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Clinical and Morphological Findings in an Infiltrating Spinal
Neurinoma

Summary. This is a report on an extensive, infiltrating, solitary spinal neuri-
noma. This is distinguished 1. radiographically by a coarse-alveolar, asymmetrical
cystic degeneration of the vertebral bodies in addition to a widening of the inter-
peduncular space, 2. pathomorphologically by an infiltration into the soft tissue,
a deep penetration into the vertebral bodies and a diffuse adhesion to the dura mater
and 3. histologically by a metamorphosis of both cellular and nuclear polymorphism
as well as isolated sarcoid areas of the tumor. The culture of the tumour confirms a
malignant schwannoma. Preformed gangliocytes show certain degree of degene-
rations.

A radiographical differential diagnosis and morphological criteria of the bio-
logical valence of blastomas are discussed briefly.

Key-Words: Malignant Spinal Neurinoma — Radiology — Histology -
Tissue-Culture.

Zusammenfassung. Es wird {iber ein ausgedehntes, infiltratives, solitdres Spinal-
neurinom berichtet. Dieses zeichnet sich réntgenologisch neben einer Ausweitung
des Interarcualraumes durch eine grobwabige, unsymmetrische cystenartige Ver-
snderung der Wirbelkérper, grobmorphologisch durch Weichteilinfiltration, tiefes
Eindringen in die Wirbelkdrper, diffuses Haften an der Dura mater und feingeweb-
lich durch eine unrubige Gesamtarchitektur mit Zell- und Kernpolymorphie sowie
sarkomatésen Tumorarealen aus. Die Gewebekultur der Geschwulst bestitigt ein
entartetes Schwannom. Priformierte Ganglienzellen zeigen degenerative Verinde-
rungen.

Uber die radiologische Differentialdiagnostik und morphologischen Kriterien
der biclogischen Wertigkeit des Blastoms erfolgt eine kurze Erorterung.

Schliisselwirter: Entartetes Spinalneurinom — Radiologie — Morphologie —
Gewebsziichtung.

Nach Kernohan u. Sayre (1952), Woltman, Kernohan, Adson wu.
Craig (1951) bilden die Neurinome mit 30°/, die haufigste Geschwulstart
des Spinalkanals. Uber die Hohenlokalisation dieser Tumoren im Canalis
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vertebralis liegen unterschiedliche Angaben vor (Toénnis wu. Nittner,
1968 ; Tonnis, Friedmann u. Nittner, 1958 ; Ziilch, 1956 ; Kernohan, 1952;
Caste, 1952). Die Neurinome kénnen von jedem Abschnitt der Radix
nervi spinalis ausgehen und somit intradural, extradural oder -vertebral
gelegen sein. Klinisch ist ihr #uBerst langsames Wachstum bekannt.
Einzelne Geschwiilste konnen moglicherweise ihr Wachstum einstellen
(Olivecrona, 1950).

Die maligne Entartung der solitdren Neurinome ist im Schédel und
Canalis vertebralis ein seltener Befund. Ein solches malignes Neurinom
wurde von Roussy u. Oberling (1931), Ziilch (1956) sowie ein Fall mit
multiplen Korpermetastasen von Graf (1952) mitgeteilt. Hiufiger kommt
eine Tumorentartung bei der multiplen Neurofibromatosis Reckling-
hausen vor und wurde zwischen 5 und 20°/, beobachtet (Ziilch, 1958;
Stout, 1949; Holt u. Wright, 1948; Billow, 1943; Le Bell, 1937; Sharpe
u. Young, 1937; Hosoi, 1931) sowie Metastasierung in etwa 209/, ge-
funden (Stout, 1949).

Folgender Fall eines infiltrativen solitdren Spinalneurinoms erscheint
radiologisch sowie morphologisch gleichermalen bemerkenswert.

Fallbericht

Klinik. Es handelt sich um einen 54 jihrigen Mann, bei welchem sich
seit 10 Jahren eine langsam zunehmende schlaffe Paraparese der Beine
entwickelte und bei dem im letzten Halbjahr neben Sensibilitdtssto-
rungen an beiden GesdBhélften eine Incontinentia alvi sowie ein Ge-
wichtsverlust von 4 kg auftraten. Die Queckenstedtsche Probe war
negativ. Im Iumbalen Liquor lag eine Erhohung des Gesamteiweil3-
gehaltes von 144 mg-0/, bei einer Zellzahl von 7/3 vor. BSG 4/14 mm n.W .,
Blutbild normal. Saure Serumphosphatase 1 BE, alkalische Serumphos-
phatase 6 BE.

Radiologie. Auf den Summationsbildern der Wirbelsdule ergab sich
ein fiir ein Neurinom auBergewShnlicher Befund: Deformierung des
befallenen 1. und 2. LWK mit grobwabigen, unsymmetrischen cysten-
artigen Aufhellungszonen des Knochens, Hohenminderung und Ver-
breiterung des 1. LWK, Destruktion der Bogenwurzeln, vermehrte
Sklerosierung der lateralen Wirbelpartien sowie Zerstérung der rechts-
seitigen Processus transversi (Abb.1). Hantelformige Hohlenbildung von
dorsal bis zum vorderen Viertel des 1. LWK, rundliche Osteolyseherde
im 2. LWK, Verschmilerung der Intervertebralspalten D12/L1 und
L1/2, KonturunregelmaBigkeiten sowie -unterbrechungen der stark
verdiinnten Wirbelkérperhinterwénde, Destruktionen an den Wirbel-
bogen (Abb.2a).

Erst die Tomographie lieferte den Nachweis einer hiihnereigroBen
Sanduhrgeschwulst (Abb.2b). Der Interarcualraum L1/2 ist erheblich
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Abb.la und b. Thorako-lumbaler Ubergang der WS im a.p. Bild. Neurinom.
a Nativ-Rontgenaufnahme; b Tomogramm

ausgeweitet, die Bogenwurzeln sind verschmilert und die Riickwéinde
der Wirbelkérper tief exkaviert. Ein Konturdefekt besteht gleichfalls
an der Dorsalfliche des 12. BWK. Der Dornfortsatz des 1. LWK er-
scheint aufgetrieben und osteolytisch verdndert.
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@

Abb.2a und b. Séitenansicht des thorako-lumbalen WS-Abschnitts. Neurinom.
a Summationsrontgenbild; b Réntgenschichtaufnahme

Mit einem kompletten Kontrastmittelstopp von etwas strahniger
Begrenzung bestétigte die Myelographie einen extraduralen raum-
fordernden ProzeB, der sich vom 11. BWK bis zum 3. LWK erstreckte.
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Bei der Operation fand sich eine ausgedehnte, derbe, grau-rotliche
Geschwulst im Epiduralraum des Wirbelkanals. Wie in dem TFall
Seelerts (1918) hatte sie ein AusmaB von etwa 12 e¢m, war mit der Dura
mater spinalis fest verbacken und hier nach cranial sowie caudal noch
abgrenzbar. Sie dehnte sich lateralwirts vorwiegend rechtsseitig diffus
aus, war ventral tief in die Wirbelkorper eingebrochen und hatte dorsal
die Lendenmuskulatur dicht infiltriert sowie die Dornfortsitze durch-
setzt.

Die Tumorexstirpation mubBite sich auf die dorsolateralen Anteile
mit Laminektomie der Wirbelbdgen D12 und 11,2 beschrénken. Zur
statischen Unterstiitzung wurde der Wirbelsdule ein homoioplastischer
Knochenspan angelagert. Die grobmorphologische Beschaffenheit der
Geschwulst gab wihrend des operativen Eingriffs zur Fehldeutung An-
laB. Die Infiltration der Weichteile, die Zerstérung des Knochens, die
extradurale Lokalisation und das feste Haften des tumordsen Gewebes
an der Dura mater hatten ein malignes Blastom annehmen lassen.

Bei der feingeweblichen Untersuchung stellte sich ein Neurinom heraus,
das aufgrund seiner ungewohnlichen, tiberaus unruhigen Gesamtarchi-
tektur den Eindruck einer Entartung erweckt. Die Buntheit des histo-
logischen Bildes resultiert zunichst aus einer regellosen Verteilung
fibrilldrer und retikuldrer Geschwulstanteile.

Die fibrilliren Gewebsbezirke zeigen nur noch gewisse atavistische Eigenarten.
Markante Parade-Phalanx-Palisadenstellungen langer, zigarettenférmiger Zell-
kerne fehlen nahezu. Zwar besteht stellenweise noch eine Anordnung der Geschwulst-
zellen in schmalen, mehr oder weniger langen Strémen mit einigen Umbiegungs-
stellen, Strudelbildungen und in sich durchflechtenden Ziigen, doch ohne typische
Kernpalisaden. Vorwiegend ist ein anisomorphes Nebeneinander der Zellen fest-
zustellen. Spindelzellige Areale alternieren mit Gebieten groBerer ovaler Kerne. Die
Nuclei besitzen ein auffallend zartes Chromatingeriist. Das Cytoplasma 148t sich
nur schwer beurteilen, und die Abgrenzung der einzelnen Zellen gegeneinander ist
ziemlich undeutlich.

Zelldichte Regionen werden von locker gebauten, regressiv verinderten Ge-
websformationen unterbrochen, wodurch sich ein variationsreiches Bild ergibt.
Die fibrilliren Geschwulstzonen weisen gegeniiber den retikuldren Gebieten eine
stirkere Vascularisation auf. Mitunter beobachtet man perivasale Lymphocyten-
und Plasmazelleninfiltrate. Die infolge Verfettung wabenartig-lochrigen Strukturen
mit den kleinen runden, oftmals auch geblihten Kernen und die infolge hyaliner
Hinlagerungen entstandenen amorphen Gewebsmassen sind zellarme retikuldre
Geschwulstbezirke. In diesen kommen verstreut teils dicht, teils locker angeordnete
Zellhaufen mit ovalen Kernen vor.

Der Zellreichtum innerhalb des Tumors wechselt erheblich. Zuweilen
liegen die Zellen eng zusammengedringt, und ihre neuronalen Form-
besonderheiten sind kaum noch zu erkennen. Man findet ausgesprochen
sarkomihnliche Areale mit undifferenzierten, isomorphen, rund-ovalen
Zellen (Abb.3b). Der unruhige Geschwulstaufbau driickt sich des weiteren
in einer Zell- und Kernpolymorphie aus (Abb.3a), die sowohl in den
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Abb.3a und b. Neurinom. Schnittpriparat. H.-E. a Gewebspartie mit Zell- und
Kernpolymorphie. Negativ-Vergr. 205x ; b undifferenziertes, rundzelliges, iso-
morphes Gewebsbild. Negativ-Vergr. 160 x
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retikuldren als auch fibrilliren Gewebspartien zu finden ist. Mitosen sind
nicht nachweisbar und ihr Auftreten sowie ihre Héufigkeit ohnehin von
der jeweiligen Wachstumsphase abhangig.

Das bindegewebige Geschwulststroma ist unterschiedlich dicht ver-
teilt. Es besteht aus Kollagenfasern sowie feineren Gitterfasern, die in
schmalen Stréngen das Tumorgewebe durchziehen und dieses gelegent-
lich lippchenférmig unterteilen, ein Maschennetz mit kleineren Ge-
schwulstinseln bilden oder in lockerer Anordnung vorkommen. Stellen-
weise werden Neurinomzellen von zarten Silberfibrillen umrandet. Eine
diffuse Durchmischung des Gewéchses mit einem grdberen, fibromatos
aufgebauten Bindegewebe ist nicht auszumachen.

Ein von Tumorzellen durchsetztes Spinalganglion zeigt Nervenzellen mit de-
generativer, lacunirer Atrophie. An den in ihrer gesamten Masse verringerten Gan-
glienzellkérpern entstehen an der Zelloberfliche unterschiedlich tiefe Einbuchtungen,
in denen Kerne der Mantelzellen lagern. Daneben trifft man Nervenzellen mit grob
aufgelockertem Fibrillengefiige und Vacuolenbildungen vorwiegend in den peri-
pheren Zellabschnitten. Thre Fortsitze sind vielfach nur noch als kurze Fragmente
zu erkennen. Einzelne Ganglienzellen bilden pericellulire Faserkérbe, und in ihrer
Umgebung treten vermehrt Mantelzellen auf. Neben stark gequollenen, korken-
zieherartig gewundenen und verklumpten, tibermidfig imprignierten Nervenfaser-
ziigen gibt es Formationen von Nervenfasern, die in threm strukturellen Aufbaun
ein normales Aussehen haben. AuBerbalb des Ganglion spinale und seiner Umge-
bung kommen Nervenfaserbiindel nicht zur Darstellung.

Gewebsziichtung. In der in vitro-Kultivation von Partikelexplantaten
des Blastoms [Methodik in Anlehnung an G. O. Gey, 1933 (Kersting,
1961)] beobachtet man nach 8—9 Tagen Zellverbande mit unterschied-
lichen morphologischen Eigenschaften. Im Prédparat vorherrschend
ordnen sich radifir proliferierte bipolare, linglich-spindelige Zellen mit
geringem Cytoplasmasaum und schlanken Kernen nach Art der charak-
teristischen Neurinomzellen zu iiberwiegend gleichgerichteten oder paral-
lel verlaufenden Bandern an. Daneben kommen Haufen regellos migrier-
ter Geschwulstzellen vor, die sich durch einen flach ausgebreiteten,
cytoplasmareichen Zelleib mit blatt- oder fligelférmigen Fortsétzen aus-
zeichnen. Thr Kern ist groB, ellipsoid bis rund, enthilt meist zwei oder
mehrere Nucleoli und zahlreiche feine Chromatinteilchen. Verschiedent-
lich besteht in Umgebung der Kernkorperchen eine Aufhellungszone.
Nach dem weitmaschigen Aufbau des Zellverbandes sind diese fibro-
blastendhnlichen, auBergewohnlich grofen, abwegigen Zellformen
mesenchymaler Natur. In der Proliferationszone des Explantats treten.
sie mit einem geringeren Anteil bereits in fritheren Kultivationsphasen
hervor, liegen zunichst noch verstreut oder in kleinen Gruppen und zeigen
schon vielfach anaplastische Kerne sowie Mehrkernigkeit. Mit zunehmen-
der Kultivationsdauer bilden sie retikulére Zellkolonien, und eine stirkere
Zell- und Kernpolymorphie in Form und Grofie wird auffallig (Abb.4a).
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Abb.4 a und b. Neurinom. Gewebekultur 9 Tage nach Explantation. H.-E.
a Polymorphe Kernformen innerhalb breitflichiger Zelleiber. Negativ-Vergr. 160 x ;
b Mehrkernige Zelle mit Vacuolen im Cytoplasma. Negativ-Vergr. 205 x

In ibrer Proliferationszone sind einige mehrkernige Zellgebilde zu be-
obachten (Abb.4b). Diese Riesenzellen weisen teilweise im Perikaryon
rundliche Vacuolenbildungen auf und bieten ein heteromorphes Bild.
Ob es sich hierbei um symplasmatische- oder Tumorriesenzellen handelt,
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ist nicht sicher zu entscheiden. Jedoch finden sich vielkernige Symplas-
men als Altersverdnderungen in retikuliren Gewebekulturen und auch
bei lingerer Kultivation tiberaus selten. Die infolge nutritiver und gefaf3-
bedingter Storungen im Schnittpréparat vorliegenden regressiven Ge-
schwulstanteile sind in der Gewebekultur zugrunde gegangen und fehlen.
Jene von den typischen Neurinomzellen gestaltlich abweichenden und
entarteten Zellverbinde resultieren somit nicht aus einem degenerativen
Geschehen, sondern stellen aus dem progressiven Wachstumsproze
hervorgegangene blastomcharakteristische maligne Formationen dar.

Besprechung

Réntgenologisch 146t sich bei den relativ glatt begrenzten Wirbel-
korperarrosionen eine benigne Geschwulstart nicht ausschlieBen. Lom-
bardi u. Morello (1958) betonen, daB grundsédtzlich jeder langsam
wachsende Prozefl innerhalb des Canalis vertebralis zu einer Resorption
des Pedunculus, Arcus vertebrae und der Hinterwand der Wirbelkorper
fithren kann. Die Autoren fanden derartige Réntgenbefunde beim
Chordom, Lipom, Dermoid, bei der Riesenzellengeschwulst und anderen
nichttumordsen KErkrankungen. Auch das Ependymom fithrt ver-
schiedentlich zu solchen Wirbelverinderungen (Jirout, 1966; Tonnis,
Friedmann u. Nittner, 1958). Jirout (1966) berichtet iiber ein fibrilldres
Astrocytom der Medulla spinalis D12-1.3 mit gleichen Réntgenmerk-
malen einschlieflich der grobwabigen Wirbelkérperosteolysen. Hin-
gegen konnten Tonnis, Friedmann u. Nittner (1958) bei Gliomen nie eine
Usur an der dorsalen Wirbelkorperbegrenzung feststellen. Glattwandige
bogenformige Eindellungen an der hinteren Wirbelleiste wies Braun
(1955) beim Neurofibrom auch auBerhalb der Geschwulstregion nach.

Klein- bis grofifleckige, cystendhnliche Osteolysen (Wabenstruktur)
verursacht nach Schinz et al. (1952) sowie Hansson (1941) ebenso das
Wirbelkdrperchordom, und es zeigt meist erniedrigte Bandscheiben
(Kremer, 1959). Schinz et al. (1952) beurteilen diese Waben- und Blasen-
strukturen als Hinweis auf ein eher langsames Geschwulstwachstum.
Allerdings wurden solche polycystische Knochenverinderungen teil-
weise in Kombination mit diffuser Osteoporose der Wirbelsédule von
den Autoren fernerhin beim Plasmocytom gefunden. Durch grobwabige
Porosierung zerstorte Wirbelkdérper werden von Hellner u. Poppe (1956)
aufler beim Chondrom ebenfalls beim Lymphogranulom und bei Meta-
stasen beschrieben. Somit sind auwch im hiesigen Fall eines infiltrativ
wachsenden spinalen Solitdrneurinoms die Rontgenmerkmale nicht
pathognomonisch und lassen keine Aussage iiber seine benigne oder
maligne Geschwulstnatur zu.

Als Sanduhrgeschwulst kommt das Neurinom nach Arseni u. lonesco
(1959) in nur 15,49/, und nach Broager (1953) in 20,49, der Fille vor.
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Eine Erweiterung des Foramen intervertebrale bzw. des Interarcual-
raumes wird desgleichen durch andere Tumorarten des Spinalkanals
hervorgerufen (Perrin, Mornex, Mansuy u. Aimard, 1967 ; Brocher, 1966;
To6nnis u. Nittner, 1958, 1968).

Die myelographische Untersuchung erbringt ebensowenig einen art-
diagnostischen AufschluBl. Zwar lassen sich nach Wood (1949) intra-
durale Neurinome gut kontrastieren, jedoch ist das Myelographie-
ergebnis nicht nur von der Art der Geschwulst, ihrer Topik zur Dura
mater spinalis, sondern des weiteren von ihrer Wachstumsform und
Ausdehnung abhingig. So fand Decker (1960) eine glatte Tumorabgren-
zung bei Neuarinomen weniger hiufig als z.B. bei Meningeomen des
Spinalkanals, da durch den extraduralen Neurinomanteil der Canalis
vertebralis allgemein eingeengt werden kann.

Morphologisch-klinische Korrelationen fir ein primir entartefes
Neurinom lieBen sich nicht erkennen. Die Dauer der Anamnese und die
GroBe des Blastoms schlieBen einen in kurzer Zeit gewachsenen Tumor
aus. Das histologische Schnittpriaparat gibt keine sichere Auskunft iiber
einen von vorneherein oder nunmehr eindeutig malignen Charakter.
Ein vorithergehendes Entwicklungsstadium oder sekundare Verwilde-
rung eines noch benignen Neurinoms erscheint genauso moglich. Von
anderen gutartigen Geschwiilsten ist bekannt, daf} infiltrierendes und
expansives Wachstum kombiniert sein kénnen. Gelegentlich breitet sich
der Tumorherd erst von einer gewissen GroBe ab infiltrierend aus. Zu-
dem ist eine mehr oder weniger feste Verbindung der Neurinome mit
der Dura mater spinalis keineswegs so selten (Henschen, 1955). Wech-
selnde KerngroBe, -gestalt und kernreiche Gewebspartien, wie man sie
auch in den Acusticustumoren findet, sind gleicherweise fur sich allein
kein sicheres Zeichen der Malignitét.

Es handelt sich um ein Neurinom, das histologisch seine Grund-
struktur als solches noch erkennen laBt und sich durch das Vor-
handensein einzelner grob- und feinmorphologischer Entartungs-
merkmale charakterisiert. Die (Glesamtheit der Erscheinungsformen —
Weichteilinfiltration, ausgedehnte Knochendestruktion, unruhiges fein-
gewebliches Bild mit Zell- und Kernpolymorphie, nmschriebene sar-
komatdse Bezirke — spricht in Verbindung mit dem Kultivations-
ergebnis fiir ein malignes Schwannom. Die katamnestische Beobachtung
des weiteren Krankheitsverlaufes ist erforderlich. In dem Fall von
Roussy u. Oberling (1931) war das mitosenreiche maligne Neurinom ein
Rezidivtumor.

Ganglienzellverdnderungen in spinalen Neurinomen wurden verschiedentlich
schon beobachtet (Henschen, 1955; Krayenbiihl u. Lithy, 1947, u.a.). Diese sind

meist degenerativer Art und bestehen in Atrophie, vermehrter Pigmentierung und
Umlagerung der Neurone mit Korbzellen. Die Verbindung der préformierten Ner-
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venzellen des Ganglion spinale mit dem Blastom scheint nach Henschen (1955)
in allen Fillen sekundir zu sein. Bei der Neurofibromatose mit primiren Tumoren
der Spinalganglien lassen sich Nervenzellen fast nur in den intraduralen Geschwulst-
abschnitten feststellen (Antoni, 1920). Geschwulstspezifische oder von der Dignitét
der Geschwulst abbingige Ganglienzellverinderungen sind nicht auszumachen.
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