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Dr. GIUSEPPE ROMANO

Il sistema delle gitierfasern con  speciale riguardo
al loro sviluppo nei tumori.

Allorche un nuovo fatto si offre all’indagine degli studiosi, una
falange di osservatori e sperimentatori si dedica all”argomento, per
modo che, in breve tempo 1 lavori si moltiplicano; ma quasi sempre
o per la differenza di tecnica adoperata nelle ricerche, o per diversa
interpretazione, non tutti sono d’accordo ed ¢ facile pensare di fronte
a quali diverse, ed alle volte contradittorie, conchiusioni venga a tro-

varsi chi scgue lo stesso argomento.

Cosi ¢ stato per Jo studio di quello speciale clemento di natura
preconnettivale o precollagena esistente negli organi sotto forma di una |

delicatissima trama, che costituisce il sistema delle gitierfusern dei Te-

deschi o fibre a graticciata. {
Molti si sono dati allo studio di tale tessuto, specie in questi ul- i

timi tempi, ¢ si sono occupati a ricercarlo negli organi normali ¢ pa-
tologici studiandone il maggiore o minore sviluppo, il comportamento
rispetto aghi elementi del parenchima, emettendo anche delle ipotesi
sul signiticato ¢ sulla natura di esso.

A cominciare dal 1876 il Kupffer fu il primo che scopri ¢ de-

scrisse tale tessuto reticolare nel fegato; dopo di lui i suoi discepoli

estesero le ricerche anche ad altri organi ¢ tra quelli POppel, che di-

stinse le gitterfasern in Radidirfasern o fibre radiate ed Umspinnend o .

fibre circolari a tela di ragno che si riscontrano attorno ai vast.

Ritenute dapprima fibre nervose, clastiche poi, gli & stata infine
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Maresch del metodo d” impregnazione argentea del Bielschowsky per Ie
fibre nervosc ¢ le fibrille connettivali.

Abbandonate le ricerche per un certo periodo di tempo, sono state
poi riprese in questi ultimi anni da valenti osservatori, primo tra gli
altri il Barbacci, che si ¢ occupato dell’argomento con la competenza
che tutti gl riconoscono. Quest’ ultimo autore ha iniziato delle ricerche
per vedere se anche in altri organi parenchimali, come nel fegato, le
iesioni, in connessione col processo arteriosclerotico, si iniziassero con
un movimento proliferativo del sistema delle gitterfasern. Oggetto delle
ricerche sono stati il pancreas, la milza e il rene.

Le conclusioni a cui I'illustre patologo ¢ arrivato si possono rias-
sumere nelle scguenti:

Nel pancreas lo studio delle gitterfasern ¢ assal facile, dove esse
formano come tanti“anclli sottili ¢ delicati che abbracciano e contor-
nano gli acini glandolari. In condizioni patologiche si osserva come in
connessione collo svolgersi delle lesioni sclerotiche sui vasi arteriosi
del viscere si vadano svolgendo parallelamente nel reticolo precollageno
delle modificazioni pilt o meno appariscenti, che si possono sintetizzare
nell’aumento di spessore delle singole gitterfasern, nella tortuosita del
loro decorso, nell’irregolarita del calibro.

Nella milza il reticolo delle gitterfasern normalmente ¢ estrema-
mente delicato e sottile; nei follicoli formano degli anclli a maglic
larghe ¢ oblunghe lungo la periferia; nella polpa corre come un reti-
colo delicatissimo formato dallo intreccio a maglic larghe ¢ irregolari
di filamenti esilissimi. Nella milza in cul s’inizia il processo arterio-
sclerotico il primo a risentirne ¢ questo reticolo che s”ispessisce, 1 fasci
diventano piti robusti, l¢ maglie si moltiplicano.

Nel rene, per I abbondanza del connettivo collageno che normal-
mente esiste in quest’ organo ¢ perch¢ esso non ¢ regolarmente distri-
buito in travatc come nella milza ¢ nel pancreas, lo studio delle git-
terfasern tanto in condizioni normali che patologiche ¢ circondato di
maggiori difficoltd. TI Barbacci perd anche in questo viscere ha potuto

osservare che le lesioni arteriosclerotiche parenchimali si iniziano con

fatti proliferativi per parte del reticolo delle gitterfasern,
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Un altro osservatore, i Pignatti, in alcune ricerche istopatologiche

sui sacchi erniari ha studiato ¢ determinato quanta parte piglino nella
loro costituzione le gitterfasern, non senza aver prima studiato tale si-
stema nel peritonco normale, ed & venuto alle sequenti conclusioni
Che nella parcte del sacco si ha costantemente una iperplasia no- ¢
tevole del sistema delle gitterfasern, di cul non si ha equivalente in

aleuno strato del peritonco normale.

Che tale iperplasia si svolge negli strati pit interni del sacco, cio

che starebbe in relazione con condizioni in prevalenza meccaniche.
Ricerche sul comportamento delle gitterfasern nelle vene afTette Jda
dilatazioni varicose sono state fatte recentemente da Razzaboni.
Quest’ autore ha fatto delle ricerche comparative del tessuto pre-
collageno nelle vene normali ¢ in quelle affette da varici, ed ha visto
che il reticolo delle gitterfasern ¢ largamente rappresentato nelle prime,
ma offre delle differenze per quantiti e disposizione, a seconda del
tipo di vene, essendo pitt abbondante in quelle appartenenti al tipo
propulsivo che nelle vene del tipoe ricevitore. Per quanto riguarda
la disposizione, questa, secondo Dautore, ¢ in gran parte subordi-
nata alla presenza e direzione dei fasci di fibre muscolari lisce, all’ in-

torno dei quali ¢ sempre dimostrabile un {inc ¢ regolarc reticolo di

gitterfascrn.
Nelle vene varicose le gitterfasern subiscono un’ iperplasia consi- ;
derevole la quale si svolge sempre secondo determinate legei di to- ;

pografia ¢ disposizione. Detta iperplasia ¢ in relazione diretta con la
iperplasia e sclerosi del connettivo interstiziale sia dell’intima che della
media. Anche a proposito delle alterazioni varicose autore insiste nel
far notare che nelle parcti di vene in cui esistono fasci pill o meno
' abbondanti muscolari & sempre dimostrabile un regolare reticolo di git- :
terfasern in rapporto intimo coi fasci muscolari stessi. '
Anche di recente Ia Rissakofl si ¢ occupata dello studio delle git-
terfasern ed ha pubblicato una rivista sintetica in cui sono riassunte le

nozioni pitt importanti note fino al 1909.

Di pari passo con le ricerche fatte nei pilt svariati organi, da altri

studiosi venivano estese le indagini ai neoplasmi, cercando di determi-
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nare quanta parte il tessuto precollageno avesse nella costituzione dello
stroma dei tumori.

L’ importanza di tali ricerche non pud sfuggire sc si pensa al va-
lore dato in questi ultimi tempi alla trama di sostegno dei blustomi.

E noto come i neoplasmi sviluppandosi in un organo, mentre uti-
lizzano da una parte lo stroma connettivo-vascolare del tessuto pree-
sistente, che loro ha servito di matrice, da un’altra concorrono essi
stessi alla formazione di una trama di sostegno, che & diretta produ-
zione dell attivitd cellulare degli elementi ncoplastici.

Che anzi nelle forme molli, encefaloidi di tumorl, in cui la parte
specifica del ncoplasma ¢ la piti sviluppata, la scarsa sostanza intercel-
lulare necessaria a tener insicme gli elementi proprii del neoplasma ¢
quasi di assoluta spettanza dell’attivitd cellulare degli elementi turnorali.

Ho voluto ricordare ¢id per poter poi, a momento opportuno, as-
segnare al tessuto precollageno il posto che gli spetta nella costituzione
dello stroma dei tumori.

I primi ad occuparsi dell’argomento furono il Righetti e Karuzo-
Kuru.

Il Righetti descrive il modo di comportarsi e lo sviluppo del re-
ticolo precollageno nei sarcomi giovanili, nei fibrosarcomi ed in quelli
osteoidi, e nota la mancanza o scarsezza di esso nei tumori epiteliali.

Karuzo- Kury, in un rarissimo tumore misto, merce lo studio delle
gitterfasern, pot¢ distinguerc la porzione cpiteliale dalla connettivale ¢
venire alla conchiusione trattarsi di un carcino-condrosarcoma (1). Tale
reperto lo spinsc ad cstenderc le ricerche in svariat tumori dopo di
che egli ha creduto poter affermarc che, le fibrille precolligene non
penctrano mai fra le ccllule dei tumori cpiteliali, cosicch ¢ facile di-
stinguere le ncoplasic epiteliali dalle connettivali.

Anche il Licini in un lavoro pubblicato dalla Riforma ~ienc alle
stesse conclusioni.

Recentemente i1 Martelli, del nostro Istituto di anatomia patologica,
ha pubblicato un lavoro sull’argomento, ¢d ¢ venuto a conclusioni dif-
ferenti dagli altri, conclusioni tali da far perdere ogni speranza, per una

possibile diagnosi differenziale tra sarcomi e carcinomi, con I’ajuto
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dello studio in questione, quale ¢ stata fatta intravedere dagli altri ricer-
catori.

Per quel che riguarda 1 twmort maligni i Martelli, nel suo lavoro
corredato di numerose microfotogratie, dice che il comportamento delle
gitterfasern varia, generalmente, dai sarcomi ai cancri. poiche, di ordi-
nario, ¢ pitt abbondante nei primi, meno negli ultimi. Ma non man-
cano le forme sarcomatose in cui il reticolo ¢ scarsissimo od assente
del tutto e forme di carcinomi in cui esso ¢ abbondante, onde nom
puo farsi sicura affidanza su cio, per la diagnosi delle forme dubbic.

Sono state tali conclusioni differenti da quelle cui erano pervenuti
altri che hanno spinto anche me allo studio delle gitterfasern nei tumort,
principalmente per farmi una idea propria di cid che realmente fossero

¢ del valore da attribuire alla loro presenza o meno, nelle neoplasic.

Come materiale di ricerca mi sono servito di tutti i tumori operati nella no-
stra clinica nell’ anno in corso, di quelli provenienti dall’ ospedale di S. Maria defla
Pace, nonche dei tumori operati nella casa di salute del direttore e macstro pro-
{essor Pascale.

A tale materiale, pure abbondante ¢ vario, ne ho aggiunto dull’altro prove-
niente dalla numerosa raccolta di tuniori operati in un decennio nella nostra ¢li-
nica. Avendo a mia disposizione una gran quantitd di muateriale, ho proceduto con
un certo parallelismo nelle mic ricerche studiando, per quanta possibile, nello stesso
organo le neoplasic epiteliali ¢ lo connettivali, per vedere s¢ mai lo sviluppo o Fas-
senza del reticolo preconnettivale stesse in rapporto o meno col substrato anatomico
sul quale erasi sviluppata la neoplasia.

Posso dichiarare, {in d'ora, come tale rapporto non esistess

Ho adoperato pezzi fissati in diversi liquidi (alcool, Zenker, formalina, sublintato.
liquidi osmici) ¢ devo dire che i migliori risultati I ho avuti da pezai fissati in
Zenker.

Lo anche provata la miscela lissatrice consigliata dal Martelli, che ¢ fatta

Acido tricloracetico @ . . . . . 25 %% P IO
Alcool ordinario . . . . . . . » » I3
Formalina . . . . . . . . . » » 3
Tintura di iodio . . . . . . . » b2

Pero i risultati ottenuti non mi hanno incoraggiato ad insistervi, ¢ ¢io <redo
sia dovuto al grave inconveniente che presenta Pacido tricloracetico nei tessuti B
rigonfiare il connettivo in questi contenuto, per wodo clie, anche la fisionomin det

sistema precollageno ne rimane alterata.

* Romano

e T T e
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Mi sono servito, al pari degli altri, a preferenza del metodo Bielschowski con
le modificazioni apportatevi dal Levi, modifiche che sono tutte a vantaggio della
buona riuscita del metodo stesso, che 1o non descrivo perché riportato da tutti i
pilt recenti trattati di tecnic istologica. Fard solo notare che i migliori preparati
li ho ottenuti tagliando sezinn sottilissime, mai superiori ai 3 p, mentre con sezioni
di 10-25 p, come ¢ detto nel Carazzi,(6) non ho avuto mai a lodarmi dei risultati
ottenuti,

Utilissima ho trovato sempre la impregnazione preliminare delle sezioni, in so-
luzioni di nitrato d’argento 2 per cento per 24 ore, da taluni ritenuta superflua. Di
pilt nel preparare la soluzione d’ argento ammoniacale, dopo ripetute prove, mi son
potuto convincere che il titolo della soluzione pit confacente alla buona riuscita dei
preparati, fosse quello del 1o per cento.

Per ottencre dei buoni esemplari col metodo Bielschowski, da tutti riconosciuto
delicato e di teenica non facile, ¢ necessario, avendo a che fare con soluzioni ar-
gentiche, tener presente che le sezioni non devono venir a contatto con acqua che
non sia stata distillata e neppure operarce 1 vari passaggi in capsule che non siino
state lavate con acqua suddetta. Altrimenti le soluzioni s’ intorbidano, i sali di ar-
gento precipitano, ed 1 preparati sono inservibili per qualsiasi dimostrazione

Il Barbacei e la sua scuola seguono un procedimento alquanto diverso, che con-
siste nella fissazione semplice in formolo, inclusione rapida in paraffina ed csecu-
zione di tutto il procedimento colorativo su sczioni libere non sparaffinate. La pa-
raffina viene tolta per ultimo, quando le sezioni gia colorite ¢ incollate sul vetrino
hanno subito tutte le reazioni chimiche necessarie, ¢ non richicdono altro che lo
sparaffinamento ¢ il rischiaramento, che si ottengono ad un tempo coll’azione dello
xilolo.

Oltre a tale merodo d” hupregnazione argentica, metodo di elezione, ho adope-
rato altri metodi di controllo, e, propriamente per clascun pezzo le sezioni venivano
colorate sistematicamente: col Weigert, poiche si sa che col metodo Biclschowski
spesso rimangono colorate oltre che le fibre collagene, anche quelle elastiche, Te
quali, del resto, si distinguono dalle prime per i loro caratteri morfologiciz con la
miscela di Apathy che differisce dal Van Gieson perche all’acido picrico vienc so-

stituito il picrato di ammonio, la cui formola ¢ la seguente:

Sc. Alcool assoluto . . . . . . . . ¢3 10
Fuxina acida . . . . . . . . . cg 20
a parte
Picrato d’ammonio . . . . . . . cg. 8o
Acqua distillata . . . . . . . . ¢3 90

M. ¢ filtra.

con questa colorazione il connettivo rimane colorato in rosso intenso dalla fuxina

ed i vantaggi di detta miscela sul Van Gieson sarcbbero quelli di una magaiore

(1) Trenica istologica, Societd od. libr., 1911,
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stabilita dei preparatiz con Taomiscelu teiplice di Pianese. Ia cui formola riferisco,

perche quella riportata a paz, 185 Jdal Cararzl ¢ Lo prima ideata dall’autore, ¢ dif-

ferisce molto da quella che s adopers ot nonostante anche quella abbia dato

det risultati ottimi. Detta miscela da delle tvniasing i Carazz, rife-

rendosi sempre alla formula non modifteata, dice. che sto eccedlente mie-

todo non ha una maggiore diffusione, poiche nen esise

diversi che tinga, con tale clettiviti, come quella di Plancse, seaont di materiale
fissato in liguidi osmici.

La miscela, che pud venire adoperata anche su sezioni di materisic ssat in
sublimato, si prepara cosi:

A 45 ¢ di alcool assoluto si aggiungono 5 ¢ & di una soluziane aequosa -

di acetato di rame, pih 50 ¢3 di acqua distillata ¢ vi st sciolgono 50 cg. di vende
malachite.

A parte si pesano 50 cg. di Orange G. ed altrettanti di fuxina acida ¢ si sciol-
gono in 50 ¢3 di acqua distillata,

Si mischiano le due soluzioni, ¢ si filtra.

Da colori protoplasmatici funzionano P'orange e la fuxina, colore nucleare il
verde malachite, mordente Pacetato di rame.

Con tali metodi di controllo, sono sicuro chie non vi sia stato aleun dubbio o
inganno circa la interpretazione dei preparati nelle ricerche che verro con ordine
esponendo,

Pur non avendo tralasciato di studiare il comportamento delle gitterfusern in
moltissimi ncoplasmi di carattere benigno ¢ maligno, dichiaro che maggiore svi-
luppo ho dato alle mie ricerche per quel che riguarda i sarcomi ¢ carcinomi, nei
quali Ia presenza o meno di una rete fibrillare interelementare, ha acquistato va-
lore di elemento differenziale per la diagnosi istologica tra le duc forme ncopla-
stiche.

Vi sono, infatti, forme di sarcoma che simulano molto da vicino la struttura
tipica fondamentale del carcinoma, in quanto gli elementi cellulari si ritrovano ad-
densati in cumuli piti 0 meno voluminesi, entro cavitd foggiate a mo’ d’alveoli ¢
delimitate da fascicoli pitt o meno robusti di fibrille: sono i cost detti sarcomi al-
veolari. In simili contingenze, dice il Barbacci, puo offrire clemento di non indif-
ferente valore alla diagnosi differenziale 1 esistenza o meno, tra gli elementi cellu-
are

lari di una sostanza intercellulare cementante, presente sempre in quantitd ma
o minore, quando trattasi di {orme sarcomatose, assente del tutto nelle forme can-

cerigne.

Nell’ esporre le mie ricerche, seguird I’ordine di classazione in cui
i vart tumori vengono aggruppati dalla maggior parte degli autori.

Tumori di origine conneltiva = Ad elementi adulti o maturi. Nei fi-
bromi non & facile lo studio del sistema precollageno, perché esso si

confonde in mezzo ai fasci fibromatosi ¢ non assume alcuna disposi-

-t
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zione particolare, ad ogni modo esso non ha molta importanza nd per
lo sviluppo, né per il significato. Esso non costituisce nessuna rete a
graticciata, ¢ non merita percid il nome col quale i tedeschi hanno
designato questa forma di tessuto.

Nei lipomi, mixomi, condromi, osteomi, non ci ¢ stato dato di rico-
noscere mai un vero reticolo di gitterfasern.

Per tali specic di ncoplasmi, come giustamente fa osservare il Mar-
telli, esistono ben altri elementi per distinguere una specie dall altra,
per cui anche in questo caso lo studio del tessuto reticolare & scarso
d” importanza. Anche nei casi di tumori misti, condro-sarcomi, osteo-
sarcomi, abbiamo potuto osservare come il tessuto precollageno f{osse
di assoluta spettanza dalla parte sarcomatosa, mentre non ve ne era
traccia nella parte fatta da clementi maturi.

Una caratteristica disposizione assume invece il tessuto preconnet-
tivale in rapporto ai vasi ¢ quindi negli angiomi che di tali clementi
sono fatti.

Le fibre precollagenc sono rappresentate da esili filamenti che di-
partendosi dall’avventixa, si dirigono in dirczione eccentrica e con de-
corso tortuoso verso la periferia. Le estremita di detti filamenti, che
costituiscono nell’ insieme una raggicra intorno al vaso, vanno ad esau-
rirsi nel tessuto circumvasale o s’ incontrano con altre provenienti dal
vasi vicini circoscrivendo cosi una trama.

Per tale disposizione radiale, si ha la varietd delle cost dette ra-
didrfasern con cui le fibre precollagene vengono pure designate. Una
tale disposizione ¢ chiaramente riprodotta nel fotogramma n. 1 che
rignarda un sarcoma a piccole cellule rotonde con sviluppo di vasi.

In altri casi intorno al vaso le fibre suddette si dispongono in modo
da costituire una tela di ragno; circoserivono ciod la periferia del vaso
formando due o tre giri concentrici percorsi radialmente da altre fibre
che vanno poi a disperdersi nelle vicinanze. Per tale altra disposizionc
le fibre precollagene si designano anche col nome di umspinnend.

Per quel che riguarda il comportamento delle gitterfasern nei tu-
mori di origine muscolare, quali sono i miomi, possiamo aflermarc
che nelle forme molli, con prevalenza ciod del tessuto specifico, sul
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connettivo che fa da sostegno, non ¢ dato scoruere, col metodo da nol
adoperato, aleun reticolo di fibre precollagene.

Nelle forme in cul invece accanto alla neoformazione di tessuto
muscolare vi ¢ un grande sviluppo di tessuto denso ¢ fascicolato, vero-
similmente possiamo ammettere che di pari passo col processo ' 1per-
plasia ed ipertrofia connettivale proceda un movimento proliferative
delle gitterfasern. Data la ricchezza in tessuto collageno del tumore
non ¢ facile perd poter determinare quanta parte piglino al processo
droliferativo.

A proposito di tali tumori Martelli richiama 1 attenzione sul pos-
sibile inganno in cul potrebbesi cadere nell’ interpretazione di certi aspetti
del tumore stesso. Allerché I osservazione cade su punti in cui le fibro-
cellule muscolari sono state sezionate di traverso, la esile lamina con-
nettivale che contorna le fibrocellule impregnandosi in nero coi me-
todi fotografici, simula un reticolo di gitterfasern.

Cid ho potuto osservare chiaramente anche io non solo a propo-
sito dei miomi, ma anche in certe altre condizioni, che hanno resa la
interpretazione tutt’altro che pronta ¢ facile.

In uno dei tanti tumorl esaminad, un carcinoma del pancreas, ca-
pitd nella sezione del pezzo una vena di discreto calibro, fa quale ri-
mase tagliata in direzione longitudinale, Ebbene, nelle prime sezioni che
non avevano ancora interessato il lume del vaso, le fibre circolari della
tonaca muscolare che erano rimaste di conseguenza recise in senso
trasverso, contornate dalla lamina connettivale colorata in nero dal
metodo Bielschowski simulavano delle cellule rotonde racchiuse in un
reticolo precollageno.

Nel fotogramma n. 2 ¢ riprodotto il taglio longitudinale di una
vena, in cui si vede come in miezzo ad una trama di tessuto clastico
siano racchiusi degli ammassi di fibrocellule recise in senso trasverso,
¢ che Ia esile lamina connettivale che le circonda dia 1 illusione, im-
pregnata com’ ¢ dai sali d’argento, di un reticolo precollageno.

Razzaboni nelle sue ricerche sulle gitterfasern nelle vene varicosc

¢ normali insiste molto, come altrove ho avuto occasione di far notare,

sul rapporto che con i fasci muscolari lisci contrae il reticolo precol-
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lageno. 1l reperto del Razzaboni non va pero confuso per nulla con
quell’ aspetto di reticolo apparente su cui pitt sopra ho richiumato 1at-
tenzione, perche ha una disposizione particolare caratterizzata da ciuth
di fibrille, che sono in intimo rapporto con i fasci muscolari lisci.

Come pud rilevarsi da cid che ho detto, appare chiaro che nei w-
mori benigni ¢ di ben scarsa importanza lo studio delle gitterfasern, ¢
se a me & piaciuto di esporre in poche linee le ricerche fatte in pro-
posito, cid ¢ stato perché accanto ad esse di maggior interesse riusci-
ranno quelle che verrd esponendo sui sarcomi ¢ carcinomi.

Nei sarcomi il tessuto precollageno assume sviluppo maggiore che
in qualsiasi altro tumore ¢ su cid sono d’accordo la maggioranza degli
autori; ch’esso possa csserc rappresentato da scarse ed csili fibrille in
certi casi, mentre in altri la costituzione di una delicata rete & chiara
ed evidente, ¢ un fatto anche assodato.

Cid che di adito a discussione invece & volersi spicgare le ragioni
per cui in una varietd di sarcoma le gitterfasern son bene ordinate in
una clegante rete, mentre in-altre sono rappresentate da esili filamenti,
isolati, senza formare un vero reticolo.

Pud cio dipendere dalla costituzione anatomica del tessuto od or-
gano che ¢ stato matrice del tumore?

Possiamo rispondere negativamente a tale domanda e cio per la
considerazione seguente.

E noto come nel fegato in condizioni normali, a preferenza che in
qualsiasi altro organo, una rete a graticciata penetra fra le cellule epa-
tiche ¢ le circoscrive costituendo un sistema di sostegno al paren-
chima.

Ebbene, se lo sviluppo delle gitterfasern nei tumori stessc in rap-
porto col tessuto nel quale il tumore §*lmpianta, sc ciol essc fossero
utilizzate dal tumore per far parte dello stroma, a mc pare che non vi
sarebbe condizione migliore di quella di un tumore sviluppatosi ndd
feaato per poter apprezzare un abbondante sviluppo di gitterfasern.

Eppure non ¢ cosi. La presenza ¢ lo sviluppo di quelle ¢ assolu-

tamente capricciosa. In un sarcoma del fegato ho potuto notare la man-

canza di qualsiasi reticolo e la scarsezza di fibre precollagenc.
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Nel fotogramma n. 3 si vede appunto che mentre un itto intreccio
di fibre connettivali attraversa i1 preparato dall alto al basso, soltanto
qualche sottile fibrilla s'insinua tra gli clementi del sarcowa ¢ non
csiste traccia di rete a graticciata.

Pub cid dipendere dalla erescita pitt o meno tumulwosa degli ele-
menti del tumore?

I risultati delle mic ricerche mi portano pilt verso questa seconda

ipotesi, la quale ¢ avvalorata anche dalla genesi stessa delle tibre a

graticciata.

I’ noto infatti come la maggior parte degli autori propende ad am-
mettere che le gitterfasern altro non siano che un prodotto di elabo-
razione delle cellule. Che sia cost mi son convinto studiando certi
aspetti che assume il tessuto precollageno quando i pezzi sono fissati
in alcool o quando la impregnazione ¢ parziale.

In cffetti non si tratta di vere e propric fibre, come la denomina-
zione sta ad indicare, benst la sostanza precollagena all’inizio si deposita
tra gli clementi sotto forma di minutissimi granuli, che danno Pillusione,
specie netle osservazioni a piceolo ingrandimento, di una linea continua.
Difatti gid ad un ingrandimento medio ci possiamo render conto di cio
poiche si vede depositata tra gli elementi una sostanza amorfa, gra-
nulosa, ordinata in linea continua. Cid ¢ pilt evidente in pezzi fissati
in alcool.

Ora, sc la presenza del tessuto reticolare sta in rapporto coll’atti-
vith ccllulare, & chiaro che ove maggiore sard tale attivitdy, pitt abbon-
dante trovercmio rappresentato il tessuto suddetto.

In tal senso mi portano a conchiudere i risultati delle mie ricerche,
da cui ho potuto vedere che le gitterfasern sono piti abbondanti e for-
mano un reticolo alle volte intricatissimo, nel sarcomi a crescita tu-
multuosa e che sono poveri di stroma.

Nei sarcomi a piccole cellule rotonde alle volte si vedono gl elementi
tumorali racchiusi ciascuno in una maglia del reticolo; in qualche altro
punto le maglic sono pitt larghe in modo da contencre diverse cellule.

Il Licini non ¢ di questo avviso; dallo studio delle gitterfascrn in

due tumori melanotici egli trac materia per conchiudere che nei tu-
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mori a crescita rapida la produzione del reticolo & scarsa e non pro-
porzionata allo sviluppo tumultuoso degli clementt.

Nel fotogramma n. 4 ¢ riprodotto un sarcoma a piccole cellule
rotonde. Appartiene ad un giovanc che in qualche mese si pud dire
non avesse pill organo immune da metastasi sarcomatosa. In esso s
vede come sia sviluppata la rete delle gitterfasern nelle cui maglic si
annidano gli elementi rotondi. Nel centro ¢ capitata per caso la sezione
di un vaso in cui & purc visibile la disposizione radialc perivasale
delle fibre.

Accanto a queste forme, in cui le gitterfasern sono straordinaria-
mente sviluppate, esistono delle altre, in cui non si nota fra gli elementi
del tumore alcuna sostanza fibrillare, ma soltanto intorno ad essi si
trovano qua ¢ 1a dei cumuli di sostanza amorfa, leggermentc granu-
losa, che pur avendo la stessa origine ¢ lo stesso significato non im-
partisce alcuna fisionomia al tumore. Sono le forme alveolari che pitt
si avvicinano per la loro struttura ai tumori epiteliali, che dalle
ricerche di Martelli risultano meno provviste di tessuto precollageno.

Un altro fatto che ho potuto riscontrare, e che ¢ stato notato anche
da altri, ¢ che alla periferia dei tumori le fibrille sono in maggior nu-
mero che altrove. Cid possiamo spicgarci col lavorio pitt intenso degli
elementi alla periferia, sia percht ¢ qui che si fa I"accrescimento del
tumore, sia per la lotta che si stabilisce al Hmite tra i tessuti circo-
stanti che tendono ad impedire I infiltrazione ed il ncoplasma.

Debbo in ultimo far notare che it modo di pensare di Réssle e
Yoschida, che ciot la consistenza dei tumori dipenda dalla maggiore
o minore ricchezza di questa sostanza reticolare, fa contrasto con la
osservazione di altri osservatori. Difatti, quanti si sono occupati del-
I’ argomento, hanno riconosciuto che le forme molli, encefoloidi di tu-
mori sono le pill provviste di tessuto reticolare, ed anche guelli che ne
ammettono la esistenza nei carcinomi si riferiscono sempre alle forme
suddette.

Tumori di origine epiteliale. L’ ultima parte delle mie ricerche ri-

guarda lo studio delle gitterfasern nei carcinomi. Il numero pit che

discreto di tumori esaminati, la diligenza che ci ha guidati nelle ricerche,
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la uniformitd di teenica, mi danno il diritto di impostare con sicurezza
le conclusioni cul sono pervenuto.
Nei carcinomi, nonostante la numerosa seric di preparati istituita

\

allo scopo, non mi ¢ stato mai dato di rintracclare tra gli clements
epiteliali alcun reticolo di sorta, pur essendo il wssuto precollageno
rappresentato nello stroma. Ho avuto pure oceasione di esaminare Jda
cancri molli dove, invano, ho ricercato del tessuto reticolare.

I vero che in corti casi si ha ) illusione di ravvisare tra gh cle-
menti del cancro un reticolo ordinato a maglic uniformi, ma non si
tarda a riconoscere ch’esso & soltanto apparente perché & dovuto ai
contorni cellulari che risultano evidentissimi col metodo Bielschowski.
Che anzi su tale proprietd mi piace richiamare I attenzione perche scrve

sempre pit a metterc in evidenza la superioritd del metodo.

Nello esaminare un epitelioma seminifero, il metodo in questione
mi & stato di gran giovamento per la diagnosi, come pitt appresso dird.
Se, difatti, sulla base della descrizione che di tale tumore fa il Pa-
lazzo nel suo lavoro L’ epiteliona seminifero, vogliamo ricordare breve-
mente la struttura, vediamo come si tratti di un tumorc del testicolo
nel quale si costituiscono clementi simili a quelli dell” cpitelio seminale,

specialmente a quelli del primo strato della linea seminale, cio¢ agli

elementi pit indifferenziati o meno matari che si osservano nel testi-
colo (spermatogoni), od in via accessoria si costituiscono altri clementi

che rappresentano una fase di evoluzione pin progredita dell’ elemento

cellulare (spermatociti).

In prevalenza il tumore & costituito da cellule a contorno rotondo
o poligonale per compressione reciproca, con molto protoplasima e con
nuclel rotondi voluminosi, aventi una membrana nueleare ed una so-
stanza granulosa chie prende bene il colore. La grandezza di questi nuclet
& in media tripla od anche maggiore di quella degli etitrociti (contenuti
nei vasi sanguigni dello stroma), ma s¢ ne vedono di quelli 9-10 volte
pitt voluminosi. Il Palazzo fa notare come nell’ epitelioma seminifero,
la sola differenza con le cellule del prim’ordine della linca seminale di

un testicolo normalmente funzionante, & costituita dalle dimension che

nel tumore seno di dimensioni duc—tre, ¢ pitt volte superiore.
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Il protoplasma di queste cellule & molto labile, si altera con una
grandissima faciliti di manicra che spesso si vede il solo nucleo net-
tamente conservato ¢ del protoplasma non esiste pitt che la porzione
pitt esterna, che corrisponde alle linec di accollamento cellulari ¢ che
cost isolata figura molto bene una specie di reticolo poligonale, nelle
cui maglie sarebbero contenute le cellule rappresentate dai loro nuclei.

Cosl molti autori, fa notare Ménetrier, credono di trovare un lin-
foadenoma primitivo del testicolo e, quando 'alterazione del protoplasma
¢ pitt completa, il tumore vien descritto addirittura come sarcoma a
cellule rotonde. Contro tali modi d’ interpretazione ¢ di grande aiuto
il metodo Bielschowski, col quale si mettono in cvidenza in modo mi-
rabile i contorni delle cellule ed altri particolari di struttura, che sfug-
gono ad altri procedimenti.

A conferma di quanto ho detto, riporto due fotogrammi che rie-
scono certo pill esplicativi di qualsiasi discussione.

Nel fotogramma n. 5 ¢ riprodotto un cancro della lingua in cui
si vede che mentre le isole cpitcliomatose sono circondate da esili fibre
di connettivo, non esistc ombra di reticolo tra gli elementi che quelle
isole costituiscono.

Il fotogramma n. 6 riproduce fedelmente uno di quegli aspetti di
reticolo, che altro non sono, se non contorni di cellule epiteliali che
fanno parte di un cancro della mammella.

Da quanto ho esposto son portato a conchiudere che:

1° Lo studio delle gitterfasern, di una relativa importanza nei
tumori benigni, assume valore nei sarcomi ¢ carcinomi.

2° Nei sarcomi le gitterfasern sono pitt sviluppate che in qual-
siasi altro tessuto neoplastico, e il loro sviluppo sta in rapporto con Ia
crescita pitt o meno tumultuosa degli elementi, essendo piti abbondanti
e regolari in quelli a sviluppo rapido.

3° Esistono delle forme sarcomatose poverc o addirittura sprov-
viste di un reticolo precollageno.

4° Nei carcinomi tra gli elementi di essi non si riscontra alcun

reticolo di gitterfasern.
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5¢ Tale carattere negativo sarebbe di grande sussidio nella dia-
gnosi di forme dubbie, qualora non esistessero sarcomi che col carci-
nomi hanno comune tale caratiere.

6o 11 metodo di Bielschowski non deve mal essere trascurato,
nelle indagini istologiche, data Ta facilitd con cui si mettone in ovi-

denza le particolaritd morfologiche del protoplasma celiulare.
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