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Die Schilddriise und ihre Krankheiten im Bergischen Land *.
Von
F. LEICHER.
Mit 10 Textabbildungen.
(Eingegangen am 11. Januar 1951.)

Seit den grundlegenden Arbeiten der Freiburger (AscHOFF) und
Berner Schule (LaveHANS, WEGELIN, DE QUERVAIN) entstand in allen
Teilen der Welt eine Fiille von Verdffentlichungen, in denen das Lebens-
bild der Schilddriise in verschiedenen Gegenden zum Zwecke der ver-
gleichend geographischen-morphologischen Kropfpathologie festgelegt
wurde. Dennoch weist die Karte der Verteilung des Kropfes noch
manche Liicken auf und die Beziehungen anderer Gewebsverdnderungen
der Schilddriise — etwa der lymphatischen Herde, der chronischen
Thyreoiditiden und auch der Struma maligna — zu den jeweiligen
Umweltbedingungen sind vielfach noch weitgehend ungeklirt.

Aus ‘dem Bergischen Land liegen bisher noch keine Berichte tiber
das Kropfvorkommen oder andere Schilddriisenerkrankungen vor,
weder iiber Schulkind- und Rekrutenuntersuchungen noch Sektions-
oder Operationsstatistiken. Es schien daher wiinschenswert, auf diese
Fragen an Hand groBerer Reihenuntersuchungen niher einzugehen,
um so mehr, als schon kurz nach Errichtung des Solinger Pathologischen
Instituts 1936 erhebliche qualitative und quantitative Unterschiede
gegeniiber den bekannten Verhéltnissen in endemiefreien Gebieten und
typischen Kropfgegenden in Erscheinung traten. Da wenige Jahre
zuvor dieses Thema durch ORATOR-SOHLEUSSING im benachbarten
Diisseldorfer Raum eine eingehende Bearbeitung erfahren hatte, bot sich
zudem die Moglichkeit eines exakten Vergleiches nach gleichen Gesichts-
punkten und an Hand eines gleichartigen Materials.

Erdgeschichte, Klima, Bodenverhiltnisse, Wasser.

Trotz der rdumlichen N#ahe unterscheidet sich das Bergische Land
sowohl beziiglich der Bodenzusammensetzung, der Oberflichengestaltung
wie auch des Klimas zum Teil erheblich von der Niederrheinischen
Tiefebene.

Geologisch besteht das Bergische Land wie das gesamte Rheinische Schiefer-
gebirge fast ausschlieflich aus Ablagerungen des urgeschichtlichen Devonmeeres
von verschiedener Méchtigkeit. Ganz vereinzelt treten siidlich Solingen auch ge-

* Starke gekiirzte Fassung einer ausfithrlichen Monographie.
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ringe dltere Silurschichten zutage. Die westlich angrenzende Rheinische Tief-
ebene mit einer Meereshthe von 20-—50 m besteht dagegen ausschlieBlich aus dilu-
vialen Formationen.

Durch Auffaltungen und Verwerfungen erhebt sich das Land in plateaunartigen
Terrassen bis zu einer Héhe von 380 m bei einer durchschnittlichen Meereshohe von
80—3580 m. Durch die tiefen Taleinsenkungen, vor allem der Wupper und ihrer
Zufliisse, ist das Gelande stark zerkliiftet (Abb. 1).

Das Klima ist gegeniiber dem Niederrhein zunehmend rauh und durch die Zu-
fubr feuchter Meeresluft mit vorherrschenden Westwinden bestimmt. Die relative
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Abb, 1. Ubersichtskarte des Bergischen Landes.

Luftfeuchtigkeit betragt im Mittel um 75%. Damit verbunden ist eine starke
Wolkenbildung mit kurzer Sonnenscheindauer von etwa 3,8 Std gegeniiber Bonn
von 4,2 Std und vielen Nebeltagen (55). Durch die Erhebung aus dem Rheintal
sind ausgedehnte ,,Steigungsregen‘‘ bedingt, die von Terrasse zu Terrasse ergiebiger
werden und in Solingen 1040, Remscheid 1180 und Lennep 1270 mm je Jahr be-
tragen. Sie machen das Bergische Land zu einem der regenreichsten Gebiete
Deutschlands. Die Niederschlige sind im Winter und Sommer am ergiebigsten.
Die Temperaturen bewegen sich im Winter um 0%, im Sommer um 16° und weisen
mittlere Tagesschwankungen von 7° auf.

Das Wasser besitzt nur 3 Pariser Hartegrade und ist nach der Priifung des
chemischen Untersuchungsamtes Remscheid frei von Jod und Fluor. Die Wasser-
versorgung der Stidte Solingen und Remscheid erfolgt groBtenteils durch Quell-
wasser, das in mehreren Talsperren aufgestaut wird.

Hinsichtlich der Bodenaufschlufitheorie (v. PFAUNDLER, LaNg) fehlen
Untersuchungen iiber die Radioaktivitit des Bodens. Nachforschungen
itber die kropferzeugende Wirkung von Erdgeschofwohnungen (EUGSTER)
blieben ergebnislos, da sich auch die alten bergischen Schieferhéuser
als unterkellert erwiesen. KEbenso lie§ sich kein EinfluB hinsichtlich
der Sonnen- und Schattenlage auf die Kropfentstehung ermitteln



406 F. LEICHER:

da die tiefeingeschnittenen, nebelfeuchten Tiler gemieden werden und
Sonnentage an sich selten sind.

Um die geographische Verteilung des Kropfmaterials innerhalb des
Bergischen Landes vorwegzunehmen, sei festgestellt, daB die Haufigkeit
des genuinen Basedow mit zunehmender Meereshéhe von 33% auf 11%
abnahm, wihrend die Zahl der toxischen und indifferenten Knoten-
kropfe kontinuierlich anstieg. Dies diirfte mit den klimatischen Unter-
schieden zwischen den einzelnen Terrassen und wohl auch mit einem
gewissen Jodmangel in Zusammenhang stehen. Fille von Struma
congenita wurden vereinzelt im Material des oberbergischen Landes
(Radevormwald, Lennep) festgestellt, Aus diesem Raum stammen auch
die schwersten Kropfe (bis 600 g) sowie die einzigen Kretins und Fille
von Myxodem (2:100000).

Zusammensetzung des Materials.

Im folgenden sollen die wichtigsten Ergebnisse von Reihenunter-
suchungen autoptisch gewonnener Schilddriisen und operierter Krépfe
aus dem Bergischen Land wiedergegeben werden. Das Sektionsmaterial
setzt sich zusammen aus 1024 Schilddriisen der Vorkriegszeit von
1937—1939, von denen 513 auch histologisch ausgewertet wurden. Da
infolge der Kriegsereignisse die Ergebnisse zuniichst nicht versffentlicht
werden konnten, wurde im 1. Halbjahr 1948 eine 2. Serie von 300
Leichendriisen gesammelt, um dem Einflull der verdnderten Erndhrungs-
und Umweltbedingungen der Nachkriegszeit auf das Erscheinungsbild
der Thyreoidea nachzugehen. Gleichzeitig kam das gesamte Operations-
material von 650 Strumen aus den Jahren 1936—1947 zur Verarbeitung,
von denen 244 auf die letzten Friedensjahre und 406 auf die Kriegs-
und Nachkriegszeit entfallen.

Alle- Schilddriisen wurden nach Praparation unter Schonung der Lobi pyrami-
dales in frischem Zustand gewogen, in Formalin fixiert und dann in Scheiben von
0,6 cm Dicke zerlegt. Nach der makroskopischen Beschreibung wurden je nach
Lage des Falles ein oder mehrere Blicke geschnitten, histologisch untersucht und
nach H. E., van Gieson und Sudan III gefarbt. Bei Bedarf wurden die verschieden-
sten Spezialfarbungen angewandt. Zur exakten Bestimmung der Follikelgrofien-
kurve wurde nach den Angaben von SicurJoNssoN verfahren, mit Hilfe des

LErrzschen Mikrometerokulars und Objektmikrometers 100—200 Follikel gemessen
und fiir jede Driise ein Follikeldiagramm gezeichnet.

I. Die normalgewichtige Schilddriise der Vorkriegszeit.

Zur Aufstellung der Lebens- Gewichtskurve standen 1024 Schilddriisen
zur Verfiigung. Um den Einflu der Knoten in nicht vergroBerten
Driisen sowie der Kropfe auf das Durchschnittsgewicht feststellen zu
kénnen, wurden 3 Kurven angelegt (Abb. 2). Die niedrigste Kurve gibt
die Durchschnittswerte der 578 knotenfreien ,,Normalschilddriisen‘
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(unter 50 g) wieder; die mittlere Kurve zeigt den Verlauf aller nicht-
kropfigen Driisen einschlielich der knotigen Formen (899), wihrend die
obere Kurve das Gewicht des Gesamtmaterials (1024) einschlieBlich der
Kropfe veranschaulicht.

Die Gegeniiberstellung beleuchtet die ganze Problematik der sta-
tistischen Auswertung, vor allem hinsichtlich des Begriffes ,,Kropf®,
der bisher gewichtsméaBig noch nicht allgemeingiiltig festgelegt ist. Bei
gleichem Grenzgewicht weicht die Kurve der ,,Normaldriisen® nur
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Abb. 2. Schilddriisen-Lebens-Gewichtskurve Solingen (1024 Falle). Gesamt-
material einschlielich Kropfen. = == - Normalgewichtige Driisen mit Knoten (899 Fille).
-.~--. Normalgewichtige Driisen ohne Knoten (576 Fille).

unbedeutend von derjenigen der knotenhaltigen nicht vergroBerten
Driisen ab und erst mit zunehmendem Alter macht sich eine deutliche
Erhohung des Gewichts der letzteren bemerkbar. Diesist aufdie bekannte
Zunahme der Zahl und GroBe der Knoten zuriickzufithren. Die Erhéhung
der Gesamt-Lebens-Gewichtskurve tritt schon mit der Pubertdt in Er-
scheinung und uberschreitet mit zunebhmendem Alter den Gipfel der
Normalkurve bis zu 12,5 g bei Verschiebung des Scheitelpunktes gegen
das Senium. Das Durchschnittsgewicht der Erwachsenenschilddriise
betrug im Gesamtmaterial 35,5 g, bei den knotenhaltigen Normaldriisen
28 g und bei den knotenfreien Driisen 25,9 g.

In Anlehnung an OraTOR-ScHLEUSSING wurde als Grenzgewicht der Kropfe
ein Wert von 50 g festgesetut, da diese Zahl das Doppelte des anerkannten Normal-
gewichtes endemiefreier Gebiete darstellt. Dieses Gewicht 148t den physiologischen
und individuellen Schwankungen gentigend breiten Raum und gleicht den Fehler
der in unserem Material nicht geringen Zahl von untergewichtigen Driisen weit-
gehend aus. Andererseits scheint dieses Gewicht hoch genug bemessen, um jede
Schilddriise iiber 50 g unbedenklich als Kropf ansprechen zu konnen. Riscu

und ScHAER setzen die Grenze mit 25 g an, WeeerLiy und ScAENETZ mit 30 g,
ARNDT mit 35 g, PrckER mit 40 g, Norax und FAGRAEUS sogar mit 60 g. Die
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,~Normalkurven‘ dieser Arbeiten sind daher mit der unseren nur mit Einschrin-
kung zu vergleichen.

Wire es bei diesen — durch die wechselnde Endemiestiarke in den einzelnen
Regionen bedingten — Schwierigkeiten nicht zweckmaBig, zwischen ,,Normal-
schilddriise” und ,,Kropf* eine Kategorie von Grenzfillen einzuschalten und als
Grenzwerte hierfiir 25-—60 g zu wihlen, da erstere Zahl das anerkannte Norm-
gewicht darstellt, wihrend letzteres Gewicht in der Mehrzahl der Falle zu einer auch
klinisch wahrnehmbaren VergroBerung (Facrarus) fithrt ?

Beziiglich der Geschlechisunterschiede ergab sich, daf die normal-
gewichtigen Driisen der Frau lediglich im geschlechtsreifen Alter etwas
schwerer sind als beim Mann. Demgegeniiber tiberschritten die knotigen
Schilddriisen des weiblichen Geschlechts das Gewicht des minnlichen
bereits in der Jugend und dann vom Postklimakterium an ganz betricht-
lich. Tm 6. Dezennium erreichte die weibliche Driise ein Gewicht von
46 g, die minnliche von 36 g.

Bei der histologischen Untersuchung von 513 Schilddriisen der Vor-
kriegszeit ergab sich folgendes Bild der Entwicklung der Bergischen
Thyreoidea:

Unter 8 Driisen von Frithgeburten des 6.—9. Monats erwiesen sich
nur 2 als vollkommen solide, die tibrigen zeigten teils nur an den unteren
Polen, teils auch in gréferer Ausdehnung eine mehr oder minder starke
Entfaltung mit Auvsbildung von ,,Zentralschlduchen’ (WEGELIN) bzw.
., Zentralblischen (ScELEUssING). In der Driise einer weiblichen Friih-
geburt war bereits Kolloid in den erdffneten Follikéln nachzuweisen.
Das Durchschnittsgewicht betrug 1,3 g.

Bei 9 reifen Totgeburfen waren keine ganz soliden Driisen vorhanden;
6 zeigben wenigstens an den Polen deutliche Eréffnung, eine Driise war
bereits vollstindig entfaltet und in 4 Fillen enthielten die Bléschen
schon etwas Kolloid. Allen Driisen dieser Gruppe war die starke Neigung
zur Desquamation gemeinsam, die wir mit Hessererra (1910), WEGE-
LIN u.a. in der Hauptsache mit postmortalen Verdénderungen in Zu-
sammenhang bringen méchten. Durchschnittsgewicht 2,5 g.

Tm Siuglingsalter (32) verminderte sich das Gewicht auf 2,2 g. Solide
Partien waren in 22 Driisen feststellbar, jedoch setzte mit zunehmendem
Alter eine rasche Entfaltung ein, die von den unteren Polen und Rand-
partien auf das ganze Parenchym ibergriff. Bereits vom 3. Lebens-
monat ab traten die ersten ,,Ubergangsformen und ,,Jungkolloid-
driisen“ (OraTOR-ScHLEUSSING) auf. Sie beherrschten vom 3. Lebens-
jahr ab das Bild. Die ersten ,,reifen‘‘ Kolloiddriisen wurden im 8. Jahr
beobachtet, sie waren teils ruhend, teils proliferierend. '

Als charakteristisches Merkmal fanden sich nach Beendigung der Eréffnungs-
periode die schon von Worrrer (1880), WEGELIN u.a. beschriebenen Leisten-
bildungen. Sie wurden erstmals bei einem 5 Wochen alten Madchen mit Jungkol-
loiddriise und dann mit zunehmender Entfaltung und Vergroferung der Follikel
immer haufiger gefunden, und zwar mit allen Zeichen spitzenwirts gerichteten
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Wachstums. Nach dem Hohepunkt ihres Auftretens im 3. Jahrfiinft (71%) ver-
loren sie rasch an Aktivitdt und Zahl, sie waren jedoch vereinzelt bis ins Greisen-
alter nachzuweisen. Sie diirften den Proliferationsknospen an den Ganggabelungs-
stellen der Zentralblaschen entsprechen (Ascrorr, E. LoscarEe). Thr Wachstum
scheint an die Entwicklungsperiode der heranreifenden Schilddriise gebunden zu
sein und die Aufgabe einer Follikelneubildung durch Teilung zu besitzen. Moglicher-
weise ist ihr Auftreten regional verschieden, da sie von den Meisten kaum er-
wahnt werden. In unserem Material traten sie wesentlich stirker hervor als die
sog. Sprossungen bzw. Knospungen EcGErRTs und die follikuliren Herde ORATOR-
ScHLEUSSINGS, bei denen es durch Abschniirung von Follikelepithel zur Neubildung
von Tochterblischen kommt. Wenn RizwmOorr das Wachstum der Schilddriise
lediglich auf eine VergriBerung der bestehenden Follikel zuriickfiihrt, so stehen
dieser Annahme zahlreiche Beobachtungen entgegen.

Mit dem Pubertdtsalter steigt das Gewicht in unserem Raum etwa mit
der Zahl der Jahre in Gramm und das Organ wird zur reifen Kolloid-
driise. In dieser Zeit treten erst die sog. Proliferationspolster (SANDER-
soN 1911) mehr und mehr in Erscheinung. Sie erreichten in unserem
Material beim Eintritt ins Erwachsenenalter mit 50% den Hohepunkt
und sanken in der Lebensmitte auf Werte zwischen 35—20% ab, um im
Klimakterium nochmals einen — vorwiegend vom weiblichen Geschlecht
getragenen — Gipfel von 27% zu erreichen. Sie sind offenbar der Aus-
druck voriibergehender Funktionssteigerungen der Driise und vermehrter
Wachstumsenergie in den kritischen Lebensperioden der Frau, was
bereits in der Gewichtskurve durch den steileren Anstieg im Pubertéts-
alter und den Gipfel im Klimakterium zum Ausdruck kommt. Die
Polster verschwinden in der Bergischen Driise erst nach dem 80. Lebens-
jahr. Unreife Driisen waren bis zum 3. Dezennium in 2,2 % nachweisbar.

Die 365 , Normalschilddrisen der Erwachsenen lieen sich im
iibrigen in 37,5% ,,ruhende®, 4,1% ,,follikuldre*, 11% ,,proliferierende‘*
und 45,2% ,,Altersdriisen‘* gliedern (Abb. 3); als proliferierend wurden
nur Driisen mit reichlicheren Polsterbildungen gewertet. In die Gruppe
der Altersdriisen wurden mangels exakter Unterscheidungsmdoglichkeiten
auch die atrophischen Driisen kachektischer jiingerer Personen ein-
gereiht. Die groBe Zahl der letzteren ergibt sich aus dem Altersaufbau
des Obduktionsgutes, das zu 60% aus iiber 50jdhrigen bestand.

Den von KroerprL (1910), CLErc (1912), WEGELIN u. a. erhobenen
mikroskopischen Befunden ist in unserem Material eine Neigung der
Altersdriise zur Erhshung, Verfettung und Desquamation des Epithels
hinzuzufiigen, wihrend der Grad der Bindegewebsvermehrung inkon-
stant war und offenbar mit der Grundkrankheit in Beziehung stand
(vgl. spiter). Die Befunde am FEpithel diirften teils durch die ver-
dnderten Druckverhiltnisse in den schrumpfenden Follikeln, teils durch
Anderung der Funktion und wohl auch durch Ernihrungsstérungen
infolge Dysorie bei zunehmender Sklerose zu erkliren sein. Diese sicht-
lich bereits intravital einsetzenden Verdnderungen am Epithel wurden
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bereits von ASCHO¥F mit steigendem Alter in zunehmendem MaBe fest-
gestellt. Scraper fand gleiche Befunde bei alten Pferden neben knotiger
Hyperplasie und echten Knotenbildungen.

Lymphatische Herde fanden sich erstmals bei einem 11jdhrigen
Knaben und einem M#dchen von 16 Jahren, die an Diphtherie gestorben
waren. .Insgesamt wurden sie vom 11.-—50. Lebensjahr in 23,2% und
jenseits dieses Alters in 39,7% festgestellt. Besonders im Senium war
vorwiegend das weibliche Geschlecht beteiligh (62,9:28,1%). Auf sie
wird spéter noch niher einzugehen sein.
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Abb. 3. Graphische Darstellung des Entwicklungs- und Alterungsprozesses der Bergischen
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Um einen genauen Uberblick iiber die tatsichliche Follikelgrife zu
erhalten, wurden von den knotenfreien Schilddriisen FollikelgrdBen-
diagramme angefertigt und durch Zusammenfassung bestimmter Alters-
grappen die Durchschnittsdiagramme ermittelt (Abb. 4). Sie ergaben
einen guten KEinblick in die zahlenmifBiige Verteilung der einzelnen
GroBenordnungen sowie Minimal- und Maximalgrofen in jedem Alfer,
ebenso iiber die Reifung und Altersinvolution mit ihrem charakte-
ristischen Kurvenverlauf. Aus den Durchschnittsdiagrammen wurde die
FollikelgroBenlebenskurve errechnet. Hier kommen insbesondere die
biologischen Verschiedenheiten im Ablauf des Entwicklungs- und
Alterungsprozesses der Geschlechter zum Ausdruck (Abb. 5). Die Kurve
der Frauen erhebt sich rascher und erreicht auch hohere Werte (303 :246 11)
fillt jedoch auch wesentlich steiler "ab. C

Eine aus 106 ausgewiblten Driisen der Vor- und Nachkriegsserie zusammen-
gestellte ,,Idealkurve®, deren Trager plotzlich starben (Unfille, Apoplexien,
Embolien, Vergiftungen u. a.), zeigte denselben Rhythmus bei leichter Erhohung
der Gipfelwerte auf 317 bzw. 277 u.
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II. Knotenbildungen in nichtvergroBerten Schilddriisen.

Die Erorterung der Knotenbildungen riihrt an die umstrittenen
Begriffe der Hyperplasie und des echten Geschwulstwachstums. Sie
sollen vor der Behandlung des Kropfes besprochen werden, da sie auch
in nichtvergroBerten Driisen mit zunehmendem Lebensalter in groBer
Zahl auftreten und einen wertvollen Hinweis auf die potentielle Ver-
kropfung jedes Berichtsraumes geben.

Die Schwierigkeiten beginnen bei der Abgrenzung der sog. knotigen
Hyperplasie (WEeELIN). Denn einerseits bestehen flieBende Uberginge
zwischen mehr zufilligen Anhdufungen von gréBeren Follikeln, anderer-
seits ist die Einkapselung der Knoten nicht immer vollsténdig. Ahnliche
Schwierigkeiten bestehen bei der Deutung entsprechender Veriin-
derungen in Prostata, Mamma, Hypophyse, Nebennieren u. a. Hier sind
der objektiven Deutung der Befunde Grenzen gesetzt.

Der prinzipielle Unterschied gegeniiber den diffus-hyperplastischen
Wucherungen besteht offenbar darin, daB der Kanotenbildung eine
wumschriebene Aktivierung des Parenchyms zugrunde liegt. Thre Pri-
dilektionsstellen in gewissen Teilen der Lappen weist auf dieselben
Grundlagen ihrer Entstehung hin, die bei der Schilddriisenentwicklung
und den lymphatischen Herdbildungen eine wesentliche Rolle spielen.
Letzten Endes handelt es sich hierbei wohl um das Ergebnis von lokalen,
nerval gestewerten. Dwrchblutungsinderungen. Als Regulatoren diirften
die von M. B. SormipT und v. Warzga in der Schilddriise beschriebenen
arteriovendsen Anastomosen und Sperrarterien anzusehen sein, welche
die Gewebsdurchblutung dem jeweiligen Bediirinis anpassen. Da es
durch Nervenreizung zur Offnung dieser Anastomosen kommt, diirfte

unter dem EinfluB geeigneter Erregungen exogener oder endogener Art
~ jene umschriebene fluxioniire Hyperimie (RICKER) ausgelost werden,
die in allen aktivierten Schilddriisenteilen zu beobachten ist, sei es nun
in den follikulsiren Herden, den Proliferationspolstern, Leistenbildungen
oder knotigen Hyperplasien, sei es bei den Hyperthyreosen oder herd-
formigen Basedowifizierungen. Die Knoten sind wohl kaum durch
Erschépfung des umgebenden Gewebes zu erkliren, sondern als
Ausdruck einer Anpassung an Belastungen aller Art (Infektionen, hor-
monale Revolutionen, psychische Insulte, Klima, Ernihrung, Boden,
konstitutionelle Finfliisse, Arbeit u. dgl.) zu werten.

Auch in physiologischer Hinsicht handelt es sich nach den experi-
mentellen Untersuchungen von GrAmAM (1916) WeGELIN und ABELIN
(1921) u. a. bei den makrofollikuldren knotigen Hyperplasien und Knoten
wenigstens zuniichst um vollwertiges Driisenparenchym. Sie dienen
offenbar dem Zweck, durch VergréBerung der Adsorptionsfliche das
Gleichgewicht zwischen Jodzufuhr und Jodbindungsvermégen des
Organs sicherzustellen (StaUrsoNsgoN). Denn quantitative Jodbestim-
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mungen aus verschiedenen Gegenden ergaben trotz grofler Gewichts-
schwankungen einen ziemlich konstanten Jodgehalt. So darf denn die
diffuse und knotige Hyperplasie in funktioneller Hinsicht als Kompen-
sationsversuch angesehen werden. Angesichts des geschilderten Ent-
stehungsmodus der groBfollikuliren Knoten und der Tatsache, dafl auch
knotige Kropfe sich unter dem Einflul der préoperativen Jodbehandlung
nach PLUMMER (SCHINDLER-SCHEICHER) sowie bel Wegzug aus Endemie-
gebieten erheblich verkleinern konnen und damit wenigstens teilweise
riickbildungsfihig sind, wird man sie mit Borst und Hurck (1922) als
ausgleichende Hypertrophien auffassen und den knotigen Hypertrophien
anderer Organe an die Seite stellen kénnen. Auch nach WEGELIN, der
im iibrigen fiir die echte Blastomnatur der Knoten eintritt, kommt man
,»wohl der Wirklichkeit viel nidher, wenn man sich vorstellt, dafl die
Bildung von Adenomknoten in der Hauptsache wohl eine kompensato-
rische Hypertrophie ist, welche neues Parenchym an Stelle eines
ungeniigend funktionierenden Driisengewebes liefert‘.

Diese Auffassung gilt auch fiir die Mehrzah] der ,,gemischten* und
kleinblasigen Knoten. Nach unseren Untersuchungen steht die Art der
Knotenbildung mit dem jeweiligen Reifungs- bzw. Alterungsprozef des
Mutterbodens in enger Beziehung. Im allgemeinen scheint das Driisen-
parenchym — besonders mit zunehmendem Alter des Trigers — auf
Reize gewohnlich nur mit der Bildung jener Knotentypen reagieren zu
kénnen, die in etwa seiner derzeitigen Differenzierungshéhe entspricht.
Manchmal glaubten wir aus einer offensichtlichen Inkongruenz zwischen
Matrix und Knotenart sogar auf eine Entstehung derselben in fritheren
Lebensperioden schlieBen zu kénnen, vor allem in atrophischen Alters-
driisen.

Wir méchten also als ,,Knoten' im Sinne von kompensatorischen
Hypertrophien die grof3-, gemischt- und kleinblasigen Bildungen ansprechen
und die Bezeichnung ,, Adenom * auf die trabeculiren, tubuldren, papilliren
und grofzelligen abgekapselten Wucherungen beschrinken, deren Blastom-
natur wohl allgemein anerkannt wird,

Diese Auffassung entspricht auch weitgehend den Erfahrungen der Kliniker,
von denen vor allem ScHINDLER (Miinchen) trotz stdrkster Verkropfung seines
Krankengutes das Heer der Knotenstrumen im bayerischen Endemiegebiet aus
dem ,,Adenom*-Begriff herausgenommen wissen will. Nach seinen Darlegungen
nimmt das sog. Adenom der Schilddriise als Tumor sui generis eine Sonderstellung
ein und ist in Oberbayern relativ selten.

Es soll damit aber nicht bezweifelt werden, dafi auch gewéhnliche
Kropfknoten unter unbekannten Umstidnden allméhlich sowohl in bezug
auf ihr Wachstum wie auch in ihren Beziehungen zur Umgebung und ihre
Funktion eine zunehmende Selbsténdigkeit erwerben und sogar funk-
tionstiichtige Metastasen erzeugen konnen. Nach CrHOLDIN birgt jede

Virchows Archiv. Bd. 320. 28
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Knotenbildung in der Potenz die Méglichkeit einer kiinftigen autonomen
Neubildung in sich. Neben papilliren Adenomen (JorL, DISSMANN u. a.)
sind hier vor allery die sog. metastasierenden Adenome (WEGELIN, ZAPF,
SeIRIG u.a.) zu nennen, Wenn aber FLORCKEN sowie HiNTON und
Lorbp jr. die Rate der maligne entarteten Knoten in Krépfen mit iber
2% bzw. gar 4,8—7,6 % angeben, so gehen sie darin nach den allgemeinen
Erfahrungen sicher zu weit.
» Die Auswertung der histologischen Untersuchung von 813 Schild-
driisen der Vor- und Nachkriegszeit ergab 698 normalgewichtige Driisen
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Abb. 6. Geschlechtsverteilung der Knoten in nichtvergroBerten Schilddriisen.
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(unter 50 g). Von diesen wiesen 320 == 45,8% Knoten auf. Das ménn-
liche Geschlecht war mit 174 = 40,2%, das weibliche mit 146 = 55,1%
beteiligt. Der Durchschnittswert fiir Erwachsene betrug 54%. In einer
nach Geschlechtern getrennten Kurve (Abb. 6) der Altersverteilung der
Knoten kommt neben der steigenden Frequenz mit zunehmendem Alter
auch die groBere Neigung der weiblichen Driise zur Knotenbildung ein-
deutig zur Geltung. Sie bleibt wihrend der ganzen Phase der Lebenshohe
bis zum Postklimakterium bestehen und weist auf die Beziehungen
zum Ovarialeyclus und zu den hormonalen Krisen der Frau hin.

Es sei hervorgehoben, dafl sich bei der getrennten Bearbeitung des
Vor- und Nachkriegsmaterials kein Unterschied in der Hiufigkeit und
Verteilung der Knoten nachweisen lieB. Die verdnderten Lebensbedin-
gungen der Kriegs- uwnd Nachkriegszeit waren im Bergischen Land also
ohne Binfluf auf die Knotenbildung. Auch beziiglich der histologischen
Struktur der Knoten liel sich kein Wandel erkennen. '

Unter den 320 knotenhaltigen Driisen fanden sich 44,1% wmakro-
follikulire, 39,1% gemischite (oder makro- und mikrofollikuldre) und
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16,8% parenchymatos-mikrofollikulire Knoten. Die Geschlechtsver-
teilung zeigte nur geringfiigige Schwankungen von 2—4%. GroBblasige
Knoten wurden héufiger bei jiingeren Personen und in den mittleren
Altersgruppen mit Kolloiddriisen angetroffen, gemischte Knoten vor-
wiegend bei den #lteren Jahrgidngen. Die kleinblasig-soliden Typen
waren dagegen ziemlich gleichmifig auf jedes Alter verteilt.

Zu erwahnen sind noch tippige papillaire Wucherungen in 7 Xolloid-
knoten, tubuliare Gewebspartien (2) und trabeculire Strukturen (1) in
mikrofollikuldren Knoten, wihrend nur je 1 rein trabeculdres und
tubulires Adenom nachgewiesen werden konnte.

In Ubereinstimmung mit den meisten Angaben des Schrifttums lie
sich ein leichtes Uberwiegen der Knotenbildung im rechten Lappen
feststellen (44:37), meist waren beide Lappen gleichzeitig befallen. Von
20 Isthmusknoten war nur einer solitir. Mit besonderer Vorliebe
entwickelten sich die Knoten in den caudalen Teilen der Lappen, ihre
Zahl nahm auch je Driise mit steigendem Lebensalter stetig zu.

Vergleichend-geographische Betrachtung der normalen Schilddriise.

ORATOR-SCHLEUSSING haben 1931 eine Ubersicht tiber die Lebens-
Gewichtskurven von 16 verschiedenen Orten gegeben. In Abb. 7 sind
die Kurven einiger inzwischen erschienener Verdffentlichungen gegen-
iibergestellt. Um eine bessere Vergleichsmdoglichkeit zu erzielen, wurden
nur die Werte von knotenfreien Driisen berticksichtigt. Durch Zugrunde-
legung verschiedener Grenzgewichte ist die Vergleichbarkeit trotzdem
etwas eingeschriankt; immerhin ist wegen des geringen Prozentsatzes
der diffusen Strumen in allen Untersuchungsreihen (z. B. Solingen 1,8%,
Diisseldorf 2%) die Fehlerquelle nicht sehr groB. Aus den Kurven laft
sich der Unterschied : wischen dem Gewichtsniveau der Kiistengegenden
des offenen Meeres (Reykjavik) und von Binnenmeeren (Danezig, Stock-
holm) einerseits, den Binnenlindern (Solingen, Diisseldorf) andererseits
und endlich von Endemiegebieten (Unterfranken, Miinchen) ablesen.
Die Endemiezacke des Kindesalters tritt nur in der Diisseldorfer Kurve
hervor.

Entsprechend dem Kurvenverlauf weisen die Durchschnittsgewichte
der Thyreoidea erhebliche regionale Unterschiede auf; sie betragen bei
Bewohnern offener Meereskiisten 12,6—17 g (Island, Norwegen, Schott-
land, Japan), bei Anwohnern von Binnenmeeren dagegen schon 20 bis
25 g (Ostsee, Mittelmeer, Schwarzes und Kaspisches Meer), was wohl im
Zusammenhang mit dem verschiedenen Salz- und wohl auch Jodgehalt
der offenen und Binnenmeere und des Milieus einschlieBlich der Nahrung
(Fische!) zusammenhingen dirfte. Die Schilddrisen von Bewohnern
der tiefgelegenen Binnenlinder weisen mit Ausnahme der zentralrussi-
schen Tiefebene (Moskau, Charkow) durchwegs Driisengewichte von

28%
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20—35 g auf. Bei Zugrundelegung des Gesamtmaterials befindet sich die
Bergische Schilddriise mit 35,5 g bereits an der Grenze zwischen den Mittel-
land- und typischen Endemiegebieten, deren Durchschnittsgewichte bis zu
77,5 g (Miinchen) ansteigen.

Auch in der verzogerten Entwicklung, z. B. gegeniiber Diisseldorf,
laft die Schilddriise des Bergischen Landes ein deutliches Hinneigen
zu den Endemiegebieten erkennen. Fanden sich hier doch vereinzelt
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Abb. 7. Lebens-Gewichtskurve knotenfreier Schilddriisen. von: —--— Miinchen;

—-— Unterfranken; -------- Diisseldorf; mmem Solingen; — —— Stockholm; —— Danzig;
------- Reykjavik.

noch nicht ganz ausgereifte Driisen bis zum Ende des 3. Jahrzehnts.
Hinsichtlich der Tendenz zur Proliferation wird die Bergische Driise von
"der Niederrheinischen eindeutig iiberfliigelt (50:65,2% ), wenngleich das
Maximum in beiden Gegenden in der gleichen Lebensperiode (20- Dbis
25jdhrige) liegt. Dieser Unterschied ist wobl sicher ortlich bedingt. Er
gufert sich auch klinisch in der gr6B8eren Zahl von Thyreotoxikosen im
Diisseldorfer Raum. Vielleicht ist auch das Auftreten von Leistenbildun-
gen an regional verschiedene Faktoren gekniipft, die wir in der Kindheit
und frithen Jugend sehr hiufig (bis 71%) feststellen konnten (vgl.
E. LorscHKE).

Wegen der groBlen Differenzen in der Methodik der Follikelgréfien-
bestimmung (SoHAER, ORa) wurde auf die vergleichende Wiedergabe der
entsprechenden Lebenskurven verzichtet. Immerhin steht fest, daf in
den Meereskiistenldndern die Durchschnittsgrofe der Blédschen (300
bis 600 #) um 3—4mal gréBer ist als in schweren Kropfgebieten (100
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bis 200 ©). Mit einer Follikelgrofe von 250—300 y im Mittel néhert
sich die Bergische Schilddriise bereits mebhr den Endemiegebieten.

Wenn auch den Knotenbildungen in nichtvergroBerten Schilddriisen
wegen ihrer Hiufigkeit von verschiedener Seite keine besondere Beweis-
kraft fiir die Charakterisierung einer latenten oder manifesten Endemie
zugesprochen wird, so geht ihre groBe Bedeutung schon aus der gewaltigen
Zahl von Knotenkrépfen in den klassischen Endemiegebieten hervor.
Will man aber eine potentielle Endemie exakt erfassen, so mull man auch
die kleinen, oft nur mikroskopisch wahrnehmbaren Knoten in den normal-
gewichtigen Schilddriisen in die Betrachtung einbeziehen. Statistische
Erhebungen aus allen Teilen der Welt ergaben sehr erhebliche Unter-
schiede in ihrer Hiufigkeit wie auch in dem Zejtpunkt ihres Auftretens.
So bewegen sich die Prozentzahlen der Knotenbildungen in endemie-
freien Gebieten zwischen 0% (Japan) und etwa 35% (RuBland, Tirkei,
Schweden, Island); in Mittellandgebieten schwankt ihre Haufigkeit zwi-
schen 35—50% (Mitteldeutschland, USA), um mit zunehmender En-
demiestirke iiber 72% (Unterfranken, Freiburg, Miinchen) auf 80%
(Bern) und dariiber anzusteigen. Das Bergische Land steht mit 53,8 %
knotenhaltigen Normaldriisen und 59,4% Knoten im Gesamtmaterial
(Erwachsene) weit jenseits des geographisch benachbarten Niederrheins
(37 % bzw. 41 %) und schiebt sich bereits zwischen die schweren Endemie-
gebiete ZentralruBllands und Sibiriens (ArxpT) und die Freiburger
Werte ein.

Auch beim Vergleich der histologischen Strulktur der Knoten ergeben
sich starke Abweichungen in den verschiedenen geographischen Riumen.
In den endemiefreien Gebieten Amerikas (Boston, Kansas) und in Kisten-
gebieten iiberwiegen die makrofollikuliren Knoten weit (85--62%),
wihrend sie in schweren Kropfgegenden stark in der Minderzahl sind
(Bern 24%) zugunsten der gemischten (28%) und parenchymatds-
mikrofollikuliren Knoten (48 %). Die Bergische Driise 1a8t sich mit 44 %
groBblasigen, 39 % gemischten und 17 % soliden Knoten bereits zwischen
die leichten Tieflandendemiegebiete des Niederrheins und die typischen
Kropflinder einreihen.

So ergibt sich denn iibereinstimmend bei der vergleichend-geographi-
schen Betrachtung der nicht vergroBerten Bergischen Schilddriise nach
allen erérterten Kriterien die SchluBfolgerung, dal das Bergische Land
als ein Gebiet mit leichier Kropfendemie anzusprechen ist.

IT1. Der Bergische Kropi.

Die Definition des Kropfbegriffes wurde schon eingangs beriihrt und
auf die Notwendigkeit einer allgemeinen Regelung hingewiesen, soweit
sie GroBe und Gewicht betrifft. Die Follikelgréfie und vor allem die
Knotenbildung stellen zwar wertvolle Kriterien einer Kropfendemie dar,
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jedoch 148t sich aus ihnen allein eine Definition des Kropfbegriffes nicht
ableiten, wenn auch die knotenhaltige Driise zweifellos in jedem Fall als
potentieller Kropf anzusehen ist.  Sie kénnen daher nur zur zusitzlichen
Charakterisierung einer Endemie herangezogen werden.

Bekanntlich gebt der Struma nodosa fast stets eine diffuse Hyperplasie
voraus (WEGELIN, SCHINDLER u. a.). Nach AscHOF¥ bewirkt erst die
kropfige Reizung in der Jugend die Knotenbildung im Alter. Nach
unseren Erfahrungen diirften jedoch auch ohne vorangehende diffuse
Hyperplasie aus normalgewichtigen Schilddriisen im Erwachsenenalter
Knotenkropfe entstehen. Es ergeben sich hier offenbar Unterschiede je
nach der Schwere der Endemie.

1. Der Kropf im Sektionsmaterial.

Wegen der Gleichartigkeit der Befunde in beiden Berichtszeiten kann
auf eine getrennte Wiedergabe des Vor- und Nachkriegsmaterials ver-
zichtet werden. Unter den 813 histologisch untersuchten Leichendriisen
fanden sich 115 Krépfe von tiber 50 g Gewicht, was einem Prozentsatz
von 14,1 des Gesamtmaterials und knapp 16% der Erwachsenen ent-
spricht. Von diesen Kropfen wogen 90 weniger als 100 g, 18 waren zwi-
schen 100-—200 g schwer, der Rest von 7 Strumen hatte Gewichte bis
zu 600 g. 87,8% der Kropfe waren knotenhaltigund nur 12,2% erwiesen
sich als diffuse Kolloidstrumen. Von letzteren betraf die iiberwiegende
Mehrzahl (12:2) das ménnliche Geschlecht, wodurch die Neigung der
weiblichen Driise zur Knotenbildung erneut unterstrichen wird. Die
knotenhaltigen Kropfe reihten sich zu 42,5% in die Gruppe der Struma
diffusa et nodosa ein, 54 % zeigten das Bild des typischen Knotenkropfes,
3% erwiesen sich als basedowifiziert. Die Kurven (Abb. 8a und b) geben
einen Uberblick iiber die Altersverteilung und Art der Krépfe bei beiden
Geschlechtern, aus denen alle Einzelheiten zu ersehen sind.

Wenn in unseren Berichtszeiten keine eindeutigen Neugeborenen- und
Kleinkinderstrumen beobachtet wurden, so lagen doch. die Gewichte zum
Teil an der oberen Grenze der Norm und erreichten bei Neugeborenen
4.5 g, bei Sauglingen 4—6 g. In der vorbereitenden Serie und nach Ab-
schluB der Sammlung wurden auch Neonatenkropfe mit Gewichten von
9 und 10 g festgestellt. Auch bei den Schulkindern und Jugendlichen
erreichten die Driisen mehrfach das 2-——3fache der Norm. Die erste ein-
deutige Struma diffusa parenchymatosa betraf ein 19jdhriges Médchen.

Die Vergleichend-geographische Auswertung des Materials ergab, dafl
die Bergische Schilddriise hinsichtlich der Kropfhaufigkeit mit 14,1%
des Gesamtmaterials bzw. 16 % der Erwachsenen weit jenseits der Binnen-
meer- und Tieflandgebiete (6—8%) steht. Sie tberfligelt die Dissel-
dorfer Driise (7,8%) bereits um das Doppelte und kennzeichnet das
Bergische Land als ein Gebiet mit leichter Kropfendemie.
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Beziiglich des Verhéltnisses zwischen diffusen Hyperplasien und
Knotenkropfen verhilt sich die Bergische Driise genau wie diejenige der

Endemiegebiete, welche
eine zunehmende Ver-
schiebung zugunsten der
Struma nodosa erkennen
lassen, wahrend in kropf-
freien Gebieten die diffuse
VergroBlerung stark tiber-
wiegt.

Beziiglich der Morpho-
logie der Strumaknoten
ist der klassischen Dar-
stellung von WEGELIN
nichts hinzuzufiigen. Es
ertibrigt sich daher, auf
nihere Einzelheiten ein-
zugehen; es sei nur fest-
gestellt, dafl sich ins-
besondere die Struma
nodosa mit ihren mannig-
faltigen Degenerationser-
scheinungen vom leichten
interstitiellen Odem iiber
die Hyalinose zur Narben-
bildung, cystischen Er-
weichung, Blutung, Ver-
kalkung und Cholesterin-
ablagerung genau so ver-
hélt wie in schweren
Kropfbezirken. Die Kno-
ten der 101 mnodésen
Strumen verteilensich auf
40,6 % groBblasige, 50,5 %
gemischte und 8,9% par-
enchymatise Typen.

4 11 19 35 65 99 72 Falle

12684
v0
O/n ]’

CTTT T

L
manniich

0 w0 o W s & M & W

Jahre
a
40 2 75 23 29 50 73 63 1ifdlle
30 — -
% Wwe/é//bﬁ} J ] }
25 '
22
I 2@1&0 ’ gq/(,/
o, 4 1
20 821
75 ﬁ 133 J—
TN
70

0 70 20 30 40 o 60 W & 90
Jabre

Abb. 8 a u. b. Altersverteilung und Kropfart.
a ménnlich; b weiblich.

] Struma nodosa; Struma diff. et nod.

I struma basedowiticata; D Struma diffusa.

2. Der Krop{ im Operationsmaterial.

Zur Untersuchung standen 244 Resektionspridparate aus der Vor-
kriegszeit und 406 aus den Kriegs- und Nachkriegsjahren zur Verfiigung,
die alle von Bewohnern des Bergischen Landes stammen. Das weibliche
Geschlecht stellte 80 % der Kropfe. Klinisch gingen in der Vorkriegszeit
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34% mit Basedowsymptomen einher, etwa je 6% wurden als Hyper-
thyreose bzw. toxisches Adenom angesprochen, 3% als maligne Strumen,
1% als Strumitis, der Rest als indifferente, meist knotige Strumen. In
92% der Fille ergab sich eine weitgehende Ubereinstimmung der klini-
schen Diagnose Basedow mit dem anatomischen Befund, was den An-
gaben von PurnokY und VERESs entspricht. GroB war die Uberein-
stimmung auch bei den indifferenten Knotenkropfen, wihrend sich der
Verdacht auf Strauma maligna nur in knapp der Halfte der Fiille bestétigen
lie. Bemerkenswert war der relativ hohe Prozentsatz der chronischen
Strumitis mit 1,8% im gesamten Operationsmaterial.

Das Operationsmaterial 1936-—1940 wurde pathologisch-anatomisch
nach Alter und Geschlecht in 7 Gruppen aufgeteilt. Die tiberwiegende
Mehrzahl der Operationen wurde im 4. und 5. Dezennium durchgefiihrt.
Bis zu diesem Alter stellten der genuine Basedow, die Struma basedowi-
ficata und die proliferierenden Kropfe einschlieBlich der toxischen
Adenome weit mehr als die Hilfte aller Fille. Insgesamt ergaben sich
19,7% Basedowstrumen, 15,8% Struma basedowificata, 4,5% Struma
diffusa, 56,1 % Struma nodosa, 2,3% Struma maligna und 1,6 % chroni-
sche Strumitis. Die ersten Knotenkrspfe kamen schon im 2. Jahrzehnt
zur Beobachtung und fihrten durch Kompressionserscheinungen zur
Operation, im Senium waren sie fast ausschlieBlich Anlafl zum Eingriff.
Jenseits des 60. Lebensjahres fand sich auch die Mehrzahl der bdsartigen
Kropfe, wihrend die chronische Strumitis auf den engen Zeitraum des
Klimakteriums und das weibliche Geschlecht beschrankt war. Im tibrigen
zeigten beide Geschlechter ziemlich gleichen Anteil an den einzelnen
Schilddriisenerkrankungen.

Die aus endemiologischen Griinden wichtig erscheinende Differen-
zierung der Knoten ergab im Operationsmaterial entsprechend der ,,ne-
gativen® Auslese der Erkrankungsfille ein deutlich stirkeres Hinneigen
zu den parenchymatds-kleinfoilikuldren Typen als im Sektionsmaterial.
Es fanden sich unter 179 knotenhaltigen resezierten Krépfen der Vor-
kriegszeit 31,8% makrofollikuldre, 44,1% gemischte und 24% solide
Knoten. Ein nennenswerter Geschlechtsunterschied bestand dabei nicht.
An besonderen Knotenarten wurden 7 papillare, 7 trabeculére und 2 tubu-
lare Adenome festgestellt. Dreimal wurden in degenerierten kleinblasigen
Knoten Onkocytenherde beobachtet. In 3 Strumen fanden sich auBer-
der eingestreute Epithelkorperchen, weiter einmal eingesprengte Platten-
epithelnester, wie sie in normalgewichtigen Schilddriisen ofter gesehen
wurden.

Beziiglich der Histologie der Basedowstrumen interessierten vor
allem die lymphatischen Herde. In Ubereinstimmung mit WEGELIN,
Purvoky und VErEss u. a. fanden sie sich in 89,6%. In etwa 1/; der
Falle waren typische Lymphfollikel mit Keimzentren vorhanden. Bei



Die Schilddriise und ihre Krankheiten im Bergischen Land. 421

den basedowifizierten Strumen betrugen die Herdbildungen fast 87%, in
den proliferierenden und Knotenkropfen 45,5%. Bei letzteren waren die
Infiltrate jedoch viel spirlicher und kleiner, Lymphfollikel fehlten. Alle
diese Befunde entsprechen den allgemeinen Erfahrungen und scheinen
keine nennenswerten Abweichungen in den verschiedenen geographischen
Réumen zu besitzen.

Besonderes Augenmerk wurde auf den Hinfluf der Erndhrung wnd
Umweltbedingungen ouf die Hiufigkeit des Morbus Basedow wihrend der
Kriegs- und Nachkriegsjahre
gerich‘[’,et_ Dabei ergab sich 244 62 58 49 26 30 97 S0Fille
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miBigen Zunahme der Base-

dowerkrankungen im Jahre 1944 auf 15,4% um eine echte Zunahme
handelt, darf in Frage gestellt werden. Die absoluten Zahlen sprechen
zum mindesten nicht in diesem Sinne. Denn in diesem Jahr wurde nur
knapp die Hilfte der Kropfoperationen ausgefiihrt wie in den voraus-
gehenden Jahren. Erwihnenswert ist, daB die Basedowstruma seit 1941
nur bei Frauen beobachtet wurde und daf auch bei der basedowifizierten
Struma sich das Verhiltnis allméhlich auf 1:3 zugunsten des weiblichen
Geschlechts verschob, wihrend beide Geschlechter ehedem etwa gleich-
mibig beteiligt waren.

Auf die Frage, was denn den jahrelang unter , Dauerschreck-Ver-
suchsbedingungen lebenden Menschen unserer Gegend an der Entwick-
lung des zu erwartenden genuinen Basedow (vgl. Excknorrs Experimente
an Wildkaninchen) verhindert haben mag, glauben wir in erster Linie
den Grund in der zunehmenden Eiweiverarmung der Nahrung erblicken
zu miissen. Besonders der immer stirker werdende Mangel an hoch-
wertiger Fleisch- und Fischnahrung diirfte iber die Verminderung der
notwendigen Aufbaustoffe bei der Thyreoglobulinsynthese zu einer Er-
niedrigung der Verbrennungsvorginge gefithrt und so die Entwicklung
des Basedow gehemmt haben. Die Bedeutung der Fleischnahrung er-
hellt aus Tierversuchen von NaTvccr und Monzarpo, die durch
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alleinige Fitterung von Muskelfleisch mit und ohne Zugabe von Tri-
calciumphosphat basedowartige Umwandlungen der Schilddriise er-
zeugen konnten. Aus allem geht hervor, dafl der Entstehung des Morbus
Basedow ein komplexer Vorgang zugrunde liegt.

Im tibrigen zeigte auch das Operationsmaterial der Kriegs- und Nach-
kriegsjahre keine auffallenden Abweichungen gegeniiber dem Vorkriegs-
material, abgesehen von der relativen Zunahme der Struma nodosa.
Chronische Strumitis und maligne Strumen waren etwa im gleichen Ver-
hiiltnis vorhanden.

3. Die Strumo maligne.

Im gesamten Operationsmaterial fanden sich 15 = 2,3% maligne
Tumoren der Schilddriise. Das ménnliche Geschlecht war mit 7 Fallen
anteilmafig mehr als doppelt so haufig betroffen als das weibliche. Das
Durchschnittsalter betrug 51 Jahre. Jimgste Geschwulsttrigerin war
ein 18jihriges Midchen mit einem riesenzellrejchen Spindelzellensarkom.
Im einzelnen wurden festgestellt: 2 maligne parenchymatdés-mikro-
follikulire Adenome, 2 grofzellige Adenome (GErzowa), 1 wuchernde
Struma (LaNGHANS), 6 solide indifferente Carcinome, 1 Plattenepithel-
carcinom bei einem erst 25jahrigen Mann, das wohl von einem verspreng-
ten Plattenepithelherd ausgegangen war und 1 Parastruma maligna mit
vorwiegend intratrachealer Ausbreitung und ausgedehnter krebsiger
Thrombose der Schilddriisen- und Halsvenen, endlich 2 polymorphzellige
fibroplastische Sarkome. '

In den letzten Jahren kamen zwel weitere maligne Strumen mit intra-
trachealer Entwicklung zur Operation. In einem Falle erfolgte der Ein-
bruch direkt in die Trachea aus. einem linksseitigen papilliren malignen
Adenom unter Zerstérung der Kapsel, dhnlich wie bei einem von Kravs
beschriebenen grofizelligen Adenom. Die Theorie der embryonalen Keim-
versprengung bzw. der embryonalen oder postembryonalen Durch-
wachsung der Trachea kann fiir diese isolierten malignen Adenome keine
Anwendung finden.

Metastatische Tumoren sowie interstitielle LymphgefifBcarcinosen
und krebsige Infiltrationen aus der Nachbarschaft sahen wir mit Lerry
im Sektionsmaterial keineswegs so selten, wie frither angenommen wurde.
Unter 160 malignen Tumoren des Sektionsmaterials setzten 12 =7,5%
metastatische Schilddriisengeschwiilste. Als Primértumoren fanden sich
vorwiegend Carcinome der Luftwege und Lungen (4) und Mamma (2),
weiter je einmal Carcinom des Magens, Melanosarkom der Haut, media-
stinales Rundzellensarkom und Retothelsarkom. Nur bei letzterem lag
die Metastase in einem gemischten Kolloidknoten. Damit konnte in
unserem Raum die Feststellung WEGELINS vom iiberwiegenden Sitz der
Metastasen in Adenomknoten nicht bestitigt werden. Kine Basedowi-
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fizierung des Parenchyms in der Umgebung der Metastasen (Mor1 1913,
ORATOR-SCHLEUSSING) konnten wir nie feststellen. Bei der relativen
Hiufigkeit von Tochtergeschwiilsten in der Schilddriise ergibt sich die
Moglichkeit, dal auch eine Metastase eines okkulten Carcinoms oder
Sarkoms als Primértumor gedeutet werden kann. Leider konnten wir
unser Operationsmaterial mit Ausnahme der Parastruma maligna nicht
auf diese Frage hin autoptisch nachpriifen, wenngleich mindestens 1 Fall
von indifferentem Carcinom sehr auf metastatische Entstehung ver-
déchtig erschien.

In endemiologischer Beziehung ist von Bedeutung, dal in unserem
Material das Vorbestehen eines gutartigen Kropfes nur in knapp 3/, der
Fille zu ervieren war, wihrend sich nach WEeELIN und DE QUERVAIN
in schweren Endemiegebieten anamnestisch in 90% eine Struma nach-
weisen liflt. Auch waren nur 1/; maligne Adenome vorhanden entgegen
einem Schweizer Durchschnitt von 50%.

Im Operationsmaterial sind wegen der zum Teil verschiedenen und be-
sonders bei den Amerikanern oft sehr weiten Auslegung des Begriffes
der malignen Entartung von Strumaknoten die Prozentzahlen in ver-
gleichend-geographischer Hinsicht nur sehr bedingt verwertbar. Sc
schwanken innerhalb der USA. die Werte zwischen 0,5% und 4,6%.
OrATOR-SCHLEUSSING geben fiir den Niederrhein 1,25% maligne Kropfe
an, STUHLINGER fiir Innsbruck 1,3%, Luvisox fir Basel 2,756%,
DE QUERVATN fiir Bern 3,4 %, KAMNIRER fiir Graz 4,97 %. Das Bergische
Land findet sich mit £,3% malignen Strumen also bereits in der Reihe der
eindeutigen Endemiegebiete.

Im Sektionsmaterial ist nach den Statistiken ebenfalls eine stete Zu-
nahme der Struma maligna mit der Stirke der Kropfendemie festzu-
stellen. Thre Zahl betrigt in kropffreien Gebieten zwischen 0,06%
{Kiew) und 0,11% (USA), in Mittellandgegenden (Unterfranken, Prag,
Leipzig, Schweden) zwischen 0,21—0,29%, in schweren Kropfgegenden
dagegen 0,85 (Bern) bis 1,2% (Basel). Da im Solinger Sektionsgut bisher
erst ein einschligiger Fall beobachtet wurde, kann in dieser Hinsicht
noch nicht endgiiltig Stellung genommen werden.

1V. Die Schilddriise der Nachkriegszeit.

Da aus der Vorkriegszeit ein vollstéindig verarbeitetes Vergleichs-
material aus demselben geographischen Raum zur Verfiigung stand, das
durch die Kriegsereignisse nicht verdffentlicht werden konnte, wurde die
Hungerperiode der spiten Kriegs- und Nachkriegszeit wahrgenommen,
um in einer 2. Reihe von 300 Schilddriisen aus dem 1. Halbjahr 1948 den
EinfluB} der verdnderten Erndhrungs- und Lebensbedingungen auf Ge-
wicht und Struktur des Organs zu studieren. Im Hinblick auf die in-
zwischen bekannt gewordene Moglichkeit einer Kropferzeugung durch
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Kobhlarten (Camsyey und Mitarbeiter), Steckritben (Lorser und Mit-
arbeiter) und die Thiouracile (AsTwooD, GRIESBACH und PURVES, ABE-
11N, LoESER u. a.) wurde besonders darauf geachtet, ob sich die Schild-
driise inzwischen in Richtung des ,,Kohlkropfes*’ entwickelt hat. Wurden
doch mehr noch als nach dem ersten Weltkrieg aus den verschiedensten
Teilen Deutschlands (pE RUDDER, ERFURTH, WAGNER-JAUREGG,
GRIMM, SCHNEIDER, BARRE, HERBRAXD u. a.) und aus Belgien (BASTENIE)
Mitteilungen iiber eine zunehmende Verkropfung der Bevilkerung in den
Nachkriegsjabren bekannt, die teils mit Nahrungs-Jodmangel, teils mit
Umsiedlungen, teils mit klimatischen Faktoren, teils mit Kohlerndhrung
- in Zusammenhang gebracht wurden. Im Berichtsraum war zu jener Zeit
* die Erndhrung ganz vorwiegend vegetabilisch und bestand vorzugsweise
aus selbsterzeugtem Kohlgemiise. Dagegen scheidet ein EinfluB der Be-
volkerungsverschiebungen aus. Denn von den Obduzierten waren nur
5% aus anderen, tiberdies kropffreien Gegenden Ostdeutschlands zu-
gezogen.

Ein Vergleich der Gewichtskurven von 1938/39 und 1948 ergab in
keiner Lebensphase auch nur die geringste Erhohung der knotenfreien
und knotenhaltigen ,,Normalkurve* itber die Vorkriegswerte, sondern im
Gegenteil eine Gewichisverminderung um 2—5 g. Dementsprechend sank
auch die durchschnittliche FollikelgroBe um 20-—30 y.. Der Gesamt-
verlauf dieser Kurven hatte keine Anderung erfahren. Die Kropffrequenz
der Erwachsenen belief sich in der Nachkriegsserie auf 15,7% gegeniiber
159% in der Vorkriegszeit bei annihernd gleichem Anteil der Ge-
schlechter. Auch das Verhiltnis zwischen diffusem und Knotenkropf
war in beiden Zeitrdumen fast vollkommen gleich (12:88%), ebenso
die Altersverteilung der Kropfe.

Wir kominen also auf Grund unseres Vergleichsmaterials zu dem Er-
gebnis, dall durch die iberwiegende Kohlernihrung bei der Bergischen
Bevilkerung keine Anderung des Gewichtes und der Struktur der Schild-
driise in Richiung des Kohlkropfes zu verzeichnen war.

Die Proliferationserscheinungen waren in der Nachkriegszeit etwas
hiufiger, vor allem im Klimakterium und Postklimakterium. In der
Pubertéat waren sie dagegen deutlich geringer. Ob es sich hierbei um die
Wirkung psyechischer Belastungen, jahreszeitlicher Schwankungen oder
um eine Kilteeinwirkung (Kohlennot!) handelt, die nach Experimenten
von Ring den Grundumsatz bis zu 21% erhohen kann, ist schwer zu
entscheiden (vgl. auch v. Warzra).

Weiter fiel eine grofiere Neigung des Epithels zur Desquamation auf,
die wohl als Ausdruck eines latenten Vitamin-A-Mangels anzusehen sein
diirfte. Auch die Tendenz zur Sklerose war stérker. Sie kann nicht durch
eine fortschreitende Uberalterung des Leichengutes erklirt werden und
betraf auch jiingere Jahrginge. Diese Erscheinung diirfte zum Teil in
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direktem Zusammenhang mit der langdauernden Unterernihrung stehen,
denn die Hungerschilddriise zeigt eine besonders ausgeprigte Binde-
gewebsvermehrung. Jedoch sind auch indirekte Wirkungen der Inani-
tion auf die iibrigen inkretorischen Driisen und auf die Abwehrkraft des
Organismus zu beriicksichtigen, die sich in Menstruationsstérungen aller
Art, in der Héufung der sog. Gyndkomastien, pluriglandulidren St6-
rungen einerseits und in der Zunahme von Infektionen tuberkuloser,
allergischer Genese sowie von Darm-, Leber- und Blutkrankheiten aller
Art andererseits dullerte. Merkwiirdigerweise waren die lymphatischen
Herde in der Nachkriegszeit seltener.

Bei der Pritfung der Beziehungen zwischen Schilddriisengewicht und
Ernshrungszustand ergabeén sich bei den gut ernihrten Personen an-
nihernd dieselben Durchschnittsgewichte wie in der Vorkriegsserie
(mannlich 28,7 g:weiblich 24,3 g), wihrend mit zunehmender Reduktion
und Kachexie die Werte bei Mannern auf 21,7 g und bei Frauen auf
17,6 g sanken. Reine Inanitionstodesfille und Avitaminosen kamen nicht
zur Beobachtung. In mehreren Fillen von Tumorkachexie und auch
von Tuberkulose (vgl. dagegen FaerarUs) fielen die Organgewichte bis
auf 8 g. GErEARTZ wies auf extreme Gewichtsverluste der Schilddriise
bei chronischem Hunger hin. Bei seinen 18 Hungerkachexien sank das
Gewicht auf 6—10 g gegeniiber Gewichten von etwa 15 g bei 16 Krebs-
kachexien. Letztere liegen etwas tiefer als unser Durchschnitt von etwa
21 g, der den von Fagra®US errechneten Werten entspricht.

V. Die Schilddriise bei Krankheiten.

An Hand der beiden histologisch untersuchten Reihen wurde die Wir-
kung der Krankheiten auf die Schilddriise verfolgt. Die Einteilung er-
folgte in akut-entziindlichen Erkrankungen (282), Stoffwechselkrank-
heiten und Intoxikationen (67), chronisch-entziindliche Erkrankungen
(71), Herz- und GefaBkrankheiten (169), Blutkrankheiten (13), plotz-
lichen Tod (35), bosartige Geschwiilste (160) sowie Totgeburten und
Lebensschwiche (16).. Dabel ergaben sich im wesentlichen folgende Fest-
stellungen : . ’

1. Bei den akut-entziindlichen Erkrankungen und Vergiftungen zeigte
die Schilddriise starke Neigung zu Desquamation und Kolloidverfliissi-
gung, dementsprechend eine zum Teil deutliche Gewichtsverminderung.
Kine stirkere Hyperdmie gehorte nicht zu den regelmiBigen Befunden,
ihr Grad richtete sich wesentlich nach der Todesursache bzw. dem vor-
bestehenden Grundleiden. Lymphocytire Herde waren relativ hiufig
vorhanden. Im Interstitium fand sich nicht selten eine Auflockerung mit
Austritt kolloiddhnlicher Fliissigkeit; eine echte Geriistvermehrung trat
jedoch nur bei den mehr chronischen und rezidivierenden Erkrankungen
in Erscheinung. Niedere Kropfquote.



426 F. LEICHER:

2. Die chronisch-entziindlichen Erkrankungen tuberkuldser, allergi-
scher und rheumatischer Atiologie, vor allem des Respirationstraktes
und Herzens, gingen mit wechselnd starker Epithelabschilferung und
starker Sklerose des Bindegewebes einher, dagegen waren Kolloidschwund
und lymphatische Herde seltener nachweisbar. Die Sklerose trat vor-
nehmlich bei den Organtuberkulosen hervor. Tuberkuldse Granulome
fanden sich unter 56 Organtuberkulosen 4mal, bei 11 Miliartuberkulosen
6mal. Niederes Durchschnittsgewicht, niedere Kropfquote.

Auffallender Reichtum an lymphatischen Herden, zum Teil mit Uber-
gang in thyreoiditische Bilder, fand -sich bei Diabetes und gewissen
allergischen und rheumatischen Erkrankungen wie Asthma bronchiale,
Endokarditis und Polyarthritis; bei Tuberkulose fehlten sie fast vollig.

3. Séamtlichen mit chronischer Herzinsuffizienz und Stauungserschei-
nungen einhergehenden Krankheiten (Vitium, Herzwandaneurysma,
Rechtsinsuffizienz) waren Schilddriisen mit eingedicktem Kolloid, zum
Teil erheblicher Hyperimie und Induration des interlobiren Stromas
gemeinsam. Letztere war nur bei den Mitralfehlern nicht regelméBig.
Zweimal fanden sich Infarktnarben bei rheumatischer Mesarteriitis bzw.
organisierter Thrombose der Schilddriisenarterien. Kaum lymphatische
Herde, relativ hohes Durchschnittsgewicht ; niedere Kropfquote der Herz-
klappenfehler.

Allen mit chronischer Hypoxémie und Bindegewebsvermehrung der
Thyreoidea einhergehenden Krankheiten war eine Neigung des Follikel-
epithels zur Verfettung eigen, zu der besonders bei den TuberkulSsen
noch eine erhebliche Epitheldegeneration mit Kernpyknose, Verquellung
des Protoplasmas und Nekrobiose kam.

4. Bei den peripheren Gefifkrankheiten ohne Herzinsuffizienz fehlte
die Induration bei sonst gleichartigem Organbefund wie unter 3. Dem
Bild der ruhenden Stapeldriise entsprechend, waren lymphatische Herde
nicht hiufiger als dem meist vorgeriickten Alter der Tréger entsprach.
Dag Durchschnittsgewicht war leicht erhoht (26 g); hohe Kropfquote bei
den Gefiflkrankheiten einschlieflich Coronarsklerose mit Herzinsuffi-
zienz (38%).

5. Bei den malignen Qeschwiilsten exgaben sich folgende ziemlich regel-
mibBigen Beziehungen zwischen dem Sitz des Primértumors und Schild-
driisengewicht:

a) Die Carcinome des Verdauungsschlouches gingen mit der stiarksten
Atrophie und Gewichtsverminderung der Schilddriise einher (22,6 g)
und besafen niedere Kropfquote (11,5%), was offenbar auf die zusétz-
lichen Verdauungsstérungen, wie Afermentie, abnorme Keimbesiedlung,
Chymusstagnation, abnorme Zersetzung des Darminhalts, Inanitions-
wirkung und die Mitbeteiligung der Leber an diesen Stérungen zuriick-
zufiihren ist.
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b) Die im Thoraxbereich gelegenen Carcinome zeigten meist keine
Gewichtserniedrigung (27 g) und normale Kropfquote (14,3%); jedoch
bestand Neigung zur Sklerose. Der Grund hierfiir diirfte im Fehlen der
oben erwihnten zusidtzlich wirkenden Faktoren zu erblicken sein, was
auch in der meist nur geringen Reduktion des Organismus im Gegensatz
zu der erheblichen Kachexie bei Carcinomen des Verdauungsschlauches
zum Ausdruck kam.

c¢) Die Genttalcarcinome — vor allem der Frau — waren héufiger
mit proliferierenden und meist tibergewichtigen Schilddriigsen vergesell-
schaftet (28,5 g): sie wiesen eine auffallend hohe Kropfquote auf (43%).
Bei ihnen kommen zur konsumierenden Wirkung offenbar noch Stérungs-
faktoren, die in die hormonale Harmonie eingreifen mit willkiirlicher
Verschiebung der physiologischen Korrelationen. Wohl nicht aus Zufall
waren vornehmlich Frauen im Klimakterium und Postklimakterium be-
troffen. -—— Bei den gutartigen Genitalgeschwillsten waren Gewicht und
Kropfquote (20% ) im Bereich der Norm.

Die Schilddriisen der Schwangerschajfts- (10), Geburts- (4) und Lakia-
tlonsperiode (2) zeigben mit einer Ausnahme normales Gewicht von durch-
schnittlich 27 g. Nur 2 Driisen wiesen stdrkere Proliferationserschei-
nungen auf. Die Follikelgrofle bewegte sich um 319 u, entsprach also
dem Durchschnittswert der ,,Idealkurve” der geschlechtsreifen Frau.
Von einer erheblichen VergréBerung der Schilddriisen kann somit ent-
gegen den Erhebungen des Schrifttums in unserem Material nicht ge-
sprochen werden. Vielleicht erklart sich der Unterschied dadurch, dal3
die Mehrzahl unserer Fille aus der 2. Schwangerschaftshilfte stammt,
wo die fetale Schilddriise bereits in Funktion ist und vicariierend in den
miitterlichen Stoffwechsel eingreifen kann.

Besprechung.

Mit Ausnahme der Hyperdmie konnten wir die von WEGELIN, SELZER
u. a. erhobenen Befunde bei akut-entziindlichen Krankheiten bestétigen.
Die Hpithelabschilferung betraf jedoch in der Hauptsache die kindliche
und Altersdriise, die durch ihren Feinbau an sich schon mehr zur Des-
quamation disponiert erscheinen. Die reifen Driisen nahmen an diesen
Verinderungen nur wenig teil, offenbar infolge ihres groffollikuldren
Baues und Kolloidreichtums.

Zwischen Desquamation und Kolloidschwund scheint ein innerer
Zusammenhang zu bestehen. Denn mit dem Nachlassen des Innendrucks
bei rascher Kolloidausschiittung und dem hierdurch bedingten Kollaps
der Follikel kann es iiber eine Erhéhung und seitliche Kompression des
Epithels zu einer Lockerung der Bindung an die Capillarwand kommen,
welche die Loslosung der Zellen begiinstigt. In diesem Sinne spricht
auch der hdufige Befund der Epithelverfettung, der auf eine intravitale
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Stérung der Ernidhrung und des Stoffwechsels der Zellen hinweist. Hier-
bei sind jedoch auch allgemeine infektbedingte Stdrungen wie die Wir-
kung bakterieller Stoffwechselprodukte, des bakteriellen und celluliren
Zerfalls und wohl auch des Vitamin-A-Mangels — besonders in der Nach-
kriegsserie — zu berticksichtigen.

Ofter waren histologisch auch Zeichen der Aktivierung nachweisbar,
jedoch erreichte die Epithelneubildung in unserem Material nie so starke
Grade, daB man von einer ,akuten Hyperplasie“ (FarranT 1914)
sprechen konnte. Immerhin deutet eine ganze Anzahl von klinischen
Symptomen auf eine Steigerung der Schilddriisentétigkeit hin. Viele

" der hierher gehérenden Krankheiten gehen mit diencephalen Storungen
einher und weisén auf Eingriffe in den zentral-vervosen Regulations-
mechanismus hin. Es darf wohl als gesichert gelten, dafi die Entkolloidi-
sierung und Aktivierung der Schilddriise wesentlich durch eine Mehr-
produktion von thyreotropem Hypophysenvorderlappenhormon und Br-
regung des autonomen Nervensystems zustande kommt. Hierfiir sprechen
besonders die zahlreichen mit thyreotropem Hormon angestellten Tier-
versuche. So konnten z. B. ExckEOFF, SUNDER-PLASSMANN und STECHER
zeigen, daB durch Sensibilisierung mittels artfremden Serums ebenfalls
eine Aktivierung der Schilddriise zu erzielen ist, die durch Gaben von
thyreotropem Hormon eine gewaltige Steigerung aller anaphylaktischen
Reaktionen und damit der allergisch-hyperergischen Entzindung be-
wirkt. Da beim Menschen unter dem Einflufl zahlreicher Infektionen
auch Zeichen einer Sensibilisierung mit zum Teil sehr ausgesprochenen
allergischen Ziigen bzw. immunisatorischen Vorgéngen auftreten, liegen
bei ihm im Prinzip wohl die gleichen Verhaltnisse vor wie im kombinier-
ten Hormon-Serum-Hyperergieversuch. Die grofile Schwankungsbreite
im klinischen wie im histologischen Bild wird aber erst verstindlich bei
Beriicksichtigung der sehr verschiedenen aktuellen Konstellation von
bakteriellen, allergisierenden, hormonalen, vegetativ-nervalen, psychi-
schen, alimentdren, Ortlich-klimatischen sowie alters- und geschlechts-
bedingten Faktoren. ' , '

Angesichts der unverkennbaren lokalen Bezichungen zwischen infekt-
bedingter Aktivierung, Kolloidschwund und dem Auftreten von inter-
stitiellen lymphoidzelligen Infiltraten und lymphatischen Herden kann
wohl kaum ein Zweifel an dem Vorliegen eines inneren Zusammenhanges
bestehen. Wenn man der Verteilung der Herde nachgeht, so findet man
sie vorwiegend an Stellen besonders starker Kolloidresorption und Epi-
thelalteration, also im Bereich der stirksten Aktivierung (vgl. auch
WanrsERre). Wir konnten die lymphatischen Herde vorwiegend sub-
capsulir nachweisen. Hier ergeben sich Parallelen mit der partiellen
Aktivierung im Tierversuch sowie mit der fetalen und postnatalen Ent-
faltung und Inkretbildung, die ja meist in den Randpartien und an den
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unteren Polen der Driisen einsetzt — weiter mit der Entwicklung von
Knoten, die im allgemeinen dieselben Bezirke bevorzugen.

Diese Befunde lassen daran denken, daBl lokale Durchblutungsénde-
rungen infolge ungleichmifiger Gefabinnervation die Ursache fiir die
wechselnde Reaktion einzelner Parenchymteile und auch fiir das Awuf-
treten der lymphatischen Zellinfiltrate darstellen. Als morphologisches
Substrat fiir diese Annahme darf der Befund von ,,Sperrarterien‘

(v. Warzra) und arterio-
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In diesem Sinne sprechen die  yyp_ 10, Lymphatische Herde (ohne Klopfe, 1938).
Befunde von Lewis, der bei §———; 9 ; gesamb
5—10jahrigen 40% lympha-
tische Herde und bei 50—S80jihrigen nur 23% fand. Diese Auffassung
gibt auch den Schliissel zum Verstéindnis des eigenartigen 2gipfeligen
Kurvenverlaufes in der Altersverteilung der Herdbildungen, welche in
unserer Vor- und Nachkriegsserie festzustellen war (Abb. 10).

Als Ursache fiir die zunehmende Héufung der Herdbildungen im
Senium mdéchten wir mit WreeLiN die Druckatrophie des Driisenparen-
chyms in der Umgebung vieler Knoten heranziehen, welche mit der Zahl
und Grofe der Knoten steigt und ebenso wie diese irreversibel sind. Fiir
ihre Entstehung diirften degenerativ-resorptive Vorginge die Haupt-
rolle spielen.

Wir sehen also im Adufsprieflen der lymphatischen Herde ieils eine
Antwort auf értliche Aktivierung, teils auf gesteigerte Epitheldegeneration
und Kolloidresorption. Dabei scheinen die Herde endogenen und bakterio-
toxischen Ursprungs fliichitg und reversibel zu sein, wihrend die durch
lokale Druckatrophie erzeugten Herde infolge des Fortbestehens der Knoten
weitgehend irreversibel sind.

Wenn bei den chronisch-entziindlichen Erkrankungen die Aktivie-
rung, Hyperdmie, Desquamation, der Kolloidschwund und meist auch

Virchows Archiv. Bd, 320. 29
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die lymphatischen Infiltrate fehlten, so diirfte die Erklarung hierfiir in
der Gewohnung an chromische Reizzustinde zu erblicken sein, die als ,,re-
fraktire Phase' im Tierversuch oft stérend in Erscheinung tritt. Dafiir
ergab sich als beherrschendes Merkmal dieser Erkrankungen eine auf-
fallende Neigung zur zellarmen hyalinen Sklerose des interlobdren und
intralobuldren Geriists, vor allem bei Organtuberkulosen und allergi-
schen Frkrankungen. Pathogenetisch scheint in diesem Zusammenhang
der Befund einer ausgedehnten lipophilen Membranbildung in der Um-
gebung der Follikel von Bedeutung zu sein, den wir bei einer 60jahrigen
Frau mit Ileitis und Diabetes mellitus erhoben. Sie kann wohl nur als
das Ergebnis einer serésen Entziindung aufzufassen sein. In ithrem ganzen
Bild weist diese Sklerose gréBte Ahnlichkeit mit gewissen Verinderungen
in anderen Organen auf, die seit ROssLE allgemein als Endzustand der
serdsen Entziindung aufgefaBt werden. Hier scheinen auch Beziehungen
zur ,,multiplen Blutdriisensklerose® (Farra 1913) und ,thyreo-supra-
renalen Erkrankung® (Résste 1914, M. B. ScamipT 1926) zu bestehen,
bei denen &tiologisch auch Tuberkulose (E. M#Lrer) und andere In-
fektionen genannt werden. Allgemeinpathologisch diirfte die neuerdings
von WUHRMANN und WoNDERLY auch bei akuten und chronisch-ent-
ziindlichen Krankheiten festgestellte Dys- und Paraproteinimie eine ent-
scheidende Rolle spielen.

Wir méchten also in der diffusen Sklerose der Schilddriise bei chronisch-
entziindlichen Erkrankungen das Ergebnis einer abgelaufenen serésen Eni-
ziindung bzw. infektbedingter Hiweifstoffwechselstorungen mit Dysorie
sehen.

Bei den mit chronischer Stauung im groBen Kreislauf einhergehenden
Herzinsuffizienzen verschiedener Genese bestand nicht jene zum Teil an
die Haxorsche Lebercirrhose erinnernde diffuse hyaline Sklerose; viel-
mehr war bel diesen Erkrankungen eine vorwiegend auf das interlobire
Gewebe beschréinkte fibrose Bindegewebsvermehrung nachweisbar. Fiir
ihre Entstehung ist die Mitwirkung eines allergisch-rheumatischen Ge-
schehens weitgehend auszuschlieBen. Besonders bei coronarer Herz-
insuffizienz und Rechtsinsuffizienz bleiben fiir ihre Erklirung nur die
chronischen peripheren Durchblutungsstérungen mit der mangelhaften
Sauerstoffssittigung und erhéhten Kohlensédurespannung des Biutes,
welche in ihrem Zusammenwirken mit der verlangsamten Blutstrémung
die Bedingungen fiir die Entstehung einer ,,peristatischen Sklerose‘ im
Sinne RickERs bzw. einer Stauungs-Induration darstellen.

Wenn auch naturgemil in zahlreichen Fillen (z. B. rezidivierende
Endokarditis, Sepsis lenta u. &.) Mischformen zwischen infektbedingter
Sklerose und Stauungsinduration zu erwarten sind und die Differen-
zierung der einzelnen Komponenten grofite Schwierigkeiten bereiten
kann, so besteht unseres Erachtens doch volle Berechtigung zur Trennung
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der rein zirkulatorisch bedingten Induration wvon der infektids-allergisch
verursachten Sklerose.

YVI. Thyreoiditis und Strumitis.

Um die akuten eitrigen Ewniziindungen der Schilddriise vorwegzu-
nehmen, sei nur kurz darauf hingewiesen, dafi die beiden hierhergehéren-
den Beobachtungen sich per continuitatemn ausbreiteten. Einmal ent-
wickelte sich die eitrige Thyreoiditis im Zuge einer eitrigen Mediastinitis
posterior bei einem 4 Monate alten weiblichen Séugling, das andere Mal
in der Struma einer 62jihrigen Frau mit toxischer Rachendiphtherie
durch direkte Fortleitung von angrenzenden Lymphknoten aus. Im
Schrifttum (pE QUERVAIN, WEGELIN u. a.) tritt dieser KEntstehungs-
modus gegeniiber der hidmatogen-metastatischen Entstehung stark in
den Hintergrund.

Die chronische Thyreoiditis und Strumitis ist nach unseren Erhebungen
keineswegs so selten als gemeinhin angenommen wird. Sie verdient be-
sondere Beriicksichtigung nicht nur wegen der sich immer deutlicher ab-
zeichnenden Unterschiede in ihrer Haufigkeit in den verschiedenen geo-
graphischen Rdumen; auch ihre jeweilige Erscheinungsform scheint teil-
weise eng an endemiologische Gegebenheiten gebunden zu sein. So wird
z. B. die Struma lymphomatosa Hashimoto vorwiegend in endemiefreien
Gebieten gefunden, die Struma fibrosa Riedel mehr in Kropfgegenden.
In Zukunft verdient daher diese eigenartige und in ihrer Pathogenese,
Atiologie und nosologischen Stellung noch keineswegs geklirte Krank-
heitsgruppe auch in vergleichend-geographischer Beziehung mehr als
bisher zur zusétzlichen Charakterisierung herangezogen zu werden.

Unter 813 Schilddriisen des Leichengutes fanden wir 6mal Grenzfille
zwischen gehiuft auftretenden lymphatischen Herden und echter chroni-
scher Thyreoiditis, von denen eine mit Riesenzellenbildung einherging.
Sie weisen auf flieBende Ubergiinge zwischen dem Vorhandensein lym-
phatischer Herde und Lymphknétchen einerseits und konfluierender
unscharf begrenzter lympho- und plasmocytirer Infiltrierungen anderer-
seits hin und lassen der subjektiven Deutung breiten Spielraum. Nach
WEGELIN bestehen hier keine prinzipiellen Unterschiede, denn nach ihm
ist die Lymphocytenansammlung ,,in allen Fillen die Reaktion auf
einen lokalen DegenerationsprozeB des Epithels. Je nach dem Uber-
wiegen der zelligen Infiltration oder der Bindegewebsneubildung niherten
sich die Schilddriisen teils mehr dem Bild der Struma Hashimoto, teils
dem der subakuten bis chronischen Thyreoiditis de Quervain. 9 Fille
zeigten das voll ausgepriigte Bild der chronischen Thyreoiditis, davon
gingen 4 mit hochgradiger Atrophie (11—5 g!) und weitgehender Ver-
6dung des Parenchyms einher (chronische atrophische Thyreoiditis
SmMoNDs).

29+
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Im Operationsmaterial der Vorkriegszeit wurden 4 Fille von chroni-
scher Strumitis — meist vom Typus Riedel — beobachtet; 3 von ihnen
wiesen Grundumsatzsteigerungen bis zu 71% auf; alle autoptischen
Fille zeigten klinisch keine hyperthyreotischen Erscheinungen.

Auf Grund unseres Materials neigen wir mehr zur unitarischen Auf-
fassung der verschiedenen Thyreoiditisformen hin (vgl. WEGELIN, Die
Entziindungen der Schilddriise, 1949; L.asskER und GRAYZEL, RABSON und
ArATA u.a.). Beiletzteren kann man mit VAux 3 Stadien unterscheiden:

1. Das Friihstadium, das sich durch ausgedehnte herdférmige und
diffuse. Lympbhocyteninfiltrationen mit wechselnd starker Beimengung
von Plasmazellen unter Bildung von echten Lymphfollikeln auszeichnet,
teils mit degenerativen, teils mit progressiven Verdnderungen am Epithel
einhergeht und zuweilen groBe Ahnlichkeit mit der Thyreoiditis lympho-
matosa Hashimoto hat;

2. das 2. Stadium, in dem neben den erwihnten Verdnderungen eine
zunehmende, zum Teil granulomatdse und sich intensivierende Granu-
lations- und Narbenbildung mit Fibrose und Hyalinose einsetzt, wobei
am Parenchym die Degeneration und Atrophie immer mehr fortschreitet;

3. das Endstadium mit der zunehmenden Schwielenbildung, dem
weitgehenden Zuriicktreten der Zellinfiltration und dem fortschreitenden
Parenchymschwund, in dessen Verlauf die Epitheldegeneration zu Be-
funden wie bei Myxddem und zu ,,Onkocyten- Adenomen fiihren kann.

Besprechung.

Die Ubergangsformen weisen darauf hin, da8 hier Folgezustéinde von
exzessiv gesteigerten Resorptionsvorgingen vorliegen, die schon bei der
Pathogenese der lymphatischen Herde als Folge von lokalen Hyper-
funktionserscheinungen bei gesteigerter vegetativer Erregbarkeit, rheu-
matisch-allergischen und Konstitutionskrankheiten aufgefalit wurden.
Als Stiitze fiir diese Auffassung seien die nicht so selten sowohl bei der
Struma Hashimoto (HELLWIG, RABSON-ARATA u. a.) wie bei Struma
Riedel (RE1sT 1922, VAUX, CRILE u. a.) beobachteten hyperthyreotischen
Symptome im Beginn der Erkrankung angefithrt. Die Mehrzahl unserer
operierten Félle von chronischer hypertrophischer Thyreoiditis wies
klinisch eine schwere Hyperfunktion der Schilddriise auf. Auch im
Sektionsmaterial war histologisch teilweise eine Aktivierung des Par-
enchyms feststellbar. Wenn dabei klinisch keine Symptome einer
Funktionssteigerung nachgewiesen wurden, so kennt auch hierfir das
Schrifttum Beispiele.

Neben der Aktivierung, der gesteigerten Sekretresorption und Epithel-
degeneration diirfte auch der Hyperdmie eine wesentliche Bedeutung am
Zustandekommen der 6fter zu erhebenden Ausschwitzungen plasmati-
scher Fliissigkeit beizumessen sein, sei es im Sinne der ,,serésen Entziin-
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dung® (ROssLE) oder des ,,peristatischen Odems” (Ricker). Hierauf
hat bereits NrrzscHE hingewiesen. Es sind hier offenbar dieselben Krifte
am Werk, die auch fir die Sklerose und Induration verantwortlich ge-
macht wurden. Es hat den Anschein, als ob durch die Vorginge am
GefiB3-Bindegewebsapparat das Parenchym in seiner Erndhrung und
seinem Stoffwechsel zunehmend geschidigt wiirde, um seinerseits im
Circulus vitiosus die reaktiv-proliferativen Vorginge am Mesenchym
wieder zu intensivieren. bis der Endzustand einer schwieligen Verddung
der Driise erreicht ist. Nach RaBsoN und AraTa kann dieser Prozef
voriibergehend oder dauernd stillstehen. So erkliren sich wohl die
bei Rezidivoperationen von Struma lymphomatosa erhobene Gleich-
heit der Befunde nach jahrelangem Intervall (HELLWIG) ebenso wie der
Befund einer fortschreitenden Fibrose binnen 9 Monaten (RaBsox-
ARATA). ‘

Die zuletzt von WEYENETH und N1TZSCHE betonten entziindlichen
GefiBprozesse fehlten in unseren Friihfillen vollkommen und erweckten
mehr den Eindruck eines sekundiren untergeordneten Geschehens, das
aus der Nachbarschaft fortgeleitet wurde. Dagegen kénnen wir die von
WeyeENETH und Grovawora festgestellte starke Verfettung bestitigen,
welche die Epithelien fast regelmiBig betraf und einmal auch das hyalini-
sierte Narbengewebe miteinbezog. Diese Befunde stehen offensichtlich
mit der zunehmenden Bindegewebswucherung in Zusammenhang.

Atiologisch spielen in unserem Material rheumatische Erkrankungen
eine erhebliche Rolle; sie hinterlieBen in 9 von 15 Fillen ihre Residuen
und stellten in 5 Féllen die Todesursache. Wahrend Coronarsklerose und
Hypertonie entgegen BASTENIE keine Bedeutung zeigten, war bei chro-
nischen Erkrankungeu der Luftwege und Lungen eine Hiufung der chro-
nischen Thyreoiditis festzustellen. Unter den Konstitutionskrankheiten
waren Asthma-bronchiale (5), Gallensteinleiden (4) und Diabetes mellitus
(3 = 13% aller Diabetiker!) vertreten. Die Tuberkulose spielte dtio-
logisch keine Rolle.

Der hohe Anteil der Frauen (13) gegeniiber den Ménnern (2) im Sek-
tionsmaterial und die ausschlieBliche Beteiligung des weiblichen Ge-
schlechts im Operationsmaterial spricht fiir die weilgehende Geschlechis-
gebundenheit aller hier behandelten Formen der chronischen Thyreoiditis.
Unsere Erhebungen gehen weit iiber die Angaben der subakuten bis
chronischen Thyreoiditis de Quervain (70:30%) und Strumitis Riedel
(etwa 50% nach WEarLIN) hinaus. Wie im Schrifttum entwickelte sich
das Leiden vorwiegend in der Zeit der Geschlechtsreife und des Klimak-
teriums, wodurch die engen Beziehungen zu hormonalen Regulations-
stérungen und vegetativen Dysharmonien wieder klar zutage treten. Die
Feststellung, daB die knotenfreie Thyreoidea in hoherem Grade zur
unspezifischen Entziindung veranlagt ist, konnten wir bestétigen.

Virchows Arch. Bd. 320. 293,
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So tritt denn die Bedeutung der rhewmatischen Erkrankungen, der
allergischen Diathese, gewisser mit Rechtsinsuffizienz einhergehender
Lungenkrankheiten sowie von Stoffwechselkrankheiten und vegetativ-hormo-
nalen Krisen in der Atiologie der chromischen Thyreoiditis stark hervor.
Sie ist offenbar zudem an bestimmte dispositionelle Faktoren und
Konstitutionstypen und wohl auch an geographisch-klimatische Einfliisse
gekniipft und an das Zusammenwirken eines Bedingungskomplexes
gebunden. In der Mehrzahl der Fille diirfte eine echte bakterielle
Schidigung kaum in Frage kommen, sondern indirekte Wirkungen,
teils toxisch-infektiGser Art, teils endogener, endokriner, chemischer
(Azotoluolversuche BASTENIEs), aktinischer, oder ahmentarer Genese
(A-Avitaminose — McCARRISON!).

Zusammenfassung der Ergebnisse und Schlufifolgerungen.

Nach einem Uberblick iiber die geologischen, geographischen und klima-
tischen Verhiltnisse des Bergischen Landes wird an Hand von 1024
Schilddriisen des Sektionsmaterials 1937—1939 die Lebens-Gewichts-
kurve bestimmt. Durch histologische Untersuchung von 513 Driisen
dieser Serie wird das Lebensbild mit seinem Entwicklungs- und Alte-
rungsprozeB unter Wiedergabe von Follikeldiagrammen mit Follikel-
grofenlebenskurve aufgestellt.

Die Knotenbildungen werden in ihrer Mehrzahl als kompensatorische
Anpassungshyperplasie aufgefalt, die ihre Entstehung einer umschrie-
benen neurovasculir gesteuerten Aktivierung des Parenchyms verdanken.
Als blastomattése Adenome werden nur die papilldren, trabeculdren,
tubuliren und grofzelligen Bildungen angesprochen.

In vergleichend-geographischer Hinsicht zeigt die Bergische Normal-
schilddriise in allen morphologischen Kriterien (Lebens-Gewichtskurve,
Durchschnittsgewicht, Entwicklungsverzogerung, geringere Prolifera-
tionstendenz, Follikelgrofe, Knotenhiufigkeit und bistologische Strulk-
tur der Knoten) eine deutliche Verschiebung des Gesamtlebensbildes in
Richtung der Endemiegebiete.

Die Analyse des Bergischen Kropfes (iber 50 g) im Sektionsmaterial
158t sowohl durch die Frequenz (14,1%) wie durch die Verteilung der
diffusen und Knotenkrépfe (88 %) das Bergische Land als ein Gebiet mit
leichter manifester Kropfendemie kennzeichnen.

Im Operationsmaterial von 650 Strumen der Jahre 1936——1947 fand
sich trotz stirkster psychischer Dauerbelastungen durch den Bomben-
krieg usw. eine stete Abnahme des genuinen Basedow, die mit der zu-
nehmenden EiweiBmangelernihrung der Kriegs- und Nachkriegsjahre
in Zusammenhang gebracht wird. In bezug auf die Struma maligna
(2,3%) reiht sich die Bergische Driise bereits in die eindeutigen
Endemiegebiete ein.
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Durch Sammlung von 300 Schilddriisen wihrend des 1. Halbjahres
1948 wurde der EinfluB der verdnderten Erndhrungs- und Umwelts-
bedingungen der Nachkriegszeit gepriift. Dabei ergab sich keine Ver-
dnderung des Lebensbildes und der Kropfhéufigkeit im Sinne des Kohl-
kropfes, trotz iiberwiegend vegetabilischer Erndhrung in jenen Jahren.

_ Nach Besprechung des Einflusses der Krankheiten auf die Struktur
der Thyreoidea werden die bei akut-entziindlichen Erkrankungen ge-
hiuft auftretenden lymphatischen Herde teils auf ortliche Akfivierung,
teils auf Degeneration und Kolloidresorption zuriickgefithrt; die bei
chronisch-entziindlichen Krankheiten erhobene Sklerose wird als das
Ergebnis einer serésen Entziindung, die bei chronischer Herzinsuffizienz
festgestellte Induration als Folge von Zirkulationsstérungen angesehen.

Unter Hinweis auf die Haufigkeit der chronischen Thyreoiditis im
Sektions- und Operationsmaterial des Bergischen Landes (1,8%) wird
auf ihren Wert zur zusdtzlichen Charakterisierung in vergleichend-
geographischer Beziehung aufmerksam gemacht. Die verschiedenen
Thyreoiditisarten werden unter einheitlichen Gesichtspunkten zusam-
mengefalt und das Wesen in einer primiren Aktivierung des Paren-
chyms mit Hyperéimie und serdser Entziindung erblickt. Thr Auftreten
ist an sehr komplexe Bedingungen gekniipft, wobei rheumatischen,
allergischen, konstitutionellen, vegetativ-hormonalen und wohl auch
geographischen Faktoren eine entscheidende Rolle zuerkannt wird.
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