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Untersuchungen zur Ultrastruktur lympho-epithelialer 
Thymustumoren unter besonderer Beriicksichtigung 
der sog. ,,Emperipolesis" 

Herwart F. Otto* 
Pathologisches Institut der Universitfit Hamburg (Direktor: Prof. Dr. med. G. Seifert), 
Martinistr. 52, D-2000 Hamburg 20, Federal Republic of Germany 

Investigations on the Uitrastrueture of Lympho-Epithelial Thymomas 
with Special Reference to "Emperipolesis" 

Summary. The ultrastructure of eleven thymomas with lymphocytic predomi- 
nance, one "epi the lo id"  cell thymoma and two normal human thymuses 
is described with special reference to "Emperipolesis".  All patients have 
had myasthenia gravis. 

The normal human thymus consists of three parts: outer cortex, inner 
cortex, and medulla. The outer cortex contains mainly lymphoblasts and 
Metcalf's macrophages within the so-called "Clark-packer ' s ' .  The inner 
cortex consists mainly lymphocytes and interdigitating reticulum cells, and 
the medulla of epithelial cells, lymphocytes and Hassall's corpuscles. 

In all cases of lympho-epithelial thymoma and in normal human thymuses 
there are enormous interdigitations between epithelial (tumor) cells, lympho- 
cytes and macrophages. The "epi theloid"  cell thymomas also show findings 
which suggest an epithelial cell interaction. We have not found intact lympho- 
cytes inside the cytoplasm of normal and/or tumor epithelial cells, macropha- 
ges or interdigitating reticulum cells. 

The intracellular existence of intact lymphocytes has been termed "Empe-  
ripolesis" by Humble, Jayne, and Pulvertaft, meaning "internal wandering". 
These investigations indicate that "Emperipolesis"  is not an adequate term 
for cellular interaction in normal human thymuses and thymomas. A false 
impression of intraepithelial location of thymic lymphocytes is created by 
two-dimensional sections of complex thymic structure. These ultrastructural 
studies revealed damage to lymphocytes only in macrophages with lymphocy- 
tolysis within these cells and accumulation of numerous heterophagic vacuo- 
les containing fragments of lymphocytic debris within them. 

Key words: Thymus - Thymoma - Lymphocyte-epithelial interaction - 
"Emperipolesis"  - Electron Microscopy. 
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Einleitung 

Aus der topographisch  engen Beziehung zwischen thymischen Lymphocyten ,  
,,reticul~ir" formierten Epithelzellen und den Metcalf 'schen PAS-posit iven Ma-  
krophagen  (Hammar ,  1921 ; Metcalf  und Ishidate, 1961, 1962) sind verschiedene, 
bis heute jedoch nicht restlos geklfirte funktionelle Interact ionen abgeleitet wor-  
den (1Jbersichten' Miller und Dukor ,  1964; Metcalf, 1966; Luckey, 1973). In 
der Thymusr inde  sind die sog. " C l a r k - p a c k e t ' s "  strukturell gegliederte Funk-  
tionseinheiten (Burnet, 1969). Auf  funktionelle (humorale)  Interact ionen zwi- 
schen , ,epitheloiden" (Bloodworth  et al., 1975) Epithelzellen des Thymusmarkes ,  
die nach Untersuchungen von Clark (1966) ,,sekretorische Produk te"  enthalten, 
und der proliferativen Aktivitfit corticaler lymphoider  Zellen hat  vor allem Met-  
calf (1966, Ubersicht) hingewiesen. 

Funktionel l  sich auswirkende Interact ionen zwischen verschiedenen Zellfor- 
men (epitheliale Tumorzel len - thymische Lymphocyten)  werden auch bei Thy- 
mustumoren,  insbesondere bei lympho-epithelial  differenzierten, diskutiert (Kal- 
den, 1977; D6hnert ,  1977). In letzter Zeit sind zudem Arbeiten erschienen, 
die sowohl unter pathologischen Involut ionsbedingungen,  etwa im Rahmen  ex- 
perimentell erzeugter "graf t  versus hos t " -Reak t ionen  (Seemayer et al., 1977), 
als auch bei lympho-epithelialen Thymus tumoren  (Levine et al., 1975 ; Llombar t -  
Bosch, 1975) eine morphologisch  besonders charakterisierbare lympho-epi the-  
liale Interact ion beschrieben, die nach Humble  et al. (1956) als ,,Emperipolesis" 
(" inside round  about  wander ing")  bezeichnet wird. Anhand  eines gr613eren, elek- 
t ronenmikroskopisch  untersuchten Thymommater ia l s  (Otto und Htisselmann, 
1978) soll in der vorliegenden Arbeit  vor allem dem Problem dieser sog. , ,Emperi- 
polesis" nachgegangen werden. 

Material und Methode 

Aus einer Serie von insgesamt 57 Thymustumoren wurden 11 Thymome mit lymphocyt~irer Pr~idomi- 
nanz (sog. lympho-epitheliale Thymome), ein grogzellig-,,epitheloides" Thymom und zwei normale 
Thymuspr/iparate elektronenmikroskopisch untersucht. Es handelte sich um Operationspr/iparate 
yon Patienten mit zum Teil schwerer Myasthenia gravis 1. 

Ffir die elektronenmikroskopischen Untersuchungen wurden jeweils etwa 2 mm 3 groBe Gewebs- 
proben aus verschiedenen Tumorarealen bzw. aus Rinde und, Mark der normalen Thymusprfiparate 
unmittelbar nach der Operation entnommen. Die Fixieirung der Prfiparate erfolgte: 

1. in 3%igem Glutaraldehyd-Na-Cacodylatpuffer (pH 7,2-7,4) mit Nachfixierung in 1%igem 
OsO, (2 h); 

2. in Daltonscher L6sung (Dalton, 1955); 
3. nach Karnovsky (1965). 
Bei einem Teil der Pr~parate wurde gleichzeitig eine Ruthenium-Rot2-,,Impr/~gnierung" der 

zugeschnittenen Gewebebl6cke durchgeffihrt (Methode: Luft, 1971 ; Gebbers und Otto, 1973, 1974). 
Die Entwfisserung der Prfiparate erfolgte in der aufsteigenden Alkoholreihe, die Einbettung 

in Epon 812. Semidtinnschnitte wurden Toluidinblau und/oder Azur-II-Methylenblau gefiirbt. Die 
Ultradi~nnschnitte wurden mit Uranylacetat und Bleicitrat nachkontrastiert und am Zeiss-Elektro- 
nenlnikroskop EM 9 A ausgewertet. 

1 ~ber die Thymektomie im Behandlungsplan eines Teiles dieser Patienten haben Balzereit et 
al. bereits 1972 berichtet 
z Ruthenium-Rot ist ein Metallkomplex folgender Strukturformel (Fletcher et al., 1961): 
[(NH3) 5 Ru--O-Ru--(NH3)4--O Ru--(NH3)s] ~+ 
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Abb. 1. Rindenregion eines normalen menschlichen Thymus (B.M., 2, 19 Jahre, Myasthenie). Sog. 
,,syncytiale" Epithelzellen (E) mit tentakelartigen Cytoplasmaauslfiufern ('i '), die, je nach Anschnitt, 
von einer Basalmembran ( i )  umgrenzt werden. Sehr enge lymphocytfire (L) Interactionen, jedoch 
kein intracellul/irer Lymphocytennachweis. Makrophagenanschnitt (M). Schwach osmiophiles Inter- 
stitium (~z). Glutaraldehyd-OsO4-Fixierung. Kontrastierung: Bleicitrat und Uranylacetat. Vergr. 
7800 x (J.-Nr. 7.193/73, PathoI. Inst. Univ. Hamburg) 
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Abb. 2a~l. Makrophagen der Thymusrinde mit phagocytierten Lymphocyten unterschiedlicher 
Abbaustufen (gleicher Fall wie Abb. 1). Glutaraldehyd-OsOr Kontrastierung: Bleicitrat 
und Uranylacetat. Vergr. 6200 x d. Sog. lympho-epitheliales Thymom (S. W., ~, 12 Jahre, Myasthe- 
nie). Epithel-assoziierte Lymphocyten (L), zum Tell mit Chromatolyse. Epithelzellen (E) mit schma- 
len Cytoplasmaausliiufern (-~). Basalmembran (A). Glutaraldehyd-OsO4-Fixierung. Kontrastie- 
rung: Bleicitrat und Uranylacetat. Vergr. 8300x (J.-Nr. 15.547/75, Pathol. Inst. Univ, Hamburg) 

Ergebnisse 

Der komplexe lympho-epitheliale Bau des Thymus  mit einer Differenzierung 
von Rinde (fiul3ere und innere Rindenregion)  und Mark  lfil3t in beiden Organtei-  
len sowohl cellulfire als auch strukturelle Unterschiede erkennen. In der Rinden- 
region des Thymus  finden sich sog. "C la rk -packe t ' s " ,  Nester proliferierender 
Lymphocy ten  (bzw. Lymphoblasten) ,  deren Anteil an der Thymusr inde  auf  
85% geschfitzt wird (Bloodworth  et al., 1975). Die epitheliale Komponen te  
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Abb. 3. Zum Teil ausgepr~igte lipoide Degeneration von Makrophagen (M) in einem lympho-epithe- 
lialen Thymom (K-J. B., d', 29 Jahre, Myasthenie). Prfioperativ hohe Corticosteroid-Medikation. 
Ausgepr/igte Interdigitationen ('l ') zwischen Lymphocyten (L) und Makrophagen. Glutaraldehyd- 
OsO4-Fixierung. Kontrastierung: Bleicitrat und Uranylacetat. Vergr. 6300 x (J.-Nr. 17.653/77, Pathol. 
Inst. Univ. Hamburg) 

bes teht  vor  a l lem aus sog. , , syncyt ia len"  Epithelzel len,  die die " C l a r k - p a c k e t ' s "  
allseits umschliel3en und  zum Teil auch innerha lb  derselben,  reticulgtr formier t ,  
zu f inden sind (Abb.  1). Die  Kerne  dieser Epi thelzel len sind unregelm/iBig ge- 
fo rmt ;  in den marg ina len  Ante i len  findet  man  a l len tha lben  He te roch roma t in .  
Die K e r n k 6 r p e r c h e n  sind zumeis t  deut l ich  p rominen t .  Oft sind tiefe Kerne in-  
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Abb.4. Lympho-epitheliales Thymom (A. K., 3, 54 Jahre, Myasthenie). Ausgepr~igte cellulgre Inter- 
actionen zwischen Lymphocyten (L), epithelialen Tumorzellen (E) und Makrophagen (M). In 
den Epithelzellen ,,sekretorische Granula", zum Teil fl/ichenhaft aggregiert (G). Fixierung nach 
Dalton. Kontrastierung: Bleicitrat und Uranylacetat. Vergr. 7100 x (J.-Nr. 26.469/77, Pathol. Inst. 
Univ. Hamburg) 

buchtungen entwickelt. Charakteristischerweise sind tentakelartig formierte Cy- 
toplasmaausl/iufer entwickelt, die durchweg einen sehr engen Membrankontak t  
zu lymphoiden Rundzellen erkennen lassen. 

Die Metcalf 'schen PAS-positiven Makrophagen der Thymusrinde enthalten 
phagocytierte Lymphocyten mit Chromatolyse und/oder Chromatorrhexis 
(Abb. 2). Dieser makrophagocyt~ire Lymphocytenabbau ftihrt zur Entwicklung 
unterschiedlich osmiophiler "residual bodies" und in Extremffillen, etwa unter 
hochdosierter Corticosteroid-Therapie oder wfihrend schwerer myasthenischer 
Krisen, zu einer ausgepr~igten lipoiden Degeneration der Makrophagen,  in der 
wit das morphologische Substrat einer funktionellen , ,Ersch6pfung" sehen 
(Abb. 3). 
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Abb. S. Lympho-epitheliales Thymom (gleicher Fall wie Abb. 4). Ausgeprfigte mfianderartige Zellver- 
zahnung (o )  zwischen Lymphocyten (L), epithelialen Tumorzellen (E) und Makrophagen (M). 
Ruthenium-Rot-markiertes Interstitium (In); nekrobiotische Zellen (N), ebenfalls Ruthenium-Rot- 
markiert. Fixierung nach Dalton. Blockimpr~gnierung mit Ruthenium-Rot. Kontrastierung: Uranyl- 
acetat. Vergr. 5800 • 
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Abb. 6a und b. Lympho-epitheliales Thymom (gleicher Fall wie Abb. 4 und 5). a. Sog. lympho 
(L)-epitheliale (E) Clusterformation mit zum Teil ausgepriigter Interdigitation. Dabei zeigen die 
epithelialen Zellkontakte vereinzelt Desmosomen (-,,I). Der Zell-Cluster ist allseits von einer Basal- 
membran begrenzt, b. Interactionen zwischen Lymphocyten (L) und Makrophagen mit tentadelartigen 
Interdigitationen (-'9). Drei Lymphocyten ( o )  mit scheinbar intracytoplasmatischer Lage. Glutaral- 
dehyd-OsO4-Fixierung. Kontrastierung: Bleicitrat und Uranylacetat. Vergr. 5600 x 
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Abb. 7. Lympho-epitheliales Thymorn (Dr. G. E., c~, 45 Jahre, Myasthenie). Tiefe Invagination 
eines Lymphocyten (L) in eine Epithelzelle (E). Glutaraldehyd-OsO4-Fixierung. Kontrastierung: 
Bleicitrat und Uranylacetat. Vergr. 6300 x (J.-Nr. 8.435/77, Pathol. Inst. Univ. Hamburg) 

In der inneren Rindenregion des Thymus findet man im weiteren sog. interdi- 
gitierende Reticulumzellen (Kaiserling etal., 1974). Dieser histiocyt~ire Zelltyp 
ist charakterisiert durch die Form und Chromatinverteilung der Zellkerne, dutch 
eine ausgeprfigte, mfiander-artig sich durchflechtende Cytoplasmaoberfl~.che 
(tentakelartige Interdigitationen) und durch e~n vergleichsweise englumiges rau- 
hes endoplasmatisches Reticulum. 

Die charakteristischen cellul/iren Bauelemente des reticulfir formierten epithe- 
lialen , ,Markschwammes" sind Hassall 'sche K6rperchen und grol3e, ,,epithe- 
loide" Epithelzellen mit deutlich entwickelten Desmosomen.  Diese Epithelzellen 
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Abb. 8. Lympho-epitheliales Thymom (J. B., ~, 15 Jahre, Myasthenie). AusgeprS, gte Interactionen 
zwischen Lymphocyten (L) und Makrophagen (M). Fixierung nach Dalton. Kontrastierung: Bleici- 
trat und Uranylacetat. Vergr. 6700 x (J.-Nr. 3.320/77, Pathol. Inst. Univ. Hamburg). Inset: Mem- 
branmarkierung durch Ruthenium-Rot mit flockulenter Anf/irbung des Interstitium. Unkontrastier- 
ter Schnitt. Vergr. 11200 • 

en tha l ten  of  , , sekretor ische G r a n u l a "  unterschiedl icher  F o r m  und G613e. Dera r -  
tige G r a n u l a  f inder man  auch in (epi thel ialen)  Tumorze l l en  (Abb.  4). Die Lym-  
phocyten  des Markes  machen  etwa 50% aus. 

Auch  die verschiedenen epi thel ia len T h y m u s t u m o r e n  lassen eine bemerkens -  
werte mfiander-ar t ige  , ,Ze l lverzahnung"  erkennen,  ausgeprfigte ( tentakelar t ige)  
In te rd ig i t a t ionen  zwischen den verschiedenen Zel la r ten  (Abb.  5). Dabe i  wird  
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durch  die zweid imens iona le  Wiede rgabe  einer komple x  aufgebau ten  r / iumlichen 
S t ruk tu r  (Sa in te -Mar ie ,  1974) die sche inbar  in t r acy top lasma t i sche  Lage von 
L y m p h o c y t e n  in anderen  Zel len lediglich vorgetf iuscht  (Abb.  6 und 7). Mi t  
Hilfe r a s t e r e l e k t r o n e n m i k r o s k o p i s c h e r  (Hwang  et al., 1974) oder  besonde re r  
p r f ipara t ions- technischer  Verfahren  (Schni t t f f ihrung an um 90 ~ gekante ten  Epon-  
b l6cken)  sowie durch  M e m b r a n m a r k i e r u n g e n  mit  R u t h e n i u m - R o t  (Abb.  8, In- 
set) kann  man  zeigen, dab  die mutmaBl iche  intracellulfire Lage von Zellen (Lym-  
phocyten)  durch  die ausgeprfigten In te rd ig i t a t ionen  nur  imit ier t  ist. Ru the n ium-  
R o t  zeigt allseit ige M e m b r a n m a r k i e r u n g e n  auch der sche inbar  intracel lul / i r  loka-  
l isierten Lymphocy ten .  Das  beweist  eine durchweg freie K o m m u n i k a t i o n  dieser 
L y m p h o c y t e n  mit  e inem extracellulf iren Raum3 .  Dieser  zwischenzell ige R a u m  
ist oft nur  spa l t f6 rmig  schmal,  in aller Regel  aber  Ru then ium-Ro t - a f f i n  und 
insofern  mit  geeigneten Pr f ipara t ionsver fahren  auch dars te l lbar .  Verg le ichbare  
Ergebnisse  k6nnen  durch  L a n t h a n - M a r k i e r u n g e n  (Revel  und K a rnovsky ,  1967) 
oder  auch durch  Block in jek t ionen  von exogener  Perox idase  (Gebbers  et al., 
1977) erzielt  werden.  

Diskussion 

DaB lympho ide  Zellen akt iv  in andere  Zellen e indr ingen,  sich in diesen akt iv  
bewegen und  gegebenenfal ls  die , , temporf i re  Wir t sze l le"  auch wieder  akt iv  verlas- 
sen k6nnen,  ist durch  m i k r o k i n e m a t o g r a p h i s c h e  Unte r suchungen  hinlfinglich 
belegt  ( H u m b l e  et al., 1956; Klein,  1958; R o b i n e a u x  et al., 1962; M o o r e  und 
Hl inka ,  1964). Dera r t ige  Phf inomene sind auch aus p h a s e n k o n t r a s t m i k r o s k o p i -  
schen Un te r suchungen  an Gewebeku l tu r en  be ka nn t  (H umble  et al., 1956; Shel- 
ton  und  Rice, 1958a, b;  Pulver taf t ,  1959; Pulver taf t  und Humble ,  1962; S inko-  
vics, 1962; Benyesch-Menick  e ta l . ,  1963; Dreyer  e ta l . ,  1964; I oa c h im  und  
Fur th ,  1964; Richters  und  Sherwin,  1964; Ioach im,  1965). 

H u m b l e  et al. (1956) prfigten f/ir diese A r t  einer cellul~iren In te rac t ion  den 
Begriff  der  , ,Emperipolesis" 4 : - inside r o u n d  abou t  w a n d e r i n g ' .  Sie beschr ieben  

3 Bei intakten Zellen markiert Ruthenium-Rot in Osmiumtetroxid-fixiertem Gewebe Zellmembra- 
nen sowie Mucoproteine, aliphatische Polymere, saure Polypeptide und Lipide des extrazellul~ren 
Raumes. Dabei wird, bei intakten Membranen, das Zellinnere mit Ausnahme gewisser intracellul/irer 
Lipide nicht angeffirbt. Ruthenium-Rot besitzt eine besondere oxidierend-katalytische Aktivitfit, 
die ffir den Reaktionsmechanismus zwischen Ruthenium-Rot, Osmiumtetroxid und dem Gewebe 
verantwortlich ist [sog. ,,katalytisches Modell" nach Luft (1971 a und b)] 
4 n~p~-~62~a~a bedeutet Herumwandern, ebenso wie n~p~nb2ev. Das Prfiverb ,,en" (bzw. ,,em") 
bedeutet ,,in". Et~n~p~nb2~TatahieBe demnach ,,das in einem (bestimmten) Raum Herumwandern". 
Angewandt auf cellulfire Interactionen besagt E#7~epzn62~lata, dab eine Zelle in einer anderen Zeile 
herumwandert, sie ,,durchquert". Dies Durchqueren aber nicht im Sinne der Cytopempsis bzw. 
der Diacytose, sondern im Sinne des Hin- und Herwanderns. Zudem impliziert das Stammverb 
,,n62ev" eine (aktive) Bewegung, nicht ein nur simples Sichbefinden. Et~nepln62~IGIa setzt, ebenso 
wie das einfache Kompositum nepln62ev (Sharp und Burwell, 1960), einen Raum voraus, innerhalb 
dessen sich die Bewegung vollzieht. 
Ftir diese Interpretation der philologischen Probleme des ,,Emperipolesis"-Begriffes danke ich Herrn 
Professor Dr. phil. W. B/ihler, Direktor d. Thesaurus Linguae Graecae der UrfiversitM Hamburg, 
sehr herzlich. 
F~r die Durchsicht des Manuskriptes unter besonderer Berticksichtigung der philologischen Interpre- 
tation des ,,Emperipolesis"-Begriffes danke ich ebenso herzlich auch Herrn Professor Dr. med. 
Dr. phil. H. Schipperges, Direktor des Institutes ffir Geschichte der Medizin der Ruprecht-Karl- 
Universitfit Heidelberg. Herrn Professor Schipperges verdanken wir die sinngemfiB treffende (und 
glticklich auflockernde) l~bersetzung mit ,,Landstreicherei" 
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in der Gewebekultur bestimmte biologische Interactionen zwischen Lymphocy- 
ten und ,,anderen Zellen" und fanden, dab normale Lymphocyten eine besondere 
Affinitfit zu Tumorzellen und zu mitotischen Zellen erkennen lieBen. Mit dem 
Begriff der ,,Emperipolesis" war offenbar nicht eine ,,simple" Durchwanderung 
einer Zelle durch eine andere im Sinne der Diacytose (Jaques, 1969) gemeint. 
Derart ,,simple" Zell-Durchwanderungen sind schon vor etwa 50 Jahren von 
Lewis (1925) sowie von Fischer und Dolschansky (1929) beschrieben worden: 
,,Man sieht, wie die kleinen beweglichen Zellen in die grol3en Spindelzellen 
ein- und auch wieder aus ihnen auswandern. Die Auswanderung geschieht mit 
derselben Selbstverstfindlichkeit und Leichtigkeit wie das Eindringen". Dieser 
Vorgang der Diacytose hat, in funktioneller Hinsicht, offenbar nichts mit dem 
der ,,Emperipolesis" gemein, wenngleich beiden unter formalen Aspekten wohl 
ein MembranfluBtransport im Sinne Bennet's (1956) zugrunde liegt. 

Indessen werden mit ,,Emperipolesis" sehr verschiedene Befunderhebungen 
beschrieben (Ubersichten: Trowell, 1958; Sherwin und Richters, 1973). Der 
Begriff wird weder in funktioneller Hinsicht noch zur Beschreibung eines be- 
stimmten morphologischen Substrates gleichsinnig gebraucht. Darfiber hinaus 
setzen cellulfire Interaction im Sinne des "inside round about wandering" ein 
besonders methodisches, unmittelbar beobachtbares Modell voraus. Insofern 
ist der Vorgang des ,,Sichbewegens" einer Zelle in einer anderen mit den her- 
k6mmlichen licht- und/oder elektronenmikroskopischen Methoden sicher nicht 
zu verifizieren (Biermann-D6rr, 1944; Shelton und Dalton, 1959; Klug, 1962; 
Chemnitz und Bichel, 1973; Bechtelsheimer et al., 1976). Abgesehen davon, 
sind verschiedene, im nachhinein wiederholt als ,,Emperipolesis" interpretierte 
((Jbersicht: Trowell, 1958) cellul~ire Interactionen (Lymphocyten - Darmmuco- 
sa: Andrew und Collings, 1946 sowie Andrew und Sosa, 1947; Lymphocyten 

- Capillarendothel) aufgrund neuer Untersuchungsmethoden (Elektronenmi- 
kroskopie, Stereoscan, Gefrier/itztechnik, Immunhistologie) nicht mehr aufrecht- 
zuerhalten (Collan, 1972; Otto, 1973; van Deurs et al., 1975). 

Bechtelsheimer at al. (1976) beschrieben bei chronischen Hepatitiden eine sog. ,,aggressive Emperipo- 
lesis" als Interaction zwischen (cytotoxischen) Lymphocyten und Hepatocyten (,,Penetration und 
Zerst6rung von Hepatocyten dutch Lymphocyten"). Chemnitz und Bichel (1973) beobachteten 
eine ,,Tnmorzell-Tumorzell-Emperipolesis". Sharp und Burwell (1960) fanden eine pericellulS.re 
Assoziation zwischen Lymphocyten und Makrophagen und prfigten den Begriff der ,,Peripolesis". 

Die biologische Bedeutung der cellul~ren Interaction im Sinne des "inside round 
about wandering" ist nicht geklfirt. Ungeklfirt ist letzlich auch, ob es sich bei 
der ,,Emperipolesis" um Species-spezifische, Gewebs-spezifische und/oder um 
Zell-spezifische Phfinomene handelt. Zumindest sind in der Gewebekultur diese 
cellulfiren Interactionen und das Schicksal sowohl der ,,Wirtszellen" als auch 
das der Lymphocyten durch Modifikationen der Versuchsanordnung, des Milieu 
(homologe, heterologe, autologe Systeme, Zeitfaktor) zu variieren. Insofern er- 
hebt sich die Frage, ob das in vitro-Ph/inomen ,,Emperipolesis" auch generell 
auf in vivo-Bedingungen zu tibertragen ist. 

Ftir den Thymus hat unseres Wissens erstmals Llombart-Bosch (1975) mor- 
phologisch besonders charakterisierbare lympho-epitheliale Beziehungen in 
einem lympho-epithelialen Thymom ("epithelio-reticular cell" thymoma) als 
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,,Emperipolesis" beschrieben. Nach Llombart-Bosch ftihrt die intra-epitheliale 
Lage von Lymphocyten zur Nekrobiose bzw. Cytolyse eben dieser Lymphocyten. 
Auch Levine et al. (1975) beschrieben in epithelialen Tumorzellen eines lympho- 
epithelialen Thymoms unterschiedlich groge Vacuolen mit degenerativ ver/inder- 
ten Lymphocyten; auch sie interpretieren diesen Befund als eine Art von ,,Empe- 
ripolesis". Seemayer et al. (1977) fanden unter pathologischen Involutionsbedin- 
gungen des Thymus bei experimentell erzeugten ,,graft-versus host"-Reaktionen 
besondere lympho-epitheliale Interactionen mit zum Teil tiefen Invaginationen 
der Epithelzellen. Die in diesen Epithelcaveolen liegenden Lymphocyten lieBen 
eine ausgeprS.gte Lymphocytolyse und/oder Lymphocytorrhexis erkennen. Auch 
diese Interactionen wurden als ,,Emperipolesis" bezeichnet. 

Der Begriff der ,,Emperipolesis" ist in der ursprtinglichen Fassung von Hum- 
ble et al (1956) aus methodischen Grfinde fiir Befundbeschreibungen an histologi- 
schen Schnittprfiparaten nicht anwendbar. ,,Emperipolesis", "inside round wan- 
dering" impliziert die aktive Bewegung. Sie zu beobachten, setzt ein dynami- 
sches, ein vitales System voraus. Demgegenfiber zeigt das histologische Schnitt- 
pr/iparat einen Zustand, aus dem schluf3endlich nicht auch gleichzeitig sein 
Zustandekommen gefolgert werden kann. Abgesehen davon, t/iuscht die kom- 
plexe Thymusstruktur mit der massiven lymphocytfiren Durchdringung des epi- 
thelialen ,,Markschwammes" vielfach nur die intraepitheliale (intracellulS.re) 
Lage yon Lymphocyten vor. Ftir die Beschreibung der ausgeprS.gten lympho- 
epithelialen Interactionen sowohl innerhalb des normalen Thymus als auch der 
Thymustumoren erscheint uns der Begriff der ,,Emperipolesis" kein adfiquater 
Terminus. 

Frfiulein C. Sch/irmann danke ich f/ir die gute technische Assistenz, Herrn Priv.-Doz. Dr. med. 
R. W. Ch. Janzen, Neurologische Klinik der Universitfit Hamburg, ftir die klinischen Daten der 
Myasthenie-Patienten 
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