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Anisotropic Substances in the Lymph Nodes in Sarcoidosis

Summary. A polarizing microscope was used to study anisotropic substances in the lymph
nodes in cases of sarcoidosis, proliferative tuberculosis with prominent epithelioid cells, and
silicoanthracosis. Three different anisotropic structures were found:

1) erystals of various sizes located in Schaumann bodies, thereby in Langhans’ giant cells,

2) oval or spindle-shaped structures up to 3:7 um across located in epithelioid cells, and

3) needle-shaped structures located in reticulum cells (macrophages) or in hyalinized
fibroses.

The first two anisotropic substances were soluble in HCl and probably corresponded to
CaCO,, which was found in epithelioid cell granulomasin cases of sarcoidosis and tuberculosis.
In contrast, the third, needle-shaped structures were not soluble in HCL. They were found only
in anthracotic or silicoanthracotic areas of the lymph nodes.

Einleitung

Atiologie und Pathogenese der Sarkoidose sind bis heute unklar. Die Definition
der Sarkoidose stiitzt sich auf charakteristische klinikopathologische Befunde.
Die histologische Untersuchung allein geniigt nicht, um die Diagnose Sarkoidose
zu stellen, vielmehr sind klinische und bakteriologisch-immunologische Daten fiir
die Diagnose unerldBlich (Israel, 1961).

Wir haben zufallig in einem nicht verkésten epitheloidzelligen Granulations-
gewebe der Haut zwei verschiedene, bei Polarisation doppeltbrechende Gebilde
gesehen. Daseine war oval bzw. spindelig, etwas griinlich-gelb im Polarisationslicht,
das andere war nadelformig, etwas braunlich-gelb bei Polarisation. Wir stellten
uns die Frage, ob das eine oder andere Gebilde fiir die differentialdiagnostisch
méglichen Granulome — Sarkoidose, Tuberkulose, silikotisches Granulom —
spezifisch und somit diagnostisch auswertbar ist. Daher untersuchten wir vergleichs-
weise sichere Fille von Sarkoidose, Tuberkulose und Silikose im Lymphknoten
auf das Vorkommen der genannten doppeltbrechenden Gebilde.

Material und Methoden

Wir untersuchten Lymphknotenschnitte von 50 Fillen mit Sarkoidose, die meist vom
Mediastinum bzw. Lungenhilus stammten, von 50 Féllen mit epitheloidzelliger, nicht wesent-
lich verkisender Tuberkulose und von 10 Fillen mit Silikoanthrakose aus dem Untersuchungs-
gut des Lymphknotenregisters. Bei der Tuberkulose wurden die Lymphknoten des Mediasti-
nums bewuBt weggelassen. AuBerdem wurden drei Félle von késiger Lymphknotentuberkulose
mit positivem Tuberkelbakteriennachweis vergleichsweise untersucht.

AuBer der routinemiBigen Untersuchung wurden HE-Préparate und z.T. auch Giemsa-
Priparate mit dem Polarisationsfilter (Zeiss) untersucht. Ferner wurde in zahlreichen Sarkoi-
dose- und Tuberkulose-Priaparaten gepriudt, ob sich die doppeltbrechenden Substanzen in 5%
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HCl (10 min) lésen. AuBerdem wurden die Ziehl-Neelsen-Farbung und PAS-Reaktion durch-
gefiihrt.

Ergebnisse

In den Lymphknoten bei Sarkoidose wurden drei verschiedene doppeltbre-
chende Substanzen nachgewiesen. Die erste doppeltbrechende Substanz (Abb. 1)
liegt im Bereich von Schaumann-Koérpern, d.h. in Langhans-Riesenzellen. Sie ist
verschieden grofi — sie mift im allgemeinen mehr als 3:4 y —, sie ist zumeist
unregelméfBig geformt, gelegentlich auch oval und leuchtet stark gelb bis griinlich-
gelb im Polarisationslicht auf. In Salzsiure losen sich die kristallinen Substanzen
vollkommen auf. Wir fanden sie in 11 Fallen von Sarkoidose (22%), in 12 Fallen
von Tuberkulose (24 %), jedoch in keinem Fall von Silikoanthrakose.

Die zweite Substanz (Abb. 2) ist oval bzw. spindelig, etwas schwicher doppelt-
brechend und meist kleiner als die erste, sowie ebenfalls schwach gelb bis griinlich-
gelb im Polarisationslicht. Sie zeigt maBig variable GroBe (0,8:2 bis 3:7 ) und
hat im Polarisationslicht meist in der Mitte einen isotropen, dunklen ,,Kern‘‘. Wir
fanden diese Substanz ausschliefllich innerhalb der epitheloidzelligen Granulome,
zumeist im Cytoplasma der Epitheloidzellen selbst, dagegen nicht in Riesenzellen.
Mit der erstbeschriebenen doppeltbrechenden Substanz besteht eine gewisse mor-
phologische Ahnlichkeit. Die Losbarkeit in HCl war vollkommen. Die Substanz
war nicht siurefest und PAS-negativ. Im Giemsa-Praparat war die Zahl der
doppeltbrechenden Gebilde manchmal héher als in den zugehérigen HE-Prépara-
ten. Die zweite doppeltbrechende Substanz konnten wir in 14 Fillen von Sarko-
idose {28%),in 11 Fillen von Tuberkulose (22% ), jedoch in keinem Fall von Sili-
koanthrakose nachweisen. Sie wurde auch in verkéster Tuberkulose mit positivem
Bakterienbefund festgestellt.

Tabelle 1. Eigenschaften der drei verschiedenen doppeltbrechenden Substanzen

GroBe Form Lokalisation Losbarkeit
in HCI
1. verschieden, unregelmifig in Schaumannkérpern +
iiber 3:4 u — oval von Riesenzellen
1. 0,8:2 oval-spindelig, in epitheloidzelligem +
bis 3:7 evtl. mit Granulom
dunklem
isotropen ,,Kern*
I 2—9p nadelférmig in anthrakotischem 0
Gewebe

Tabelle 2. Vorkommen der drei doppeltbrechenden Substanzen

Sarkoidose Tuberkulose Silikoanthrakose
I 22% 24 % 0
1. 28% 22% 0

III.  68% 4% 100%
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Abb. 1. Mit Schaumann-Kérper kombinierte doppeltbrechende Substanz in Langhansscher
Riesenzelle bei Sarkoidose. HE, Halb-Polarisation. 1400 x

Abb. 2. a Ovales doppeltbrechendes Kérperchen in einem epitheloidzelligen Granulom bei
Sarkoidose. b Ovales doppeltbrechendes Korperchen mit kernéhnlicher isotroper Zone in der
Mitte. HE, Halb-Polarisation. 1400 x
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Abb. 3. Nadelférmiges doppeltbrechendes Gebilde in der Umgebung eines epitheloidzelligen
Granuloms bei Sarkoidose. Anthrakotisches schwarzes Pigment ist gleichzeitig nachweisbar.
HE, Halb-Polarisation. 1400 X

Die dritte doppeltbrechende Substanz (Abb. 3) ist unregelmaBig nadelférmig
(etwa 2—9 u lang), etwas bréunlich-gelb im Polarisationslicht. Eine Lésbarkeit
in Salzsdure bestand nicht. Die nadelfdrmigen Gebilde liegen meist in Reticulum-
zellen bzw. Makrophagen von anthrakotischem lymphatischem Gewebe, das zwi-
schen epitheloidzelligem Granulationsgewebe ausgespart ist, oder in hyalinisierten
und anthrakotischen Teilen der Lymphknoten. Wir fanden diese doppeltbrechende
Substanz bei 34 Fallen von Sarkoidose (68%), sowie bei 2 Fallen von Tuberkulose
(4%). Diese beiden Lymphknoten stammten aus der supraclaviculiren Region.
Die nadelférmige anisotrope Substanz hat die gleichen morphologischen Eigen-
schaften wie die in allen Fillen von Silikoanthrakose nachgewiesenen Gebilde.

Der Charakter der drei doppeltbrechenden Substanzen und die Haufigkeit
ihres Vorkommens sind in Tabelle 1 und 2 zusammenfassend dargestellt.

Diskussion

Aufler den wohlbekannten Einschliissen — Schaumann-Kérper mit doppelt-
brechenden kristallinen Substanzen und Asteroid-Kérper —, wurden in den Lymph-
knoten bei Sarkoidose einige weitere corpusculire Elemente beschrieben.

Aplas (1961) sowie Holtz und Kalkoff (1962) haben kugelig-ovale bzw. tropfen-
formige, nicht-saurefeste Zelleinschliisse bei Sarkoidose beschrieben. Aplas sah den
EinschluB als dtiologisches Agens an, dagegen betrachteten ihn Holtz und Kalkoff
als Lipoidpigment bzw. seine noch farblose Vorstufe, die dem Ceroid nahesteht.
Kiirzlich haben Carter et al. (1969) berichtet, dafi ein spindelférmiges, sdurefestes
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und in niedrigem pH (3—3.5) stark PAS-positives Korperchen fiir Sarkoidose spezi-
fisch und diagnostisch wertvoll sei, und iiber diese Substanz haben Azar ef al. (1973)
in einer Beziehung zur causalen Pathogenese der Sarkoidose diskutiert. AuBerdem
hat Hamazaki (1938) im Sinus des Lymphknotens ohne besondere Beziehung zur
Sarkoidose saurefeste Spindelkdrperchen beschrieben und als endogenes Produkt,
das bei Stoffwechselstorung der Nucleoproteine, bei manchmal gleichzeitig be-
stehender Lipoidstoffwechselstérung, aus dem Zellkern entstehen und mit
Lipofusecin zu einer Kategorie gehoren soll, angesehen. Danach’haben auch Menne
(1952) und Boyd und Valentine (1970) ahnliche spindelférmige Kérperchen in
dem Lymphkunoten beschrieben. Eine Beurteilung des Wesens dieser verschiedenen
Substanzen ist schwer, jedoch kénnte man es fiir moglich halten, dalBl die verschie-
denen Substanzen einander dhnlich und moéglicherweise verwandt sind, obwohl
ihre Eigenschaften nicht ganz tibereinstimmen. Demgegeniiber waren die doppelt-
brechenden ovalen Koérperchen, die von uns geschildert wurden, farblos, nicht
sdurefest, nicht fluoreszierend, PAS-negativ und in HCI léslich. Darum nehmen
wir an, daB es sich hierbei um eine nicht-organische Substanz handelt. Williams
(1960) sowie Williams und Williams (1968) haben festgestellt, dafl die mit Schau-
mannkérpern kombinierte doppeltbrechende Substanz Calciumcarbonat darstellt.
Nach ihrer Ansicht sollen Schaumann-Kérper durch sekundére Umhiillung des
Calcium enthaltenden Eiweilles rings um priméir nicht-organische, stark doppelt-
brechende intracellulare Kristalle — Calciumearbonat — als Nidus entstehen und
beide aus dem Endprodukt der aktivierten Lysosomen endogen entstanden sein.
Die von uns beschriebene erste doppeltbrechende Substanz entspricht dem hier
als Nidus der Schaumann-Koérper beschriebenen Calciumecarbonat. Wir glauben,
daB auch die ovalen Kérperchen, unsere zweite doppeltbrechende Substanz zu dem
von Williams beschriebenen ProzeB eine Beziehung hat, obwohl weitere histo-
chemische Untersuchungen hierfiir unentbehrlich sind.

Die dritte anisotrope nadelférmige Substanz stellt wohl Silikate dar. Diese
kommen in anthrakotischen Lungen und Lymphknoten in verschiedener Menge
auch ohne nennenswerte silikotische Knoten vor (Giese, 1932/3; Woodruff und
Moerke, 1940; Lennert, 1961). Daraus konnen wir den Schlufl ziehen, daf3 die
nadelférmigen Gebilde in den Lymphknoten bei Sarkoidose und Tuberkulose nicht
in direkter Beziehung zu den epitheloidzelligen Granulomen, sondern zu der zu-
fallig kombinierten Anthrakose oder Silikoanthrakose des Lymphknotens stehen.
Damit stimmt iiberein, dal wir nur in wenigen Fallen von Tuberkulose die nadel-
férmige doppeltbrechende Substanz wie auch anthrakotisches Pigment nachweisen
konnten, wenn wir Lymphknoten des Mediastinums nicht berticksichtigten.
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