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Metaplasia condro-6ssea em Tumores

experimentais
M. Avrhias

RESUMO

Estudam-se, néste trabalho, os fenémenos de metaplasia carti-
laginea e dssea encontrados em dois tumores, um sarcoma de células
polimorfas, desenvolvido num Rato injectado com benzopireno na re-
gido renal esquerda, ¢ um sarcoma mioblastico do coragdo de uma
Cobaia injectada com metilcolantreno no cérebro, fenémenos de que o
autor ja se ocupou num artigo publicado na Imprensa Médica, tendo
o ultimo side mais minuciosamente descrito por M. T. FurTtapo Dias,
num extenso artigo publicado néste Arquivo.

Depois de descrever as imagens observadas nas preparacfes
histolégicas, o A. ocupa-se do mecanismo de formag@o dos tecidos dsseo
e cartilagineo nas partes moles do organismo, passando revista as prin-
cipais hipéteses emitidas para a explicar. Cita as condi¢des em que
ésse fendmeno tem sido apontado e procura confrontar as suas obser-
vagdes com as que se encontram na vasta literatura relativa ao as-
sunto, tanto no que se refere ao processo normal da ossificagio como
no que diz especialmente respeito a metaplasia Ossea e cartilaginea em
condigbes patoldgicas, em particular nas produgdes neoplasicas. Men-
ciona as opinides formuladas acerca do papel atribuido aos osteoblas-
tos na formagio do tecido 6sseo, apresentando microfotografias de
preparagdes em que estes elementos aparecem com os caracteres que
tém sido descritos na osteogénese normal, mas néo se pronuncia sdbre
a sua verdadeira significagio por ndo ter dados suficientes para o fa-
zer. Trata, em seguida, das teorias enunciadas relativamente ao papel
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da estase sangiiinea, dos depdsitos de sais calcireos, de tecidos ne-
crosados, etc. e relata as experiéncias que mostram a propriedade os-
teogénea de certos tecidos, tais como o epitélio da bexiga, o rim, etc.
Nos seus casos, davam-se algumas das condig¢fes indicadas, como,
por exemplo, estases sangliineas, focos hemorragicos, calcificagBes,
etc. e, num deles, o tumor tinha-se desenvolvido no rim, que se achava
profundamente desorganizado e em grande parte destruido. A propé-
sito da metaplasia dssea dos tecidos conjuntivos, cita o que se tem dito
sObre a intervencdo de enzimas (fosfatase), que ainda ndo estd bem
esclarecida, mas que deve considerar-se muito provavel, como tam-
bém stbre a de hormonas e vitaminas. No caso das neoplasias, tantas
vezes sede de metaplasia dssea e cartilaginea, atribui-se aos seus ele-
mentos constituintes uma influéncia estimulante sébre os do tecido
conjuntivo, exercida por um mecanismo ainda mal conhecido, possi-
velmente enzimatico. Por fim, alude ao problema, muito discutido,
da transformagio directa da cartilagem em osso, terminantemente ne-
gada pelos histologistas quanto & osteogénese normal, mas admitida
por alguns anitomo-patologistas em circunstancias anormais. A-pesar-
-de ter visto certas disposi¢Ses que poderiam ser interpretadas neste sen-
tido, o A. ndo as julga bastante elucidativas para afirmar com segu-
ranga que essa transformacgdo se dé e que o tecido Osseo ndo derive
de elementos conjuntivos que invadam a cartilagem.



METAPLASIA CONDRO-OSSEA 210

plus abondante, englobe un certain nombre de cellules, formant ainsi
une plaque plus étendue (Fig. 3). Les cellules montrent alors un cyto-
plasme plus abondant et un noyau volumineux, tantdt sphérique,
tantdt irréguliérement bosselé, souvent avec un gros nucléole (Fig. 4
et 5). Les plaques cartilagineuses, qui en résultent, atteignent souvent

Fig. 3
Une plaque cartilagineuse en voie de formation dans le sarcome du Rat.
Hématéine-éosine.

des dimensions considérables (Fig. 6) ; leur centre se calcifie quelque-
fois et se colore alors en violet foncé par I’hématoxyline et en noir par
la méthode de voN Kossa. D’autres plaques offrent une structure net-
tement osseuse, comme celle de la Figure 7, colorée par la méme mé-
thode. Les cellules qui occupent les cavité creusées au sein de la sub-
stance fondamentale, dans laquelle on peut reconnaitre une structure
fibrillaire (Fig. 8), sont de forme plus ou moins irréguliérement étoilée ;
leur cytoplasme, assez foncé et souvent ratatiné par l’action du fixa-
teur, contient un noyau le plus souvent irrégulier, petit, avec des grains
chromatiques peu abondants. A la périphérie de ces plaques osseuses,
on peut voir une couche de cellules d’aspect épithélioide, appliquées
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Fig 4
Cellules du tissu conjonctif ayant subi la metaplasie cartilagineuse.
Sarcome du Rat. Méme coloration, Fort grossissement,

Fig. 5
Nodules de cartilage hyalin du sarcome du Rat. Méme coloration,
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Fig. 6
Nodule: cariilagineux en partie calcifi¢, du sarcome du Rat.
Méme coloration.

Fig 7
Une plaque osseuse du sarcome du Rat, colorée par fa méthode
de Von Kossa.



222 ARQUIVO DE PATOLOGIA

contre leur surface et disposées & la facon des ostéoblastes, tels qu’on
les décrit dans le processus de 1'ostéogenése normale (Fig. g). Ces cel-
lules sont de forme plus ou moins cylindrique, leur cytoplasme est
abondant et clair, et chacune posséde un gros noyau ovoide, qui occupe
d’ordinaire le pole tourné du coté extérieur. Cette couche cellulaire est

Plaques osseuses de la méme tumeur colorées par la méthode
trichromique de CalaL.

le plus sonvent discontinue, ne se trouvant pas sur tout le pourtour de
la plaque.

Dans notre second cas, les formations osseuses et cartilagineuses
occupent surtout la zone périphérique de la tumeur, prés de la zone
d’implantation de celleci sur le tissu musculaire de I'oreillette. On v
voit de grandes étendues hyalinisées, en partie calcifiées, tant dans le
stroma tumoral que dans le muscle cardiaque envahi par la néoplasie.
Quelques-unes des plaques osseuses présentent des dimensions considé-



METAPLASIA CONDRO-OSSEA 223

Fig. 9
Cellules d’aspect ostéoblastique a la périphérie d’une plague osseuse
en voie de formation. Sarcome du Rat Hémaiéine-¢osine,

Fig. 10
Travées osseuses de la tumeur du ceeur duCobaye. Hématéine-éosine.
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rables ct forment des travées anastomosées (Fig. 10). D’autres sont
plus petites, plus irréguliéres, arrondies ou allongées. Les nodules car-
tilagineux se trouvent tantot isolés, tantdt en continuité avec des pla-
ques osseuses (Fig. 11 et 12). En certains points, les éléments muscu-
laires d'insérent sur du tissu cartilagincux, comme le montre la Fi-
gurc 13. De méme que dans le cas précédent, on peut apercevoir, parmi

Fig. 11
Un nodule cartilagineux du sarcome du ceeur du Cobaye.
Méme coloration.

les cellules qui entourent ces formations, quelques-unes ayant 'aspect
d’ostéoblastes, moins net cependant que dans le sarcome du Rat. Les
stades successifs de la formation de la substance fondamentale, enchon-
drale ou osseuse, s’observent ici d’une facon également nette et on y
peut reconnaitre les différentes phases par lesquelles passent les élé-
ments conjonctifs pour devenir cartilagineux ou osseux. Quelques ima-
ges semblent correspondre & une transformation directe du cartilage
en os, mais ne permettent pas d’affirmer avec certitude qu’il en soit
ainsi. On doit noter, en outre, que dans ce cas les productions en ques-
tion sont souvent situées au voisinage de foyers hémorragiques, bien
qu’on puisse en trouver assez loin de ceux-ci, en pleine masse néopla-
sique.
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L’origine et le¢ mode de formation de cartilage et d’os dans les
parties molles du corps, a une distance plus ou moins grande des pié-
ces squelettiques, a donné lieu, comme !'on sait, & nombre de travaux
et & bien des controverses, sans qu’on soit déja arrivé & des conclusions
définitives. Les problémes qui se posent & cec sujet sont, au fond, du
méme ordre que ceux que souléve l'étude de la chondrogenése et de

Fig. 12
Plaque de cartilage hyalin en continuité avec des travées osseuses.
Méme tumeur. Méme coloration.

I'ostéogencse normale ct de la régénération dans les pertes de parties
osseuses, les fractures, etc.. Aussi, est-il impossible de les séparer et on
doit se reporter a ce qui a trait & ces questions lorsqu’on cherche a se
rendre compte du mécanisme de la genése des formations hétérotopi-
ques de cette nature.

Plusieurs auteurs de la fin du siécle dernier pensaient, d’accord
avec les idées de CoHNHEIM sur 'origine des néoplasies, que les pro-
ductions osseuses et cartilagineuses qui apparaissent dans les tumeurs
ou dans d’autres parties molles provenaient d’éléments aberrants du
squelette primitif, restés inclus 4 1’état latent et se développant ulté-
riecurement par suite d’états inflammatoires ou autres. Suivant
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RIBBERT, le tissu osseux nc pourrait s’originer au sein du tissu con-
jonctif qu'aux dépens d’éléments dérivés du systéme squclettique. Von
HANSEMANN attribuait le phénoméne 4 de menus débris du périoste
déplacés au cours du développement embryonnaire. BuscH admettait
que seule la migration d’ostéoblastes par voie circulatoire pouvait ex-
pliquer la présence de ces formations aberrantes, que MURRAY appelait

Fig. 3
Un gros nodule cartilagineux de la méme tumeur avec des fibres
cardiaques insérées a sa surface. Méme coloration.

growth forms, parce qu'il trouvait cette expression plus adéquate que
celle de métaplasie introduite par VIRCHOW.

Ces différentes opinions furent émises a I’époque ou la dis-
cussion était encore trés vive entre les partisans de l'indifférence cellu-
laire et ceux qui, comme BARD, soutenaient la spécificité cellulaire
absolue. Depuis lors, les idées se sont modifiées et a 1'heure actuelle la
plupart des anatomo-pathologistes acceptent la transformation du
tissu conjonctif ordinaire en tissu osseux ou cartilagineux, comme en
tissu muqueux, adipeux, tendineux ou fibreux, selon la conception
de la métaplasie, telle que la définissent BorsT, ZIEGLER, MUIR,
MEeNETRIER, MassON, Roussy, LEROUX et OBERLING, etc.. Comme le
font noter LERICHE et POLICARD, dont les travaux sur la physiologie
normale et pathologique de }'os sont d’une grande valeur «le tissu con-



