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Morphological and Clinical Contributions to Enteropathies
Duodenal and Jejunal Biopsies

Summary. Light- and electron-microscopy of 14 small intestinal biopsies from patients
with various clinical diagnosis has shown:

1. The various kinds of enteropathies do not differ qualitatively in their pathological
alterations.

2. The most important morphological feature is an abnormal proliferation of cells of the
epithelium and lamina propria. The ultrastructure of various division-forms is described. The
increase of dividing cells is related to the decrease of working-cells, from which all functional
disturbances of the mucosa result.

Zusammenfassung. Dielicht- und elektronenmikroskopischen Untersuchungen von 14 Diinn-
darm-Biopsien mit verschiedenen klinischen Diagnosen haben ergeben:

1. Die bei den verschiedenen Enteropathien zu beobachtenden Schleimhautverdnderungen
zeigen keine qualitativen Unterschiede.

2. Im Vordergrund der pathologischen Verinderungen steht eine gesteigerte Proliferation
von Schleimhaut und Lamina propria. Hierdurch kommt es zu einem Ausfall funktionstiich-
tiger Epithelien und der Zottenmuskulatur. Die Feinstruktur der verschiedenen Teilungsfor-
men, die lichtmikroskopisch kaum von Entziindungszellen zu unterscheiden sind, wird aus-
fithrlich beschrieben.

A. Einleitung

Elektronenmikroskopische Befunde am jejunalen Oberflichenepithel bei un-
behandelter idiopathischer Steatorrhoea fiihren SHINER (1967) zu dem SchluB, dafl
offenbar ein Gegensatz zwischen histochemisch nachweisbaren Enzymdefekten
und der eine gesteigerte Zellaktivitit anzeigenden Feinstruktur atrophischer
Schleimhaut besteht. Weiter sind Befunde von Interesse, denen zufolge die bei
endogener Sprue beschriebene Zottenatrophie unspezifisch sein soll. So beschreiben
SarLEM u. Mitarb. (1964) vergleichbare Verdinderungen der Diinndarmschleimhaut
bei ulcerativer Colitis und CREAMER (1964) eine Zottenatrophie bei nicht gastro-
intestinalen malignen Tumoren. Corrins u. Mitarb. (1965) berichten schlieBlich
iiber fiir endogene Sprue typische Schleimhautversinderungen auch bei Patienten,
die nicht auf glutenfreie Didt ansprechen.

Bei der Besprechung der von uns untersuchten Biopsien stellten wir uns daher
die Frage, ob sich evtl. andere Deutungsméglichkeiten fiir die Schleimhautver-
anderungen bei den verschiedenen Enteropathien ergeben, insbesondere auch in
bezug auf die bereits erwihnte Diskrepanz zwischen ultramorphologisch festge-
stellter Zellaktivitdt und dem nachgewiesenen Enzymdefekt.
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B. Material und Methode

Von 14 Patienten (Klinische Diagnose: 3 Fille nach Magenresektion, 4 Fille mit Enteritis
regionalis, 6 Falle mit endogener Sprue bzw. Malabsorption, davon 1 Fall nach glutenfreier
Didt und 1 Fall mit EiweiBresorptionsstérung) verschiedenen Alters und Geschlechts wurden
nach 20stiindigem Fasten mit einer Sielaff-Sonde kleine Saugbiopsien der Duodenal- und/oder
Jejunalschleimhaut entnommen und sofort in gepuffertem isoosmotischem Glutaraldehyd
fixiert; Nachfixierung in gepuffertem OsO,, Epon-Einbettung. Semi-Diinnschnitte wurden
mit Toluidinblau gefirbt, die Diinnschnitte auf den Netzen doppelt nachkontrastiert. Fir die
elektronenmikroskopischen Aufnahmen stand ein Siemens-Elmiskop Ta zur Verfiigung.

C. Befunde
1. Lichtmikroskopisch
Schon an gefarbten Semi-Diinnschnitten, deren Schnittebene senkrecht zur
Oberfliche verlauft, kann man verschiedene Formen der Schleimhaut beobachten,
die wir als normale, hyperplastische, atonische, atrophische und diskordante
Schleimhaut bezeichnen wollen. In der Tabelle ist die Verteilung dieser Formen
auf die verschiedenen klinischen Diagnosen wiedergegeben.

Tabelle. Formen der Schleimhautoberfliche bei verschiedenen Enteropathien

Schleimhautoberfliche nach/bei Nor- Hyper- Atonisch  Atro- Diskor-
mal plastisch phisch dant

Magenresektion + +

Enteritis regionalis (+) - + (+)

Endogene Sprue, unbehandelt (+) —+ +

Endogene Sprue, behandelt + +

EiweiBresorptionsstérung + (+) +

1. Normale Schleimhaut. Die Zottenoberfliche, deren Form sowohl individuelle
Unterschiede zeigt als auch von der jeweiligen Lage im Bereich der Kerckringschen
Falten bestimmt und durch die Entnahme noch verdndert wird, besteht unab-
héngig von diesen Varianten aus einem uniformen prismatischen Epithel, dessen
basal gelegene lingliche Kerne blaB gefarbt sind. In den ,,normalen‘ Zotten sind
nur vereinzelt kleine rundzellige , Infiltrate‘‘ zu beobachten. Der apikal intensiver
gefdirbte Saum entspricht den Mikrovilli. Becherzellen sind nach 20stindigem
Fasten ausgesprochen selten, jedoch sieht man in regelméBigen Abstdnden Paneth-
Zellen.

Die Krypten sind von kubischem Epithel ausgekleidet, dessen basal gelegene
Kerne ebenfalls blaB gefdrbt sind. Mitosen, Paneth- und enterochromaffine Zellen
sind in wechselnder Menge vorhanden.

Die Lamina propria besteht aus glatten Muskelzellen, die in ldngsgeschnittenen
Zotten gut zu erkennen sind, Histio- und Lymphocyten sowie einigen Plasmazellen
und Bluteapillaren. Lymphgefifie treten nicht in Erscheinung.

2. Die hyperplastische Schleimhaut. Die Zotten dieser Gruppe konnen gelegent-
lich apikal plumper erscheinen, was jedoch noch im Bereich der normalen Varia-
tionsbreite liegen diirfte. Auffallend ist indes, dall das Epithel wesentlich héher
ist und der Mikrovilli-Saum an vielen Stellen tiefe Einbuchtungen zeigt, wodurch
der Eindruck eines polypos verdnderten Epithels entsteht. Die Kerne, die nicht
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Abb. 1. a Ausschnitt aus einem polymorphen Zottenbereich mit hellen und dunklen Zellen:

Im basalen Teil sind keine Kerne; im mittleren und apikalen Teil neben linglichen hellen

Kernen zahlreiche chromatinreiche rundliche Kerne: Vergr. 1000fach. b Ausschnitt aus

,atonischem*‘ Zottenepithel: Die Zotten sind in der Form von Hirnwindungen angeordnet,

das Lumen ist auf Spaltrdume reduziert. Die Epithelkerne sind auch hier mehrreihig und

polymorph. An der Epithelgrenze ist eine deutlich gezeichnete Basalmembran zu erkennen.
Vereinzelt Paneth-Zellen. Vergr. 250fach

nur auf den basalen Bereich beschrinkt sind, zeigen Unterschiede der Form und
des Chromatingehaltes, wobei sog. Rundzellinfiltrate deutlich vermehrt sind
(Abb. 1a).

Diese Form des Epithels setzt sich bis tief in die Krypten hinein fort, was auf
Lingsschnitten besonders gut zur Darstellung kommt. Normale Krypten sieht
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man erst in den tieferen Schichten unmittelbar iiber der Ringmuskulatur. Die
Lamina propria {allt dadurch auf, daB auch im Bereich langsgeschnittener Zotten
keine Muskelzellen zu erkennen sind. Die Lymphgefalle waren bei einer Biopsie
nach Magenresektion gestaut. Eine deutliche Zellvermehrung der Lamina propria,
vor allem der Histiocyten und Plasmazellen, beobachteten wir bei drei Fallen von
Enteritis. Granulome und granuloméhnliche Zellansammlungen sind hierbei auch.
zu erwihnen. Ein Fall von Enteritis zeigte zusétzlich eine erhebliche Endothelpro-
liferation.

3. Die atonische Schletmhaut. Sie ist nicht scharf gegen die hyperplastische
Schleimhaut abzugrenzen und kommt stets mehr oder weniger deutlich neben
hyperplastischen Bereichen vor. Charakteristisch fiir diese Form ist die hirnwin-
dungsdbnliche Anordnung der Zotten (Abb. 1b), von denen nur noch wenige frei
in das Lumen ragen; daneben kommt es zur Sequestrierung ganzer Epithelzell-
verbéinde. Das Epithel ist ebenfalls verdickt und die Zellkerne sind sowohl in
bezug auf Topik als auch Form und Chromatingehalt polymorph. Normale
Krypten scheinen auf Kosten der hyperplastisch-atonischen Zotten reduziert.

Die Lamina propria zeigt zusétzlich zu den bereits erwahnten Verdnderungen
meist eine deutlich gezeichnete Basalmembran an der Epithelgrenze.

4. Die atrophische Schleimhaut. Sie ist durch einen vélligen Verlust der Zotten
charakterisiert. Das Oberflachenepithel ist mehrreihig, wobei neben palisadenfér-
migen Zellen — wie in Abb. 1a wiedergegeben — metaplasiedhnliche Zellverbinde
vorkommen; aullerdem sieht man auch hier Rundzellinfiltrate in wechselnder
Menge. Das oberflichliche Kryptenepithel ist ebenfalls verdickt (Abb. 2b). Gele-
gentlich ist der Ubergang der atrophischen Oberfliche in eine hyperplastische
Krypte zu beobachten (Abb. 2a). Die Zahl der ,,normalen’ Krypten zeigt von
Fall zu Fall erhebliche Schwankungen. Sie kann vermehrt, normal oder reduziert
sein, was an Serienschnitten parallel zur Schleimhautoberfliche besonders gut zu
beurteilen ist. Auch die Mitosehéufigkeit zeigt Schwankungen, wurde jedoch nicht
quantitativ bestimmt. Wichtiger erscheint uns der Hinweis auf Kernatypien in
scheinbar normalen Krypten, die bei hoherer VergroBerung ebenfalls Kernatypien
und zweikernige Zellen (1) erkennen lassen (Abb. 2¢).

Kleine, umschriebene Bereiche atrophischer Schleimhaut gibt es auch bei
Enteritis regionalis sowie bei dem einen Fall von Proteinresorptionsstérung.

Die Lamina propria ist unmittelbar unter der atrophischen Oberfliche ausge-
sprochen zellreich, wobei ebenfalls wieder Histiocyten und Plasmazellen vorherr-
schen. Die Basalmembran tritt sowohl im Bereich der atrophischen Oberfliche als
auch der hyperplastischen Krypten deutlich in Erscheinung.

5. Die diskordante Schleimhaut. Unter dieser Gruppe sollen 2 Einzelfille bespro-
chen werden: Eine Patientin mit Malabsorptionssyndrom zeigt nach glutenfreier
Diét ein vollig einheitliches Bild : Das annédhernd normale Zottenrelief besteht aus
hyperplastischem Epithel, wobei jede Epithelzelle im apikalen Teil Panethgranula
in groBer Menge enthilt. Beim zweiten Fall handelt es sich um einen Patienten,
der wegen enteralen Proteinverlustes untersucht wurde ; hier fanden sich annihernd
normale Zotten, keine Lymphangiektasien, aber eine starke Reduktion von
Krypten und eine ausgesprochen zellarme Lamina propria. AuBerdem wiren in
diesem Zusammenhang nochmals einige Fille aus den Gruppen IT und III aufzu-
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Abb. 2. a Atrophische Schleimhaut in Krypte tbergehend. b ,,Metaplastische” Krypte

unmittelbar unter der atrophischen Oberfliche. Zellreiche Lamina propria. ¢ Scheinbar nor-

male Krypten. Auffallend ist jedoch die Streuung der Kerngrofien sowie vor allem bei der

Krypte rechts unten verschiedene Formen zweikerniger Zellen (1). a u. b Vergr. 250fach,
¢ 400fach

fihren, bei denen die Zell-Hyperplasie mit einer Hypoplasie des Zellverbandes
korreliert ist, die offenbar mit der AbstoBung ganzer Zellverbinde in Verbindung
zu bringen ist.
I1. Elektronenmikroskopische Befunde

An dieser Stelle sollen nur die Epithelverdnderungen ausfithrlich beschrieben
werden. Die Anordnung des Zellverbandes. Schon bei schwacher Vergroflerung ist
zu erkennen, dal} die Zellen nur noch teilweise parallel zueinander orientiert sind
(Abb. 3—5) und nur vereinzelt vom Lumen bis zur Basis reichen. Neben anné-
hernden Léangsschnitten gibt es zahlreiche runde oder ovale Zellformen.
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Abb. 3. Basaler Bereich aus einer hyperplastischen Zotte. Neben zwei langgestreckten Zellen

im mittleren Bildteil runde Zellanschnitte mit chromatinreichen Kernen mit unregelméBiger

Oberflache. Die Zelloberflichen sind méanderartig ineinander verzahnt. Rechts oben eine
Kérnchenzelle. Vergr. 7500fach

Helle und dunkle Zellen. Typisch fir Epithelverdnderungen, sowohl bei Enteri-
tis regionalis als auch bei endogener Sprue, ist das Nebeneinander von hellen und
dunklen Zellen, wobei diese einzeln oder in Gruppen angeordnet sein konnen.
Die hellen Zellen (Abb. 3) haben zwei Arten von Kernen: Sehr groBe, rundliche
Kerne mit glatter Oberfliche und homogenem Karyoplasma; daneben kleinere
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o N oty ] 5", A e o

Abb. 4. Ausschnitt aus einem hyperplaéfisehen Epithelbereich, der vorwiegend aus dunklen
Zellen besteht. Die unregelméBig geformten Kerne lassen eine fein-diffuse Chromatinverteilung
erkennen. Links oben reduzierte Mikrovilli. Vergr. 7500fach

Kerne mit gekrimmter oder hakenférmiger Oberfliche, deren Karyoplasma bevor-
zugt peripher Chromatinkondensation erkennen laBt. Im Cytoplasma sind die
freien Ribosomen vermehrt. Eine Vermehrung der Golgilamellen sowie die Aus-
bildung zarter Filamente ist meist nur in den Zellen mit chromatinreicheren, ver-
bogenen Kernen zu beobachten (Abb. 6b). Zwischen diesen hellen Epithelien und
kleinen Rundzellen mit entdifferenziertem Cytoplasma, Zentriolen und Spindel-
tubuli (Abb. 7b) sowie bizarr verformten chromatinreichen Kernen gibt es alle
Ubergangsformen. Nicht selten sieht man auch atypische Mitosen: Zwei chroma-
tinreiche Kernhilften sind durch Spindeltubuli voneinander getrennt, die auch bei
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Abb. 5. Ausschnitt aus dem Epithel einer atrophischen Schleimhautoberfliche. Nebeneinander
helle und dunkle Zellen; auch die Kerne der dunklen Zellen sind auffallend hell und haben
ein anndhernd homogenes Karyoplasma. Mikrovilli sind kurz und reduziert. Vergr. 7500fach

dieser Form der Kernteilung stets mehr oder weniger deutlich ausgebildet sind
(Abb. Ta). Gelegentlich ist eine Cytoplasmateilung zwischen den Kernhilften
durch Membran-Neubildung, jedoch ohne Taillierung des Cytoplasma zu sehen
(Abb. 7b). In der Umgebung solcher Teilungsformen fallen haufig ,,normale*
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Abb. 6. a Ausschnitt aus einer entdifferenzierten Zelle mit Sekretgranula und -kanilchen.
Die Oberflichenmembranen sind dilatiert und mit einer feinen homogenen Substanz ausge-
fullt. Vergr. 40000fach. b Ausschnitt aus dem supranucleiiren Bereich einer hellen Zelle, deren
Kern verformt ist und peripher Chromatinkondensationen aufweist. AuBerdem zahlreiche
Golgilamellen und Kkleine sich ablésende Blischen und Granula. Vergr. 30000
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Abb. 7. a Zweikernige Zellen im Stadium beginnender Teilung. Zwischen den beiden Kern-

halften paralle] orientierte Tubuli. Vergr. 30000fach. b Entdifferenzierte Zelle mit zwei Kern-

anschnitten, reduplizierten Zentriolen, Tubuli und beginnender Cytoplasmateilung (Pfeil).
Vergr. 20000fach
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Epithelien mit linglichen unauffilligen Kernen und sehr zahlreichen Mitochon-
drien auf, bei denen es sich um ,,jugendliche* Epithelien handeln diirfte.

Schlieflich gibt es noch helle Zellen mit bizarr verformten Kernen, deren Cyto-
plasma sich von den vorher beschriebenen Formen durch zusédtzliche osmiophile
Granula unterschiedlicher Gréfe und Menge sowie feinste Filamentaggregate unter-
scheidet. Die Spalten der ebenfalls ineinander verzahnten Zelloberflichen sind
hierbei haufig dilatiert und mit einer fein-homogenen Substanz erfillt (Abb. 6a).

Die dunklen Zellen sind durch Dichte und Kontrastgleichheit von Grundplas-
ma, Zellorganellen und Kern sowie eine geringgradige Vacuolisierung gekennzeich-
net (Abb. 4 u. 5). Die Kerne sind entweder bizarr verformt und zeigen diffus
verteilte, feinere Chromatinaggregate (Abb. 4) oder sind rund bzw. oval mit
homogenem Karyoplasma (Abb. 5). Neben freien Ribosomen und geschwollenen
Mitochondrien ist eine Zunahme des granuldren und agranuliren Reticulum
zu erkennen, das spaltférmig oder dilatiert sein kann. Zentriolen und Spindeltubuli
fehlen in den dunklen Zellen. Die abgestoBBenen Zellverbinde bestehen ebenfalls
aus dunkel-vacuoléren Zellen.

Die Mikrowilli im Bereich hyperplastischer oder ,,atrophischer’‘ Epithelbereiche
zeigen einige Besonderheiten: So sieht man im Raum zwischen normalen Mikro-
villi eine feinhomogene Substanz, die sich trichterformig in den apikalen Teil der
Zellen einsenkt (Abb. 8b); auffallend ist aullerdem die im apikalen Bereich sonst
nicht ibliche médanderartige Verzahnung der seitlichen Zellmembran. Daneben
gibt es plumpe Mikrovilli, deren Filamentbiindel tief in das apikale Cytoplasma
einstrahlen. In Abb. 8a sicht man auBerdem zahlreiche Desmosomen, wie sie
sonst nur in Krypten vorkommen (Abb. 8a u. c).

Auf die Feinstruktur der Panethzellen soll hier nicht eingegangen werden;
erwihnt sei nur, daB die typischen Granula-Aggregate im Unterschied zum nor-
malen Epithel héufig im basalen Teil des Epithels liegen. Ferner fillt auf, daB
enterochromaffine Zellen, die normalerweise nur in Krypten vorkommen, ein regel-
miBiger Bestandteil hyperplastischer Zotten sind und hier nicht die Basis errei-
chen (Abb. 3). Auch die Feinstruktur der Granula zeigt einige Abweichungen, auf
die an anderer Stelle eingegangen werden soll.

Die Lamina proprie im Bereich des verdnderten Epithels ist durch eine Viel-
zahl verschiedener Zellformen charakterisiert, wobei das Fehlen glatter Muskel-
zellen elektronenmikroskopisch besonders auffillt. Statt dessen sieht man ent-
differenzierte Zellen (gelegentlich sind in der Peripherie noch einzelne Myofila-
mente zu erkennen), die ebenfalls chromatinreiche bizarr verformte oder haken-
formige Kerne haben; ihre Ausstattung mit Doppelzentriolen und Spindeltubuli
macht wahrscheinlich, daB es sich um Proliferationsformen handelt. Die grofe
Ahnlichkeit der Kernformen von Lamina propria und dazugehorigem Epithel
spricht fiir eine synergische Reaktion der verschiedenen Gewebe. Auch die Granu-

Abb. 8a—ec. Verschiedene Formen von Mikrovilli und apikalem Bereich: a Reduzierte Mikro-
villi; geschwollene Mitochondrien ; seitliche Desmosomen, wie sie normalerweise nur in Krypten
vorkommen. Vergr. 30000fach. b Mikrovilli aus hyperplastischem Epithel: Zwischen den
normalen Mikrovilli ist eine feingranuldre Substanz, die zungenférmig in das Cytoplasma
hineinreicht. Bereits im apikalen Bereich starke Verzahnung der Seitenmembranen. Vergr.
60000fach. ¢ Kurze verdickte Mikrovilli, von deren Spitzen dicht gepackte Filamentbiindel
(kontraktiles Material ?) bis tief ins Cytoplasma reichen. Auffallend sind kleine runde Partikel
im Lumen und zwischen den Mikrovilli. Vergr. 60000fach
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lome und granuloméhnlichen Zellformationen zeigen die fiir proliferierendes Mesen-
chym charakteristische Feinstruktur; von dem normalen Mesenchym unterschei-
den sie sich vor allem durch die epitheliale Anordnung des Zellverbandes. Tn
einem Fall unserer Biopsien war in der Umgebung des Granuloms eine neurinom-
dhnliche Vermehrung markarmer Nervenfasern zu beobachten. Die Feinstruktur
der ebenfalls polymorphen Plasmazellen wird gesondert besprochen. Die Basal-
membran im Bereich des veréinderten Epithels ist meist verdickt und von zahl-
reichen Kollagenfibrillen durchsetzt.

Diskussion

Fiir den Funktionsmechanismus der Enteropathien diirften zwei Befunde von
besonderer Bedeutung sein, die sowohl fiir endogene Sprue als auch fiir Enteritis
regionalis charakteristisch sind : Die sog. kleinzellige Infiltration und die Reduktion
der Zottenmuskulatur. Die kleinen Rundzellen werden lichtmikroskopisch allge-
mein als Entziindungszellen gedeutet. Die elektronenmikroskopischen Befunde
sprechen eindeutig fiir die ortssténdige Genese dieser Zellen. Abgesehen davon,
daB ihre Kernform nicht fiir Lymphocyten und die fehlende Granulierung nicht
fiir Granulocyten spricht, weist das gehdufte Vorkommen von Doppelzentriolen,
Spindeltubuli, Pseudoamitosen und Cytoplasmateilung auf eine gesteigerte, aty-
pische Proliferation hin. Der wesentliche Unterschied zur normalen Mitose besteht
im Fehlen der Kernauflosung bzw. der Ausbildung typischer Chromosomen-Aggre-
gate. Die Deutung dieser Zellen als Proliferationsformen wird weiter gestiitzt durch
den Befund, daB flieBende Uberginge bestehen zwischen den ,,hellen* Epithelien
und den kleinen entdifferenzierten Zellen. Uber dhnliche Befunde atypischer Pro-
liferationsformen berichten PEHLEMANN (1968) an Nebennieren und NEMETSCHEK-
GANsLER (1968) an Uteri unter bestimmten hormonellen Bedingungen. Ferner
sel daran erinnert, dall das Vorkommen von atypischen Zellteilungen neben nor-
malen Mitosen in Féllen vermehrten Zellunterganges oder gesteigerter Zellneu-
bildung immer wieder diskutiert wird (Lit. s. bei BucHER, 1959).

Als auslosender Faktor fir die Proliferationssteigerung bei Enteropathien
kénnten die verschiedensten Irritationen des Epithels und u.U. auch des Mesen-
chyms eine Rolle spielen, so z.B. das Gluten. Wahrend bei endogener Sprue die
Schleimhautverdnderungen im allgemeinen unter glutenfreier Didt reversibel
sind, zeigen die Félle von Enteritis regionalis bekanntlich weniger Aussicht auf
therapeutische Erfolge (Bockus, 1964). Dies 146t vermuten, dall hierbei eine
generalisierte endogene Stoffwechselstorung vorliegt.

Die nur quantitativen Unterschiede der morphologischen Verinderungen bei
den verschiedenen Enteropathien lassen vermuten, dafl die alterierte Schleimhaut
immer gleichsinnig reagiert, wie dies auch von TowNLEY (1964) postuliert wird.
Der eingangs erwithnte Widerspruch zwischen Enzymdefekt und Vermehrung der
Zellorganellen 148t sich auf Grund unserer Befunde dahingehend aufkldren, dafl
die morphologischen Kriterien einer gesteigerten Zellaktivitdt Ausdruck einer
Teilungs-, aber nicht Leistungaktivitit dieser Zellen sind. Ein normales Enzym-
muster des Epithels ist in diesem Falle nicht zu erwarten. Auch liegt es auf der
Hand, daB die Abnahme des Leistungsepithels mit Funktionsstorungen einher-
gehen muf.
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Der Ausfall der Zottenmuskulatur, der ebenfalls funktionell eine Rolle spielt,
scheint offenbar auf dem gleichen Mechanismus zu beruhen, da die Feinstruktur
der entdifferenzierten Muskelzellen ebenfalls durch die verschiedenen Merkmale
atypischer Zellteilung charakterisiert ist.
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