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Mit 5 Textabbildungen
(Eingegangen am 1. Februar 1962)

Der Anteil der Thymustumoren gegentiber den Geschwiilsten im vorderen
Mediastinum schwankt nach Angaben mehrerer Autoren zwischen 4, 5 und 10,5 %
(Lit. bei TEssERAUX). Echte Thymusgeschwiilste sind duBerst selten. Symmers [2]
zéhlte unter 17000 Autopsien 25 Thymustumoren (0,14%), WarTaER finf Fille
unter 3584 (Geschwulstsektionen. Eine Altersdisposition existiert nicht (v. ALBER-
TINI, TESSERAUX). Neben der typischen Lokalisation im vorderen Mediastinum
wurden auch dystopische Thymustumoren nachgewiesen (Lit. bei TESSERAUX).
Die stark umstrittene Klassifizierung findet ihren Ausdruck in den mannigfaltig-
sten Einteilungen, die hier nicht ausgefiihrt werden kénnen und deren wichtigste
in TEssERAUXs Monographie dargestellt sind. Die Ursache der zahlreichen Ein-
teilungsversuche liegt neben der Seltenheit in der lange Zeit ungeklirten Natur
des Thymusmarkes sowie in der vielfach schwierigen Unterscheidung zwischen
benignen und malignen Tumoren. Eine Folge dieser Schwierigkeiten war die
héufige Anwendung des auf GraxDEHOMME zuriickgehenden Thymombegriffes,
wobei die Definition ,, Thymom® sehr verschieden angegeben wird und mitunter
auch Geschwiilste als ,, Thymom* bezeichnet werden, deren thymogener Ursprung
kaum zu beweisen ist. Wegen der so entstandenen Verwirrung um den Terminus
,» Thymom* méchten wir diesen vermeiden, obgleich er als Bezeichnung fiir
epitheliale Thymusgeschwiilste auch histogenetisch berechtigt ist (v. ALBERTINI).
Da die histologische Geschwulstdiagnostik im allgemeinen auf dem Histogenese-
prinzip basiert und die epitheliale Herkunft des Thymusmarkes als gesichert
angesehen werden kann, unterscheiden wir grundsitzlich zwischen mesenchymalen
und epithelialen Thymoblastomen. Letztere Gruppe mochten wir als Thymus-
epitheliome (Th.) bezeichnen und sie an Hand der eigenen Beobachtungen und
des Literaturstudiums nach dem vorherrschenden Gewebsbild in spindelzellige,
reticuldre, solide bis adenoide und — wenn eine derartige Festlegung unmaoglich
erscheint — gemischte Thymusepitheliome unterteilen. Zeigen diese Geschwiilste
zusdtzliche Merkmale der Malignitdt, nennen wir sie Thymuscarcinome. Es
ergibt sich folgende Klassifizierung:

A. Thymusepitheliome.
1. Spindelzellige Th.
2. Reticulére Th.
3. Solide bis adenoide Th.
4. Gemischte Th.

B. Thymuscarcinome.

* Herrn Prof. Dr. W. Hurck zum 80. Geburtstag gewidmet.
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634 Worraane Boam und GUNTER STRAUCH:

erkennt man eine herdfsrmige Ausbildung kleinerer endothelartig oder durch ein flachkubi-
sches Epithel umsiumter Cysten, die teils optisch leer, teils mit einer homogenen Fliissigkeit

A ‘:!w:t-caf:h h-gﬁ

a b
Abb. lau. b. (Fall1). Spindelzelliges Thymusepitheliom. v. Gieson, a 220fach, b 441fach
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Abb. 2. (Fall 2). Spindelzelliges Thymusepitheliont: Ubergange in solide epitheliale Verbiande und
Cystenbildung. v. Gieson, 220fach

gefilllt sind (Abb. 2). Diese Hohlrinme enthalten manchmal auch Erythrocyten, so dalB
kavernomartige Strukturen entstehen. Gegeniiber der ersten Beobachtung sind die septieren-
den Bindegewebsziige zum Teil hyalinisiert. Die breite fibrise Kapsel zeigt neben Hyalini-
sierungen herdférmige Einlagerungen der zellreichen Partien. Vereinzelt finden sich Uber-
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ginge der spindelzelligen in solide epitheliale Verbinde (Abb. 2). Diagnose: Spindelzelliges
Thymusepitheliom.

Fall 8. Das Thymusblastom wird gebildet von einem lockeren Netz aus kleinen ovalen bis
rundlichen, méBig chromatinreichen Zellen, zwischen denen sich teilweise nach (GoMogr zarte
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Jagsen sich nicht nachweisen.
Diagnose: Reticulires Thymus-
epitheliom (Abb. 3).

Fall 4. Die Hauptmasse des Tumors bilden breite Verbinde epithelialer Zellen, die
an zahlreichen Stellen kleinere und grofere Lumina adenoid umsidumen (Abb. 4). Um-

Abb. 3. (Fall 3). Reticuldres Thymusepitheliom.
v. Gieson, 220fach

& fw_i:'i;: *® ‘!'.

Abb. 4. (Fall 4). Solides bis adencides Thymusepitheliom mit pericapilliren Hyalinisierungen.
Schiittere Durchsetzung mit lymphoiden Zellen. v. Gieson, 220fach

schrieben formieren sich die epithelialen Zellen zu zwiebelschalenartigen Schichtungen, die an
Hassalsche Korperchen erinnern. Die Geschwulstzellen besitzen rundliche Kerne von mittlerem
Chromatingehalt und einen im HE-Préparat eosinroten, maBig breiten Protoplasmasaum obne
vermehrtes Vorkommen von Mitosen oder stirkeren Zellatypien. Das gesamte Gewebe ist
gering von lymphoiden Zellen durchsetzt. Eine weitere Besonderheit sind zahlreiche unter-
schiedlich groBe, vorzugsweise kleinere Hohlrdume, die neben einer adenoiden Umgrenzung
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636 Worrgang Boum und GUNTER STRAUCH:

von seiten des Epithelialgewebes auch eine endothelartige Auskleidung aufweisen konnen.
Viele dieser Lumina enthalten zentral kleinere Gefille oder Capillaren, die teils Blutbestand-
teile, teils eine homogene eiweilhaltige Fliissigkeit beinhalten. Die meisten der im Zentrum
der Hohlraumsysteme befindlichen Gefidlle werden von unterschiedlich breiten, homogenen,
hyalinisierten Béndern umgeben (Abb. 4), die an vereinzelten Stellen ein firberisches Ver-
halten wie das Fibrin zeigen. Diese die Gefdfie umgebenden hyalinen Siume zeigen mitunter
lumenwirts eine endothelartige Begrenzung, gelegentlich gehen sie in die soliden Epithel-
bezirke tiber. Selten finden sich schollige Hyalinablagerungen in kleineren Lumina inmitten
der epithelialen Strukturen. Diagnose: Solides bis adenoides Thymusepitheliom.
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Abb. 5. (Fall 5). Thymuscarcinom. Papillire Strukturen. H.E., 441fach

ol et S

Fall 5 * zeigt ausgedehnte Verbéinde eines stellenweise medulliren, vielfach papillir geglie-
derten Carcinoms mit unterschiedlich breiten, fibrosen, z.T. 6dematds verquollenen und von
Blutungen durchsetzten Septen. An den Réndern dieser Septen erkennt man stark prolife-
rierende epitheliale Zellen mit zahlreichen Mitosen und Kernatypien; mitunter werden Hohl-
raumbildungen auch von endothelialen Zellen iiberzogen (Abb. 5). Dieses von Nekrosen und
Blutungen durchsetzte Tumorgewebe enthilt kaum Einlagerungen lymphoider Zellen. Da-
neben finden sich solide epitheliale Strukturen ohne Zeichen der Entdifferenzierung, die
haufig groBere Cysten begrenzen und gelegentlich neben kollagener Faserbildung kleine
hyalinisierte Felder besitzen. Diese Bezirke zeigen eine starke Durchsetzung mit lymphoiden
Zellen und weisen Uberginge zu den oben angefiihrten Partien auf. Herdformig sieht man
noch normales Thymusgewebe. Die subpleuralen Lungenmetastasen entsprechen einem
medullaren Carcinom. Diagnose: Carcinom mit medulliren und papilliren Strukturen.

Besprechung der Befunde

Die Félle 1 und 2 besitzen weitgehend iibereinstimmendes Geschwulstgewebe.
Trotz der fortgeschrittenen Gréfe der Tumoren konnte keine Metastasierung
beobachtet werden; lediglich beim 2. Fall finden sich mit umschriebenen Kapsel-
infiltrationen durch spindelzellige Tumoranteile beginnende Zeichen 6rtlich-
invasiven Wachstums. Sieben einschlagige Blastome von THoMsoN u. THACKRAY

* Fiir die Uberlassung von Biopsiemateral sei Herrn Doz. Dr. med. habil. Griser, Ober-
arzt der Chirurgischen Klinik der Karl-Marx-Universitit Leipzig, herzlich gedankt.
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wiesen bei teilweise mehrjahriger Beobachtungszeit (Biopsiematerial) ebenfalls ein
wenig aggressives Verhalten auf. LoweNmaurT (1948) hilt diese Gruppe auch
fur benigne. Gleichartige oder weitgehend dhnliche Tumoren werden unter an-
deren von CASTLEMAN, IVERSON, HEINE beschrieben; ANDRITSAKIS u. SOMMERS
fafiten unter 14 spindelzelligen Thymusgeschwiilsten 12 als Adenome, 2 als Car-
cinome auf. Die als gutartige ,,Thymusreticulome® bezeichneten vier Beobach-
tungen HEINEs wiesen als Besonderheit cystische Hohlrdume unterschiedlicher
Grofle mit teils epithelialer, teils endotheliomatdser Auskleidung auf. Solche
cystischen oder lymphangiomatésen Strukturen, die auch andere Autoren
(CAsTLEMAN, EHRENREICH u. ALLEN, SEYBOLD u. Mitarb., EcEN, ERDMANN,
Kastrup u. Mitarb., IvERsoN) angeben, werden von HEINE als degenerativ ent-
standen aufgefaf3t, wihrend HusBELL und LieBow jene cystischen Blastome
Lymphangioendotheliome, PoreE u. Oseoop ,reticular perithelioma® nennen.
An unserem Material erfaliten wir neben primitiven Spaltbildungen cystische
oder angiomatose Strukturen bei dem zweiten spindelzelligen Epitheliom und
bei Fall 4 und 5. Die ausgeprigte Tendenz zu Hohlraumbildungen verschiedenster
Art halten wir fiir eine weitgehend charakteristische Fahigkeit der Thymus-
geschwiilste. Die fibrosen Septen bedingen eine Felderung des zellreichen Ge-
webes in kleine Lobuli, die als charakteristisch fir viele Thymusgeschwiilste an-
gegeben wird (CasTLEMAN, IvERsoN, KasTRUP u. Mitarb., HEing, SEyBOLD u.
Mitarb.). Wir fanden diesen lobuldren Aufbau lediglich bei den spindelzelligen
Epitheliomen. Einer Deutung der Tumoren als Fibrome oder Fibrosarkome
widersprechen Ubergiinge in solide bis adenoide Bezirke (vgl. Abb. 2). Kalk-
niederschlage in den Septen oder der Kapsel (SEysorp u. Mitarb., CASTLEMAN)
wiesen wir nicht nach.

Das reticuldre Epitheliom (Fall 3) entspricht der Gruppe des Lympho-
epithelioms von THoMsoN u. THACKRAY. Es ist gekennzeichnet durch eine
lockere, syneytiale Anordnung der Geschwulstzellen. Die ausgeprigte lymphoide
Komponente wurde nicht als besonderer Faktor in der Nomenklatur beriick-
sichtigt, da sie Bestandteil fast aller Thymusepitheliome ist, wenngleich in
unterschiedlichem Ausmafl. In Analogie zu den von SCHMINCKE u. REGAUD be-
schriebenen Nasen-Rachengeschwiilsten werden Thymusgeschwiilste — in denen
die epitheliale und lymphoide Komponente besonders deutlich ist — auch als
Lymphoepitheliome bezeichnet (ScHMINCKE, WU, Baag), die jedoch als eigen-
standige Geschwulstform bestritten wurden (s. bei TESSERAUX).

Bei der mit Myasthenia gravis einhergehenden vierten Beobachtung weisen die
epithelialen Verbénde gleichfalls keine Merkmale der Malignitédt auf. Die hyalinen,
von den meist zellreichen Septen der spindelzelligen Epitheliome zu unterschei-
denden Siume zeigen so enge Beziehungen zu kleinen Gefafien und Capillaren,
daB ihre Entstehung aus Blutbestandteilen zu erértern wire. Einer solchen Auf-
fassung kommt die herdférmig nachweisbare fibrinoide Féarbbarkeit der homo-
genen Massen entgegen. Die IFrage nach einer Korrelation der Hyalinisierungen
zur Myasthenia gravis wagen wir nicht zu beantworten, zumal solche Verdnde-
rungen bei den durch diese Erkrankung komplizierten Geschwiilsten nicht ge-
lsufig sind. Die Syntropie findet sich nach den auf einem groflen Material basieren-
den Arbeiten von CasTLEMAN, IvERSON, THOMSON u. THACKRAY Gberwiegend bei
diesem und dem reticuldren Th.
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In zahlreichen Verdffentlichungen wird eine Unterteilung der ,,Thymome*
nicht vorgenommen, vielfach mit der Begriindung, daB sich in einem Tumor haufig
Kombinationen der geweblichen Differenzierungen nachweisen lassen (IvERSON,
SmysoLp u. Mitarb.). Derartige Uberginge kénnen wir an unserem Material
bestéatigen, besonders bei den Fallen 2 (einzelne an das solide bis adenoide Th.
erinnernde Strukturen) (Abb. 2), 4 (herdférmig spindelzellige Bezirke) und 5
(umschriebene Anteile wie beim soliden Th.). Dennoch erscheint uns in Uber-
einstimmung mit ANDRITSAKIS 1. SOMMERS, THOMSON u. THACKRAY eine Auf-
gliederung der Thymusepitheliome nach dem vorherrschenden Gewebsbild ge-
rechtfertigt, da insgesamt die einzelnen Varianten doch wesentliche Unterschiede
zeigen und unbedingt den Eindruck verschiedener Tumoren erwecken. Uber-
gange mannigfaltigster Art zwischen den verschiedenen (Geschwulstformen kennt
man schlieBlich fast iiberall, ohne deshalb eine moglichst detaillierte Unterteilung
aufzugeben. Moglicherweise ergeben sich aus einer Aufschliisselung der Th. ver-
schiedene prognostische Konsequenzen. THOMSON u. THACKRAY halten die spindel-
zelligen und reticuldren (von ihnen Lymphoepitheliome genannt) Formen fir
weitgehend benigne, das solide bis adenoide (von ihnen als differenziertes oder
epidermoides bezeichnete) Epitheliom hingegen als besonders charakteristisch fiir
ein semimalignes Verhalten. Nach anfénglich guter Abkapselung konnen Zeichen
lokaler Invasion sowie gelegentliche Metastasierung — meist beschrinkt auf
Perikard oder Pleura — auftreten. Man muf sich fragen, ob zur Erklirung der
Befunde von THOMSON u. THACKRAY die Entwicklung des Thymus herangezogen
werden kann. Das sich aus dem entodermalen Epithel der dritten (gelegentlich
unter Einbeziehung der vierten) Schlundtasche bildende Organ (STARCK) wird
zundchst solid epithelial angelegt, um spater mit der Immigration der Lympho-
cyten (HamMmaR) eine reticulire Strukturierung anzunehmen. Ein Vergleich der
Thymusblastome mit dem korrespondierenden Stadium der embryonalen Ent-
wicklung (LoweNHAUPT) wiitde demnach durchaus ein aggressiveres Verhalten
der epithelial differenzierten Blastome erkléren. Folgerichtig miilite der Grad der
Malignitdt mit zunehmender lymphoider Infiltration abnehmen. Dies trifft offen-
sichtlich nicht immer zu, so daB andererseits ein charakteristischer Unterschied
der verschiedenen ,,/Thymome® im biologischen Verhalten abgelehnt wird
(v. ALBERTINI). Auch das gehdufte Auftreten der Myasthenia gravis bei be-
stimmten Th. sowie im neueren Schrifttum angegebene Syntropien von Thymus-
geschwiilsten und anderen Erkrankungen (Aplastische Anédmie: Lit. bei KurrEIN,
Mrrrxe, GrREEN; Morbus Cushing: BurasteEpT, HUBBLE u.a.) leiteten uns im
Sinne einer Unterteilung der Thymusepitheliome. Dennoch scheinen bei manchen
Geschwiilsten die Uberginge zwischen den verschiedenen Formen ein solches Maf
erreicht zu haben, dafl eine Aufgliederung nicht moglich ist. Diese Tumoren
wiren als ,,gemischte Thymusepitheliome® aufzufassen.

Da die Beurteilung des Malignitatsgrades der Thymusgeschwilste schwierig
oder nicht moéglich ist (v. ALBERTINI, CASTLEMAN), sehen manche Autoren alle
,»Thymome* als bésartig an (EFFLER u. MCCORMACK).

Im dlteren Schrifttum gewinnt man den Eindruck, dafl die malignen Thymus-
geschwiilste iiber die benignen weit iberwiegen. So zéhiten RED u. MarouUs
(1949) unter 296 ,, Thymomen‘ der Literatur 255 bosartige. Demgegeniiber fand
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CasTLEMAN ein malignes Verhalten nur bei etwa 25% der ,,Thymome®, SEYBOLD
u. Mitarb. konnten eine Infiltration des Nachbargewebes in 10 von 45 Féllen
nachweisen. Eine embolische Metastasierung wurde in beiden Arbeiten in keinem
Falle beobachtet. Larmr kam an 19 Thymusgeschwillsten zu dhnlichen Ergeb-
nissen. Daraus kann geschlossen werden, dafl Thymustumoren mit relativ
gutartiger biologischer Wertigkeit sicher nicht so extrem selten auftreten. Die
Diskrepanz im Schrifttum erklirt sich bei einer Reihe von Mitteilungen durch
eine zu wenig kritische Einstellung gegeniiber der thymogenen Genese dieser
,,malignen Thymome*’. CASTLEMAN betrachtet die meisten dieser Beobachtungen
als maligne Lymphome, Teratome oder in die vorderen mediastinalen Lymph-
knoten metastasierten Carcinome. Selbst leukdmische (!) Lymphadenosen werden
als thymogene Geschwiilste interpretiert (Symmers [1]).

Da bei einer Reihe von Th. der histologisch gutartige Aspekt gegeniiber dem
biologischen Verhalten divergiert, indem nach oft jahrelangem Verlauf Merk-
male der Malignitit auftreten konnen, mufl den Thymusepitheliomen eine poten-
tielle Malignitdt zugeschrieben werden. Auf der anderen Seite weist aber ein
groBer Anteil dieser Geschwiilste ein gutartiges Verhalten auf, und wir mochten
deshalb nur jene Fille als Carcinome bezeichnen, die eindeutige Kriterien der
Bosartigkeit erkennen lassen. Vermutlich kénnen alle Typen der Th. in die
maligne Form iibergehen. Unser als Thymuscarcinom deklarierter Fall 5 weist
so auffillige Kennzeichen der Malignitdt auf, daf sich eine grundsétzliche Unter-
scheidung gegeniiber den Epitheliomen ergibt. Dabei sind Uberginge zu éhn-
lichen Gewebspartien wie in der 4. Beobachtung sowie zahlreiche fibrése Septen
mit randlicher Begrenzung durch epitheliale, vielfach mehrschichtige Tumorzellen
und die Tendenz zur Hohlraumbildung besonders interessant und erlauben eine
Aussage iiber die thymogene Herkunft der Geschwulst. Baar berichtete von
ahnlich aufgebauten Tumoren im Kindesalter. LowmxmAUPT u. BrOwXN sowie
F1sENBERG 1. SALHYOUN fanden bei Thymuscarcinomen (,Carcinoma of the
Thymus of granulomatous Type‘‘) neben epithelialen Strukturen granulomatose
mit ,,Sternberg-Reed cells”, Lymphocyten und reichlich eosinophilen Leuko-
cyten. CASTLEMAN betrachtet diese Félle als Lymphogranulomatosen und nicht
als Variationen der Thymusgeschwiilste. Auch die thymogene Abstammung der
Plattenepithelcarcinome des Thymus (v. KucHINK4) wird bezweifelt (v. ALBER-
TINT). Wir kénnen auf Grund unseres Materials zu diesen Fragen keine Stellung
beziehen.

Bei zahlreichen Thymoblastomen fehlt die Ausbildung Hassalscher Korper-
chen (CastrEMAN, TESSERAUX, SEYBOLD u. Mitarb.) bzw. deren Imitationen;
wir fanden sie nur bei Fall 4.

Zusammenfassung

An Hand von fiinf eigenen Beobachtungen und des Schrifttums werden
Thymustumoren nach histogenetischen Prinzipien in mesenchymale und epitheliale
unterteilt. Letztere nennen wir Thymusepitheliome und unterteilen sie nach dem
vorherrschenden Gewebsbild in spindelzellige, reticuldre, solide bis adenoide und
gemischte Epitheliome, welche wiederum von Thymuscarcinomen unterschieden
werden.
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Summary
From the study of five personal cases, tumors of the thymus are classified
according to histogenetic principles into mesenchymal and epithelial. The latter
are called epitheliomas of the thymus and are subdivided according to their
predominate histologic picture into the spindle celled, the reticular, the solid to
adenoid, and the mixed epitheliomas. These latter are differentiated from the
carcinomas of the thymus.
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