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Uber einen Fall von Chondrosarkom der weiblichen
Brustdriise.

Von
Hejnrich Thinnes.

Mit 1 Textabbildung.

(Eingegangen am 3. November 1926.)

Das Vorkommen von knorpel- und knochenhaltigen Neubildungen der
Brustdriise gehdrt zu den groften Seltenheiten. Aus der alteren Literatur
sind einige Beobachtungen bekannt, jedoch tut man gut daran, wenn
man sie mit kritischem Blick betrachtet; denn in allen betreffenden
Fallen wurde die Diagnose mit hochst primitiven Mitteln gestellt;
e e e e e was sich mit dem Messer schwer oder gar nicht schneiden
Lief, wurde als knéchernes, knorpeliges oder scirrhéses Gewichs be-
zeichnet.*

So finden wir Angaben iber ein Osteom der Brustdriise bei Bonefus, das von
Klebs als Carcinoma mammae angesprochen wird. Denselben Fall verwertet
spater Bérard wieder, doch hat schon Velpeau darauf hingewiesen, daf es sich um
Wiedergabe einer alten Beobachtung handelt. Morgagni beschreibt mehrere
verknocherte Gewichse der weiblichen Brust, mit denen sich ebenfalls nicht viel
anfangen 1a8t. Desgleichen sind die Beobachtungen von Reil sehr wenig zuver-
lissig. Als sicher dagegen gilt das von Astley-Cooper beschriebene Osteochondroma
mammae. Warren sah 3 Fille von Enchondrom kombiniert mit Scirrhen, und
Virchow beschrieb ein Chondro-Osteosarkom in der Mamma eines Hundes. Dieser
Autor macht darauf aufmerksam, dall die knorpelhaltigen Brustdriisengeschwiilste
bei Hunden ungewshnlich haufig seien. Coén bemerkt, dafl nach den persénlichen
Mitteilungen von Goltti Osteochondrome der Mamma bei Tieren 6fters gefunden
wiirden. In seinem ,,Lehrbuch der pathologischen Anatomie der Haustiere™ be-
statigt Kitt in der Milchdriise der Hiindin die Haufigkeit der Chondrome (En-
chondrome), meist in Mischung als Chondrofibrome, mit partieller Verkalkung
als Chondrofibroma. petrificans, mit Verkndcherungsherden als Chondrofibroma
ossificans, Chondroosteome.

Kitt weist dann noch darauf hin, daf hier und da avch Neubildungen von
Knochengewebe in Form platter, durchbrochener, #stiger Knochenspangen am
Euter von Kithen beobachtet werden. Diese Spangen sollen vornehmlich im
Euterbindegewebsgeriist oder unter der Haut ihren Sitz haben. Mikroskopisch
sollen sie einen &hnlichen Bau wie normaler Deckknochen besitzen.

Eine knorpelhaltige Geschwulst beschrieb ferner Heurteauw. Stilling mochte
gsie als Sarkom hinstellen, weil sich in dem frischen Geschwulstsafte viel freie
Kerne und groBe z.T. unregelmifig geformte, mehrkernige Zellen befanden.
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Stilling veroffentlichte 1881 3 Falle von Osteosarkom. Das eine der Gewichse ent-
hielt zahlreiche Balken osteoider Substanz, der vorhandene Knorpel zeigte unmerk-
liche Uberginge zum Bindegewebe.

Bowlby beschrieb ein Sarkom, das sich durch grofien Zellreichtum auszeichnete.
In den tieferen Schichten bemerkt man allmihliche Uberginge zum Knorpel,
indem sich die Bindegewebszellen vergrofiern und mit einer Schicht klarer Sub-
stanz (Chondrin) umgeben, wihrend die Bindegewebsfibrillen als Matrix im neu-
gebildeten Knorpel zuriickbleiben. Derselbe zeigte die charakteristischen Eigen-
tiimlichkeiten des Bindegewebsknorpels.

v. Hacker beschrieb eine merkwiirdige Kombination von Fibrocystadenom,
Carcinom und Osteochondrom. Bei letzterem scheinen die fibrés-knorpeligen
Bestandteile aus den fibrésen hervorzugehen, alle Uberginge vom bindegewebigen
zum knorpeligen Stadium lieBen sich mit Leichtigkeit verfolgen. ». Hacker glaubt,
die Neubildung sei aus einem Cystadenom hervorgegangen, das spiter carcinomatos
degenerierte. Da man stellenweise in der Peripherie der Knorpelinseln sowie
in ihrem Innern komprimierte Driisenkanslchen fand, so zog er den SchluB, daf
der Knorpel aus dem inter- und periacindsen Bindegewebe entstanden sei.

Ein Chondrosarkom wurde von Durham beschrieben. Die Geschwulst war durch
eine Kapsel von der Umgebung abgeschlossen. Uber das Verhiltnis des Knochens
und Knorpels zum tibrigen Bindegewebe erfahren wir hier nichts.

Leser beschreibt ein Osteosarkom der Mamma und gibt an, daf dessen voll-
stindige Abkapselung von der Umgebung darauf hinweise, daB es sich nicht etwa
um ein Enchondrom der Rippen, das sich abléste, gehandelt habe, wohl aber
kénnten von den Rippen her verlagerte Gewebskeime eine Rolle gespielt haben.
Von Clarke wurde auch ein verkalkendes Chondrosarkom beschrieben.

Ein Chondro-Osteosarkom der Mamma wurde 1891 von Coén eingehend studiert.
Der Tumor enthielt richtige Knochenbalkchen mit einem gut entwickelten Havers-
schen Kanalsystem und hyalinen Knorpelinseln.

Uber ein FEnchondrom der Brustdrise wurden noch Arbeiten geliefert von
Cambria und von Stefanini, die mir jedoch im Original leider nicht zugdnglich waren.

1895 berichtete Happel tiber ein Chondrom der Mamma. Das Gewichs enthielt
neben faserigem Bindegewebe, spindelig sarkomatosen Abschnitten und Driisen
schlduchen zahlreiche Tnseln hyalinen Knorpels. 1897 berichtet Arno'd itber
einen Fall von Chondro-Osteosarkom.

Als sichere Falle sind zu bewerten die Berichte von Astley-Cooper
(1836), Stilling (1881), v. Hacker (1881), Leser (1888), Coén (1891),
Cross (1883), Arnold (1897) und Sehrt (1907).

Im Pathologischen Institut der hiesigen Universitit wurde nun
folgender Fall untersucht, den ich hier niher beschreiben mdéchte.

Eine 43 jahrige Frau bemerkte seit etwa 5—6 Monaten einen Knoten
in der linken Brust, der ziemlich schnell wuchs. Derselbe ist von fast
apfelgrofer, runder, gut abgrenzbarer, derber Gestalt und ist auf der
Unterlage leicht verschieblich. Die Achseldriisen sind deutlich zu fiihlen.
Die amputierte Mamma 1a6t auf dem Durchschnitt einen Knoten von
weiigrauer Farbe und betriachtlicher Konsistenz erkennen. Hier und
da finden sich kleine Abschnitte, die durch ihre durchscheinende Be-
schaffenheit und bldulichweile Farbe als kleine Knorpelplittchen an-
gesprochen werden kénnten. An manchen Stellen finden sich knochen-
ahnliche Einlagerungen.
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Die mikroskopische Untersuchung ergab folgendes: Die Mamma
weist im grofien und ganzen hochgradige Veranderungen auf. In den
verschiedenen Schnitten, die teils Teilen aus der Mitte des Gewichses,
teils die Randpartien zum anscheinend unverinderten Gewebe betreffen,
liegt im allgemeinen immer das gleiche Bild vor. Die Geschwulst besteht
aus wvorwiegend spindeligen Zellen, die_in einer homogenen, geguollenen
Bindesubstanz eingelagert sind. Der Kern der spindeligen Zellen ist
ziemlich klein und sehr chromatinreich, so daB eine feinere Zellstruktur
nur selten gesehen wird. Der Zelleib ist zumeist guté abgrenzbar ; man sieht,
daB} er feine, kleine Fortsdtze in das umgebende retikulire Bindegewebe
entsendet. Nur selten sieht man mehr rundliche Zellformen, dagegen
gelangen verhaltnism#fig zahireiche, manchmal partieweise zusammen-
liegende, sehr groBe Zellen zur Beobachtung, deren Protoplasmaleib etwas
verwaschen erscheint, wihrend der Zellkern blaf}, randlich oder polygonal
geformt, ein deutliches Chromatingeriist erkennen laft.

In dem so beschaffenen Geschwulstgewebe finden sich nun zwederles
Bildungen besonderer Art. Einmal ndmlich werden, mit Hématoxylin
blaBblaulich gefarbte, inselartige, homogene Nester, von ganz unregel-
méBiger Form gesehen mit rundlichen Liicken, in denen Zellen eingelagert
sind. Es fallt dabei auf, daf die Zellen, deren groBe, runde Kerne gut
mit Hamatoxylin gefdrbt sind, ungleichmafig in den Inseln verteilt
sind und auch in ihrer Grofe ziemliche Unterschiede aufweisen, wahrend
die Form durchweg eine runde ist. Es handelt sich bei diesen vorliegenden
Inseln ganz offensichtlich um ein unregelmdfig gebautes Knorpelgewebe,
und zwar liegt hyaliner Knorpel vor, denn die Elastinfarbung zeigt,
dall elastische Fasern im Grundgewebe wicht vorhanden sind. Knorpel-
hohlen sind nur teilweise gut ausgebildet, teilweise liegen die Zellen
ohne Abgrenzung in der hyalinen Zwischensubstanz. Ebenso fehlt,
wie die van Gieson-Farbung beweist, eine bindegewebige Abgrenzung
der Herde (Perichondrium) (s. Abb.).

Bedeutend spérlicher als diese Stellen finden sich mit Kosin rosa
gefarbte Abschnitte. Im allgemeinen bdnderartig, gehen sie mit leicht
verwaschener Grenze in die Umgebung iber. Mit der starken Vergrofe-
rung sieht man, da8 sie eine fibrilldre Struktur aufweisen. Sie enthalten
sparliche, stabchenférmige Kerne; an ihrem Rand scheinen die erst-
beschriebenen, spindeligen Elemente etwas dichter zu liegen als im
ibrigen Gewebe.

Der Rand der Geschwulst gegen die Mamma zeigt eine breite, binde-
gewebige Abgrenzung, so dall Geschwulst und Mammagewebe {iberall
vollig voneinander getrennt sind. Das anschliefende Mammagewebe
selbst bietet reichliche Driisenlappchen und Ausfihrungsgéinge. Die
Driisenldappchen sind im allgemeinen gut ausgebildet, jedoch in nichster
Nahe der Geschwulst etwas zusammengedriickt. Die Ausfilhrungsginge
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sind zum groBten Teil erweitert, so dal stellenweise férmlich kleine,
cystische Bildungen vorliegen. In letzterem Falle enthilt das Lumsen
feinkornige, rotgefarbte Massen. Das Epithel ist iiberall gut erhalten.
Im Zwischengewebe der Mamma finden sich stellenweise kleine, aus
Lymphocyten bestehende Infiltrate; auch um und in den Driisen-
Iappchen befinden sich miaBig viel Rundzellen.

Die Geschwulst ist nach diesem Befund als eine zellreiche, knorpel-
bildende Neubildung der Bindegewebsreihe anzusehen, die als Chondro-
sarkom bezeichnet werden muf.

Nun interessiert uns aber vor allem die Frage, wie dieses Knorpel-
gewebe in der Mamma entsteht und wie es sich zum Driisengewebe selbst
verhalt. Die verschiedenartigsten Ansichten und Theorien stehen sich
in der alteren und neueren Literatur iber diesen Punkt gegeniiber.

Nach Kitt ist bei dem Osteo-Chondrom der Milchdriise der Hiindin
die Annahme einer metaplastischen Entstehung der Knochen- und Knorpel-
bildung die naheliegendste. Mit einiger Spekulation (Kitt), kénnte man
zwar Ankniipfungspunkte an die Entstehung der Rippen und Beutel-
knochen finden, also eine embryonale Keimuverlagerung heranziehen.
Gestiitzt wiirde diese Annahme durch die Tatsache, daB zu embryonaler
Zeit im Bereich der Lenden- und Kreuzbeinwirbel Rippen angelegt
werden, daf} ferner bei Krokodilen ventrale verknocherte Inscriptiones
tendineae und beim Hund und Fuchs im Bereich des Poupartschen
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Bandes Bildungen, die zum Vergleich mit Beutelknochen einladen,
sich finden. Somit ist fiir phylogenetischen Grund und embryogenen
Zusammenhang etwas Boden da, und es kann an solche Abkunft mit
und ohne Keimverlagerung gedacht werden (Kiif). Jedoch, wie gesagt,
die Metaplasie aus Bindegewebe halt er fiir das Wahrscheinlichste.

Arnold, der sich etwas eingehender als die anderen Forscher mit
der Knorpel- und Knochenentstehung in menschlichen Brustdriisen-
gewdchsen befallt hat, weist die metaplastische Bildung des Knorpels
und Knochens zuriick. Da 1. der Knorpel seiner Geschwulst Bindegewebs-
knorpel ist, dieser jedoch beim normalen Menschen nur in den Ligg.
intervertebralia, an der Symphysis ossis pubis und an den Gelenkenden
des Sterno-Claviculargelenkes vorkommt, da 2. der Knochen seines
Tumors Bindegewebsknochen ist, also Belegknochen, und Gegenbaur
die Clavicula zu den Belegknochen rechnet, so nimmmt Arnold eine Ver-
lagerung von Gewebskeimen aus der Gegend der Clavicula in irgendeiner
embryonalen Periode an.

Auch in bezug auf diese Annahme mufl man sagen, dall ja etwas,
aber auch nur etwas Boden fiir sie da ist. Arnolds Einwénde gegen eine
Metaplasie diirften heutzutage, wo wir wissen, daB an den verschieden-
sten Stellen des Korpers wirkliche metaplastische Knorpel- und Knochen-
bildung beobachtet wird, nicht mehr zu Recht bestehen.

Was die Knorpelbildung betrifft, so mulBl zugegeben werden, dal}
man exakte Beweise fiir die Metaplasie nicht hat, man kann sie jedoch
aus dem mikroskopischen Befund als das Wahrscheinlichere annehmen.
In allen Fallen sehen wir, wie sich zwischen den teilweise spindeligen,
teilweise vielgestaltigen Zellen allmdhlich immer mehr Intercellularsub-
stanz bildet, wie sie immer mehr die Form der Knorpelzellen annehmen,
wie sich eine Kapsel um sie bildet, bis richtiges hyalines oder auch
Faserknorpelgewebe fertig ist.

In letzter Zeit ist nun eine neue Theorie entstanden, die eine Briicke
schlagen will zwischen der Entstehung der knorpeligen Substanz in
unseren Gewdchsen der Brustdriise einerseits und derselben in den Parotis-
mischgewdchsen und Cylindromen andererseits. Herzog leitet iiberein-
stimmend mit Ehrlich und Bdtiner die Speicheldriisentumoren von
Driisenepithel ab, nicht von einem ,,versprengten fetalen Keim®. Die
homogene, sich mit Hamatoxylin blauende Substanz fafit er als Produkt
der epithelialen Geschwulstzellen auf, aber in anderem Sinne als Bétiner.
Die gleichen Produkte finden sich auch bei Geschwiilsten der Schleim-
driisen, Schweifidriisen, Tranendriisen und, worauf er besonders hinweist,
der Brustdriisen. Wir werden zu untersuchen haben, ob an unserem
Tumor sich Anhaltspunkte finden, die fir diese neue Theorie sprechen.

Die Speicheldriisengewiichse lassen eine eigenartige Mischung von
Parenchym und Stroma erkennen. Das Parenchym bestebt aus Zell-
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straingen und Zellnestern mit wenig differenzierten Zellen von rundlicher,
ovaler oder langlicher Form mit wenig Protoplasma und stark farb-
baren Kernen. Innerhalb dieser Zellgebilde finden sich zuweilen auch
differenzierte Zellen mit reichlichem Protoplasma und blischenférmigen
Kernen, welche morphologisch ganz dem differenzierten Epithel der Haut
entsprechen, ja zuweilen Intercellularbriicken erkennen lassen. Mitunter
148t das Zentrum der Strange und Nester Parakeratose erkennen, wodurch
Hornperlen entstehen. Besonders bemerkenswert erscheint aber, dafB
nicht selten von wenig differenziertem, vielfach abgeplattetem Epithel aus-
gekleidete, mehr oder weniger regelmifBige cystische Hohlrdume anzu-
treffen sind, ebenso von kubischem oder zylindrischem Epithel begrenzte
schlauchartige Hohlrdume, wodurch ganz an Drisenausfihrungsginge
erinnernde Gebilde entstehen. Hinsichtlich des Stromas sei bloB kurz
erwahnt, dafl dasselbe zumeist schlesmig, seltener hyalin verdndert
ist, vielfach Knorpel, selten Knochen enthilt. Beide Gewebe, Paren-
chym und Stroma, gehen meist ohne scharfe Grenze ineinander tiber.

Die Speicheldriisengewtichse stehen den Cylindromen sehr nahe, die
heute wohl allgemein als epitheliale Neubildungen angesehen und von
den Schleimdriisen der Mundrachenorgane abgeleitet werden (Ribbert).
Auch diese bilden hyaline Massen im Stroma, teilweise auch von knorpel-
haltiger Beschaffenheit und Struktur. Die neuesten Untersuchungen
iiber diese Knorpel- bzw. Knochenbildung von Siegmund, weisen nach,
daf dieses eigenartige Gebilde weder Knorpel noch Knochen ist, sondern
ein modifiziertes Epithelgewebe, das in ein basalmembranartiges,
mesenchymal-epitheliales Quellungsprodukt eingeschlossen ist.

Wie verhalt sich nun das Epithelgewebe zum Bindegewebe in der-
artigen Gew#chsen ? Krompecher will die Frage so losen, dal} er, &hnlich
wie im ersten Embryonalstadium, ein direktes Ubergehen von Epithel
in Bindegewebe annimmt. Hiergegen steht die Ansicht von Ricker und
Schwalb, die die ,,schleimige” Substanz durch Sekretion aus den Ge-
schwulstzellen, zwischen denen sie sich anhiuft, entstehen lassen. Die
schleimige Substanz soll sich in Hyalin und Knorpel umwandeln, die
sonach ein , modifiziertes, epitheliales Sekret® darstellen; ja, sie denken
daran, daB sich aus dem ,,epithelialen* Knorpel Knochen bilden kénnte.
Sie betonen, daf} ,,die Zellen, die in dieser Substanz eingeschlossen sind
und bei ihrer Entstehung mitgewirkt haben, keine Bindegewebszellen
werden, sondern Epithelzellen, sezernierende Schweilldriisenepithel-
abkémmlinge sind und bleiben®. Kollagen und Elastinfasern lassen
Ricker und Schwalb ,aus der im gelosten Zustand in den Geschwiilsten
anwesenden serds-schleimigen Substanz ausfallen, wobei die epithelialen
Zellen vielleicht in dhnlicher Weise beteiligt sind wie die Bindegewebs-
zellen, wenn zwischen ihnen, ebenfalls in einer serds-schleimigen Fliissig-
keit, Kollagen und Elastinfasern ausfallen®.



156 H. Thinnes:

Die beiden Gesichtspunkte, Bildung einer homogenen, epithelialen
Abscheidung und die besondere Wirkung auf das umgebende Binde-
gewebe, stellen nach Herzog einen Zusammenhang zwischen den Cylin-
dromen, bei denen ein Nachdruck auf die Form der ,hyalinen Gebilde
zu legen ist, und einer Reihe anderer epithelialer Geschwiilste her. Hierin
besteht nach diesern Forscher ein Zusammenhang zwischen Cylindromen
und gewissen Adenomen der Mamma und Prostata. Am Schluf} seiner
Arbeit iber ,,Neue Beitrage zur Cylindromfrage wirft Herzog die Frage
auf, ob vielleicht auch die Scirrhen eine gewisse Verwandtschaft mit den
Cylindromen besitzen. Auch nach Siegmund sind die ,,hyalinen® Gebilde,
die den Cylindromen ihr besonderes Geprige verleihen, weder rein
mesenchymale, noch rein epitheliale Bildungen, sondern dieselben
entstehen durch einen eigenartigen Verquellungsproze von Kollagen
und elastischen Bindegewebsfibrillen, die in interepitheliale Abscheidungs-
produkte eindringen. Er halt diesen Vorgang einem anderen gleich,
wie er unter normalen Verhaltnissen bei der Ausbildung von Basal-
membranen und der Entwicklung des Zahnschmelzes verwirklicht ist,
der aber hier geschwulstmiBig ins Groteske gesteigert ist.

Wir kimen nun zum 2. Punkt, ndmlich inwieweit das histologische
Bild unseres Brustdriisenmischgewschses dem der Speicheldriisen-
mischgewéchse und Cylindrome entspricht. Wir haben, um es noch
einmal kurz zusammenzufassen, als charakteristische Merkmale der
Speicheldriisenmischtumoren und der Cylindrome kennengelernt: 1. im
Parenchym an Driisenausfithrungsginge erinnernde, mit Epithel be-
grenzte, bzw. ausgekleidete, schiauchartige Hohlrdume; 2. verwaschene
Uberginge zwischen Parenchym und Stroma und somit Bildung von
Ubergangszellen und 3. Bildung von reichlichen Elastinfasern im Grund-
gewebe.

In unserem Gewichs liegt in den verschiedenen Schnitten im all-
gemeinen immer das gleiche Bild vor. Von schlauchartigen, mit Epithel
ausgekleideten Hohlrdumen tst nichis zu finden. Die ganze Geschwulst
bildet eine kompakte Masse, die von keinerlei Hohlraumen besagter
Art durchsetzt ist. Parenchym und Stroma sind in unserem Tumor gut
voneinander getrennt. Wenigstens ist kein verwaschener Ubergang oder
ein ,, Abbréckeln’* von zapfenformig sich vorstilpenden Wucherungen,
wie man es bel manchen Parotisgewidchsen sieht, und somit das Vor-
kommen von sog. Ubergangszellen in der Geschwulst zu finden.
Was die Bildung von reichlichen Elastinfasern im Grundgewebe angeht,
so mul ausdriicklich betont werden, daB trotz reichlicher Schnilte die
Elastinfarbung keinerlet Bildung von elastischen Fasern im Grundgewebe
erkennen 1aBt.

Somit kann diese neue Theorie von einer epithelialen Entstehung des
Knorpelgewebes auf unseren Mischtumor der Brustdriise im speziellen
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und auch wobl im allgemeinen fiir alle Chondro-Osteo-Sarkome der
Mamma nichi angewendet werden. Vielmehr méchte ich unsere Geschwulst
derjenigen von Stilling und Sehrt im grolien und ganzen gleich setzen
und, wie diese, eine metaplasiische Bildung des Knorpels annehmen.
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