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VO~ SkAR hat  1907 erstmalig ftir bes t immte  Epithe]ien bei dem 
Krankhei tsbi ld  d e r  ~as topa th i e  die Bezeiehnung ,,b]asse Zellen" 
angewandt.  Diese haben eine weitgehende ~hnliehkeit  mi t  den Zellen 
der ~pokrinen AehselhShlenschweiBdriisen. Die Bezeichnung ,,blasse 
Zellen" wurde yon den sp~teren Untersuchern fibernommen. Ihre  rein 
morphologische Ahnlichkeit mi t  den apokrinen Driisen des Aehsel- 
hShlenorgans v~ird durch den Nachweis yon eisenf/~rbbaren Granula 
und LipoidtrSpfchen zur morphologischen Identi t~t .  Auch das Ver- 
halten der ~y0 the l ien  entsprieht dieser Tatsaehe. So konnte K~o~-  
r~CH~R in 57 % der mit  blassen Epithel  ausgekleideten Cysten Myo- 
thelien n~chweisen. HAMr~RT. hat  in einer ausfiihrlichen Darstellung 
auf die Bedeutung der Myothelien bei hyperplas t ischen Bi]dungen 
und auf die MSglichkeit deren maligner En ta r tung  hingewiesen. 

Das Vorkommen dieser Epithe]ien wurde bisher nur bei der senilen Involution 
und dem Krankheitsbild der Mastopathie in eystisch erweiterten DrfisenanSeilen 
gefunden. LO~SCHKE konnte auf Grund seiner Untersuchungen mi$ dem Platten- 
modellverfahren nachweisen, dab solehe blasses Epithel tragende Cysten stets 
in Gruppen vorkommen und einem Ausfiihrungsgang aufsitzen. Ihr Vorkommen 
bei der Mastopathie ist nach seiner Meinung so charakteristis6h ffir dieses Krank- 
heitsbild, dab er die Bezeichnung ,,Eosinophile oder acidophile Cystenmamma" 
wahlt. Die gleiche Meinung vertritt auch K~o~rEcI~ .  Kol~PXssY glaub$ auf 
Grund seiner Untersuehungen, dM] die eosinophile oder acidophile Cystenmamma 
ein Krankheitsbild ffir sich ist, das bei Progredienz diskontinuierlich das Kanal- 
chensystem des DriisenkSrpers befi~llt. Er stellt sieh mit dieser Ansicht in Gegen- 
satz zu den Ergebnissen yon B~R~I~ und B i ~ c ~ ,  die die Diagnose der Masto- 
pathie iiberhaupt yon dem Vorhandensein blasser Epitheleysten abh~ngig maehen. 

LOESCIIKE konnte in seinen oben angeffihrten Untersuchungen den Naehweis 
fiihren, dal~ sieh die blasse~i Zellen in den sekretorischen Endstiicken der Brust- 
driise entwiekeln. Die Epithelauskleidung insbesondere grSl~erer Cysten pflegt 
insofern nieht einheitlieh zu sein, als sich der Obergang kleiner dunkler Zellen, 
die dem eigentlichen Endstiieksepithel entsprechen, in s0g. blasse Epithelien 
beobaehten laBt. Ein gleiches VerhMten konnte auch K o ~ s s ~  feststellen. Er 
glaubt in weiterer Folgerung, da$ die Cystenbildung dureh Proliferation dieser 
Epithelien mit Auseinanderdr/~ngen des Stromas zustande kommt. 
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Der Nachweis der morphologisehen Identit~t der blassen Zellen mit den 
apokrinen Achselh5hlenschwei~drfisen lie] eine Diskussion fiber die Genese dieser 
blassen Zellen aufkommen. Vo~ SAA• glaubt einen Atavismus als Erklarung 
~nnehmen zu kSnnen. Diese Erkliirung ist insofern naheliegend, als Milchdrfise 
und apokrine AchselhShlenschwei~drfisen sieh aus einer gemeinsamen Stature- 
form entwiekeln. In dieser Tatsache liegt aber zugleich der Einwand gegen die 
Annahme v. SAARS, denn es ist sehwer verstiindlich, warum sich das eine geson- 
derte Entwieklung nehmende Milchdrfisenparenchym nnter Umgehung der 
St~mmform in ein aus dieser in anderer Entwicklungsriehtung ausdifferenziertes 
Epithel verw~ndeln sollte. Gegen die Ann~hme einer Keimversprengung yon 
AehselhSh]ensehwei]drfisen sprieht die Tats~che, daJ] die Veri~nderung erst bei 
seniler Involution und bei der Mastopathie beobachtet wird. Ebenso spreehen 
d~gegen die Beobaehtungen LOESCttKES, naSh denen in den Epithelien von 
Cysten ein Ubergang ffir die Mamma typischer Zellen in blasse Zellen n~chgewiesen 
werden konnte. Dieses Verhalten wurde auch sehon vorher yon K~o~ 'xc~R,  
Ki)CKENS U. S,. naehgewiesen. Der Ubergang einer ortsfiblichen Epithelform in 
eine ~ndere lie] die Meinung eines Umwandlungsvorganges nicht unberechtigt 
erscheinen. So glaubt ASKAI~TAZY eine Metaplasie annehmen zu k6nnen, gestfitzt 
~uf die Beobaehtungen des Uberganges eine r Epithelform in die andere. Seine 
Ansieht wird yon einer Reihe yon Autoren best~tigt. K~o~P]JcH~ entschied 
sieh for die Ansicht einer Fehlbildung und will dieser Meinung in der ]~ezeiehnung 
Itydrocystom~ mammae Ausdruck geben. Sc~vLTz nimmt an, dai3 es sich 
weniger um eine Umdifferenzierung, als um eine fehlerh~fte Differenzierung des 
Epithels handelt, insofern, als die ruhende Mamma ein nieht ausdifferenziertes 
Organ ist, das unter hormonalen Einwirkungen eine Differenzierung erf~hrt, die 
gegebenelffMls in dieser Fehlentwicklung verl~uft. B ~ I ~ G  und B~CxF,~ wolIen 
in den apokrinen Drfisencysten eehte heteroplastische Bildungen sehen. 

Wer tung der Ergebnisse der Li tera tur  und eigene Beobachtungen 
zeigen, dal~ die blassen Epithelien v. SA.~Rs Prolifer~tionstendenz 
zeigen. 0b  in den Cysten, in denen diese Epithelien fast  aussehlie~- 
lich gefunden werden, ein 1Jbergang kubiseher Zellen der Mamma in 
blasse Epithelien stat tf indet ,  oder ob diese unter  Verdr-s des 
ortstypisehen Epithels sich ~usbreiten, sicher ist, dal~ sie eine Neigung 
zur Ausbreitung haben. Mit dieser Tatsache wird auch die Frage der 
m~lignen Entar~ung yon Bedeutung: In  blassen Epithelcysten finden 
sich h~ufig 5r der Epithelien, Papillombildung, girlan- 
denf5rmige Epithelwucherungen. Daneben zeigen sich auch Poly- 
morphie der Epithelien undZel la typ ien .  Fiir die Diagnose Careinom 
wJrd abet  der l~achweis infiltrierend destrukt iven Wachstums und 
mehr noeh der Nachweis yon Metastasen yon Bedeutung sein. Die 
~e inung  einer Reihe '~ l terer  Untersueher (KvnA, B ~ : ~ ,  B]~TE~,s), 
die in dem Auftreten mit  blassen Epithelien ausgekleideter Cysten 
einen pr~kankerSsen Zust~nd sehen, ist nicht anzuerkennen, denn al]zu 
h~ufig werden bei der Mastopathie derartige Bildungen beobachtet ,  
andererseits ist bei dem ~uf dem Boden einer M~stopathie sieh ent- 
wickelnden Careinom bisher nur selten der Nachweis zu ffihren gewesen, 
d~l] sich die maligne En ta r tung  yon blassen Epithelien hergeleitet 
hat. T ~ I L E  g]uubbe schon, die in den blassen Epithelcysten hfilffig 
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anzutreffenden Epithelpolymorphien als Zeichen einer malignen Dege- 
neration werten zu kSnnen. Einen Beweis fiir diese Meinung konnte 
er aber um so weniger erbringen, als er selbst jene F~lle fiir verdgchtig 
hielt, in denen bei erhaltener Basalmembran ein infiltrierendes Wachs- 
turn in keiner Weise nachgewiesen werden konnte. Diese f~r die Histo- 
genese des Carcin0ms etwas extreme Auffassung der ~tlteren. Unter- 
sucher wurde in spgterer Zeit vSllig abgelehnt. So sehen sich L[YKOWSKY 
und Xi~CKE~S auf Grund ihrer Untersuchungcn berechtigt, eine maligne 
Entartung der blassen Epithelien vSllig abzulehnen. Die gleiche 
l~[einung teilen auch BE~I~G und Bt~CKS~R nach Untersuchung yon 
50 Fgllen in Stufenschnitten. Sie glauben, da~ ~pokrine Driisen in 
fast jeder Brustdrfise gefnnden werden, und da~ sie damit in bezug 
auf die Carcinogenese im K~OMPECgE~schen Sinne nicht verwertbar 
seien. Einen vermit~elnden Stand~punkt in diesen gegens~tzliehen 
Ansehauungen vertritt KRO~rECHE*, wenn er den blassen Epithelien 
die Fghigkeit zur malignen Entartung zubilligt,' wobei seiner ~einung 
nach sich besonders die intracanaliculgren Cystadenocarcinome yon 
diesen als Fehlbildungen aufzufassenden Zellen herleiten. Ebenso 
konnten ASKANAZY und JUDGE Carcinome beobachten, deren Zellen 
ihrer morphologen Struktur nach sich yon blassen Epitlielien herleiten 
lieften. Sie nehmen an, dal~ die ursprfinglich apokrine Zellmorphologie 

sich aber zugunsten einer indifferenten Zellstruktur abwandelt. Auch 
Ko~PXssr h~tlt die Carcinomentstehung aus blassen Epithelien fiir 
mSglich und WILns~ teilt 2 F~tlle eines solchen, ans blassen Epithelien 
hergeleiteten - Carcinoms mit. 

Beziehen sich die Untersuchungen der oben angefiihrten Unter- 
sucher im wesentlichen auf die mit blassem Epithel ausgekleideten 
cystischen Bildungen, so wird ira Zusammenhang mit der t~rage der 
Careinogenese aus diesen ZeUen auch ira besonderen Mal~e einem 
soliden StrangfSrmigen oder adenomatSsen Wachstum Aufmerksam- 
keit zu schenken sein. Die Untersuchungen LOESCHKEs sprechen daffir, 
dal3 sich die blassen Epithelien ans dem sekretionsfghigen Epithel tier 
Brustdrfise entwickeln, und Ko~PXssr vertritt den diskontinuierlichen, 
aber progredienten Charakter der Vergnderung. Da nun bei der Masto- 
pathie die epithelialen Wucherungsvorggnge auch den sekret0rischen 
Endapparat betreffen und neben deformierten adenomatSsen t~it- 
dungen auch solide anzutreffen sind, mii~ten auch derartige Bildungen 
nachweisbar sein, deren Zellen den Charakter der blassen Epittielien 
tragen. Solche Bildungen beschreiben auch BE~S~G und B~CKER in 
einem Fall, konnten abet bei den soliden Epithelzapfen kein infil- 
trierendes Wachstum nachweisen. Ebenso wie L ~ u ~  anal0ge Be- 
funde anfiihrt, die sich bei der Nachkontrolle als gutartig erwiesen. 
Die Tatsache der Malignit~t bzw. deren Beginn wird sich nur durch 
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den Nachweis des Durchbruches der proliferierenden Epithelien dutch 
die Memprana propria und dutch das infiltrative Wachstum erbringen 
]&sse r l .  

Die Beschgftigung mit der formalen Genese des Mamma-Carcinoms 
veranla]~t uns, zu der MSglichkeit der Ents tehung eines Carcinoms 
aus den blassen Epithelien emeut  Stellung zu nehmen. Wir mSchten 
unserer Betrachtung geeignete F'~]!e zugrundelegen und weisen darauf 

Abb .  1, Drf isenfe]d mi~ b l a s sen  Epit~helien. Bei a Beg inn  a~ypischer  ~Vucherung der  
hel]en Zel len m i t  D u r c h b r u c h  durch  die M e m b r a n a  p ropr i a .  V = 60. 

hin, dal~ sich in allen 1%llen neben den noch zu beschreibenden Bildern 
Ver~nderungen im Sinne der Mastopathie (Ko~J]~TZ~;u gefunden 
haben. 

Wie einleitend schon erw~ihnt, wird es yon Wichtigkeit sein, neben 
der in den blassen Epithelcysten haufigen Polymorphie der Zellen auch 
Ver~nderungen nachzuweisen, in denen sich adenomatSse oder solide 
Sprossungen bl~sser Epithelien auffinden lassen. Ffir die Frage der 
Carcinomgenese wird die Tatsache des Durchbruches der ~Iembrana 
propria entscheidende Bedeutung haben. Wir mSchten eine hierher 
gehSrende Beobachtung mitteilen (Abb. 1). 

In einem stark hyalinisierten Stroma linden sich cystische Erweiterungen 
yon Milchg/~ngen und Endstficken. An einer. Stelle zeigt sich ein proliferierendss 
Drfisenfeld yon toils tubulSsem, teils aber auoh cyst~ischem Wachstum. In den 
gr61]eren Cysten mit einschiehtiger Epithellage zeigen die Zellen neben dem 
deutlichen Anzeiehen der Apokrinie in dem verwaschen wabJgen Plasma feines 
braunes Pigment. Stellenweise finder sich aber auch ein knospendes Wachstum 
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dus zum Teil noch aden0matSse Differenzierungstendenz zeigt, an einer Stelle 
aber solid wird und die Membrana propria durehbricht (Abb. la) .  Form und 
Struktur der Zellen lassen bei der Eosinophilie des Plasma eine deut]iche ~hnlich- 
keit mit apokrinen Drfisen erkennen. Der Nachweis eisenpositiver Grannla nach 
T U~ BVL L  und PERLS ist negativ, ~yothelien sind nur stellenweise kenntlich, 
fehlen dagegen in der s01iden, die Membrana propria durchbrechenden Wucherung. 

Dieses  h i s to logische  B i ld  sche in t  uns  die  T a t s a c h e  zu beweisen,  dab  
es auch  ein  tubu l5ses  bzw. s o ] i d e s . W a c h s t u m  der  b lassen  Ep i t he l i en  
u n t e r  D u r c h b r e c h u n g  der  M e m b r a n a  p r o p r i a  g ibt .  Gerade  ]e tz te re r  

Abb. 2. Infiltrierend wacllsende adenomat~6s-cystische Formationen aus blasseh 
Epithelien. V = 60. 

Befund  spr ich t  unseres  E r a c h t e n s  e indeu t ig  fiir  den  beg innenden  
m a l ignen  C h a r a k t e r  de r  Vergnderung .  

E in  we i t e re r  Befund ,  den  wi t  e rheben  konn ten ,  tr~Lgt deu t l i ch  die 
K r i t e r i e n  des  ma l ignen  W a c h s t u m s :  i n f i l t r a t i v -de s t ru i e r endes  F o r t -  
s ch re i t en  und  M e t a s t a s i e r u n g  (Abb. 2). 

Bei schwacher VergrSl3erung zeigt das histologische Bild unregelmaBig adeno- 
matSs cystische Strukturen, teilweise mit scheinbaren papillomatSsen Wuche- 
rungen. Die basale Zellage einiger Adenomschl~uehe ~ und Cysten zeigt in mehr 
oder weniger grol~em Umfang die morphologisehen Charakteristica heller Zellen. 
Meistens ist das Bild aber sehr unruhig mit Abstoltung zahlreicher Zellen in das 
Lumen. Haben die die basale Zellage bildenden Zellen zylindrische oder ange- 
deutet zylindrisehe Form, so nehmen die in die Lumina abgestoBenen Zellen 
polymorphe Formen an (spindelig," rund bis polygonal). Es besteht eine starke 
Kernpolymorphie, wo aber keine starke Kernpyknose vorliegt, ist stets ein 
Nueleolus deutlich erkennb~r. Gemeinsam ist allen Zellen die starke Eosinophilie 
mit schaumigwabigem Plasma, ohne dab darin PigmentkSrnehen nachweisbar 
w~ren. Die in das Lumen abgestoBenen kompakten Zellhaufen zeigen Neigung 
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zur Bildung kleiner Hohlrgume dureh Nekrose einzelner Zellen. Der Naehweis 
von Eisengranul~ ist negativ (Abb. 3). 

Die Metastase in einem region~ren Lymphknoten zeigt den Aufbau aus 
gleichen gro[3en, stark oxyphilen Zellen. Auffgllig ist hier neben der adenomatSs- 
cystischen (Abb. 4a) die kompakte Ax~ (Abb. 4b) der Metastasierung, die erst 
Andeutungen des cystisch-papillomatSsen Wachstums erkennen l~ti3t. Daneben 

Abb. 3. St~irkere Vergr5t~erung des in Abb. 2 wledergegebenen Tumors. Deu~lich hohe 
blasse Zellen mi~ angedeuteter Apokrinie. V = 250. 

finden sich in den alveolaren Zellkomplexen z~hlreiche grSl3ere und kleinere 
Hohlr~ume, die dutch Nekrose yon Tumorzellen (Abb. 5a)entstanden sind, 
so d~8 sich Bilder ergeben, wie sie als Carcinoma eribrosum bzw, Epith~liome 
en rosettes yon D~T.B]ST besehrieben wurden. 

DaB bei  den  ve r sch i edenen  morpho log i schen  F o r m e n  des  ~ a m m a -  
Carc inom neben  in f i l t r i e r end  d e s t r u k t i v e m  W a c h s t u m  auch  eine in t r a -  
canaliculi~re A u s b r e i t u n g  sba t t f inde t ,  s t eh t  auBer Zweifel .  I n sbesonde re  
s ind  es of fens icht l ich  die sog. Mi lchgangscarc inome (Epith@liome 
cana l icu la i re  pure  CORNIL) und  das  sog. Carc inoma cr ibrosum,  die  
d iesen  W e g  bevorzugen .  Ff i r  d ie  intracanal icul~tre  A u s b r e i t u n g  solcher  
aus  b lassen  Zel len  he rvorgegangene r  Care inome mSch ten  wir  aueh  eine 
B e o b a c h t u n g  b r ingen  (Abb.  6). 

Virchows Archly. Bd. 316. 28 
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•  4. Lymphknoten-Metastase des in Abb. 2 wiedergegebenen Tumors. 
In  den kolnpakten Anteilen Bildung kleiner I~Iohlraume. V = 50. 

Abb. 5. St~rkere u der in 2~bb. 4 wiedergegebenen Lymphknotenmetastase.  
/~ompak~e Metastase im Randsinus mit  Bildung kleiner Lumina zun~ichst durch Nekrose 

einzelner Zellen bei a. V ~ 250. 

In dem T u m o r  zeigen die soliden, s t r angfSrmigen  Ep i the lkomplexe  Neigung 
zur  Ausdffferenzierung in tubulSse Bildungen.  Das  Zel lplasma is~ umfangre ich ,  
gu t  abgrenzbar  u n d  bei undeu t l i ch  schaumigwabige r  Beschaffenheitg s t a rk  oxyphil .  
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Die Zellkerne sind grol3, rund, locker gebaut, mit einem deutlieh siehtbaren 
Nueleolus in zentraler Lage. Wo solehe tubulSse Bildungen quergetroffen sind, 
haben die Kerne die Tendenz zur basalen Anordnung. I)as lumenw~rts gerichtete 
Plasma ist unseharf begrenzt, mit wolkigen eosinophilen Absonderungen in das 
Lumen. In den alveol~ren Anteilen, die zum Teil intraeanalieul~trem Waehstum 
entspreehen, finder sich eine Abstogung zahlreicher Zellcn in ein Lumen, das 
dureh Nekrose dieser Zellen entsteht. Rag diese Ausbreitung intracanalieul/~r 
vor sieh geh~, dafiir sprieht der yon uns erhobene und in der Abbildung wieder- 
gegebene Befund der Abhebung einer Korbzellensehieht dureh die wuchernden 
Tumorzellen (Abb. 6a). Die 3/Ietastase in einem region/iren Lymphknoten zeigt 
einen dem Tumor entsprechenden morlohologisehen Befund. 

Abb. 6. Intracanaliculfi,res Wachstum eines Carcinoms aus blassen Zellen mit Abhebung 
der ]~orkzellenschicht bei a. V = 65. 

Unsere oben a.ngeffihrten und durch ~/[ikrophotogramme be]egten 
Beobachtungen sind unseres ~'achtens ein ]~eweis ffir die MSglichkeit 
der Careinogenese aus den blassen Eioithe]ien v. SAARs. Wir glauben, 
da~ die Zellen der yon uns beschriebenen Tumoren eine weitgehende 
~;~hnlichkeit mit  den apokrinen Dr/isenzetlen des Achselh6hlenorganes 
und der blassen Epithelcysten haben. Dafiir sprechen der Bau des 
Plasmas , die Kernform und die bei morphologischer Untersuehung 
feststellbaren Zeiehen der Apokrinie. DaB gerade letztere sich his zu 
dem Zustand einer Itolokrinie steigern kann, spricht nach unserer 
Meinung nieht gegen unsere histogenetisehe Erkl/~rung. Es handelt  
sieh eben um eine iiberstfirzte Neubildung maligne entar te ter  Zellen, 
die in diesem Zustand das normale funktionelle Verhalten aufgeben. 
Eine gleiche Erkl/~rung kann aueh f/Jr die in den apokrinen Drfisen- 
zellen sonst naehgewiesenen Zelleinsehliisse angenommen werden. Wie 

28* 
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eingangs erwghnt, kommen in den blassen Epithelien yon Mamma- 
cysten die gleichen Zelleinschlfisse vor, wie sie fiir die Zellen des Achsel- 
hShlenorgans charakteristisch sind: Eisen und Lipoide (Ho•MA, Is 
RIOHTEa). Ein zweites Charakteristikum fiir die ttistologie des Aehsel- 
hShlenorganes ist das Vorkommen der sog. Myothelien. Naeh den 
Untersuehungen yon K~OMPECHEI~ treten diese Gebilde aber in den 
blassen Epitheleysten nicht in dem Mal~e in Erseheinung, wie in den 
Aehselh5hlenorganen. Bei der histogenetischen Ableitung bestimmter 
Careinomformen der Mamma aus diesen blassen Epithelien kSnnte der 
Versuch des Nachweises der Eisengranula und LipoidtrSpfchen unter- 
noliamen werden, um aus ihrem Vorhandensein die Ableitung der 
Carcinomzellen aus den blassen Zellen sieherzustellen. ]qaehweise in 
dieser l%iehtung sind uns aus des Literatur nieht bekannt. Unsere 
eigenen Untersuchungen haben bei starker Proliferation der blassen 
Zellen, insbesondere bei maligner Entartung ein negatives Ergebnis 
gehabt. Desg]eichen konnten wit in diesen F~llen aueh keinen Naeh- 
weis der Myothelien mehr fiihren. Das Fehlen dieser fiir apokrine 
Driisen charakteristisehen Merkmale spricht gber unseres Erachtens 
nicht gegen die Ableitung maligner Wuchsformen aus diesen Zellen, 
wenn ausreiehende morphologische Ubereinstimmungen vorliegen. 
Denn es ist aus der p~thologisehen Anatomie und Physiologie bekannt, 
dal3 maligne Ze]len h~nfig kennzeiehnende Eigensehaften ihres Mutter- 
gewebes bei gesteigerter Wachstumsneigung aufgeben. 

Neben einem ausgesproehen alveol~ren~ dann besonders intra- 
canaliculgren und einem adenomatSs-cystiseh-papi]lgren Wachstum 
finden sieh in dem gr5Bteh Teil der hierher gehSrenden Tumoren ~ber 
auch kurze, solide Epithelstrgnge infiltrativer Ausbreitung nach Art 
eines Carcinoma solidum simplex bzw. scirrhosum. In den alveol~ren 
Zellkomplexen ist die ~qeigung zur zentra]en ]qekrotisierung auffgl]ig, 
die mit der Nek~ose einer Zelle zu beginnen seheint, und a]lmghlich 
mehrere Zellen betrifft, so dal~ im Zentrum dieser Xomplexe nekro- 
tisches ~{aterial mit Zelldetritus und Kemtriimmern gelegen ist. 
Setzen sich die basalen Zellagen noch aus rundlichen bzw. polygonMen 
Zellformen zusammen, so nehmen, besonders in den adenomatSs- 
cystischen Strukturen, die gegen das Zentrum zu gelegenen Zellen eine 
mehr spindelige Form ~n, die Kerne werden pyknotisch (s. Abb. 3). 
An den lumenwgrts gelegenen basalen Schichten sind ~ber bei deut'- 
licher Eosinophilie des Plasmas noch Erseheinungen einer unregel- 
m~l~igen Apokrinie kenntlieh. Analoge Ver~nderungen weisen auch 
die Zellen auf, die die strangfSrmigen Formationen bilden. Aueh hier 
kommt es zu einer Verkleinerung der Zellen bei unregelm~l~iger Konfi- 
guration mit teilweise biz~rren pyknptischen Kernen. Die oft noeh 
deutliehe Eosinophflie des mengenmgi~ig stark reduzierten Plasmas 
nimmt an F~rbkraft ab. 
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Ein konstantes Charakteristikum der histogenetisch yon blassen 
Epithe]ien sich ab]eitenden Carcinome scheint unseres :Eraehtens die 
Neigung der Ze]len zur AbstoBung und sp/~teren Nekrose zu sein. Der 
urspriingliche Vorgang der Apokrinie scheint somit anf Grund des 
gesteigerten autonomen Waehstums in eine ttolokrinie iibergegangen 
zu sein. 

DELBET grenzte unter  tier Bezeiohnung Epith41iome en rosettes 
1926 eine besondere Wachstumsform des ~amma-Carcinoms ab, die in 
der deutschen Li teratur  ~ls Carcinoma cribrosum bekannt ist. Gleiche 
Beobachtungen aus friiherer Zeit stammen yon RIBSERT undI-tALSTED. 
Eigentfimlieh ist dieser Form des Ca rcinoms das Auftreten kleiner, 
driisenartiger t tohlraumbildungen mit Umsaumung dureh mehr zytin- 
drische Epithelien in soliden, dicken Epithelstr~ngen. Innerhalb der 
t tohlrgume findet sich eine h/~ufig mucicarminpositive homogene 
~asse.  Die die soliden Str/~nge bildenden Epithelien sind mittelgrog 
yon runder bzw. polygonaler Form, haben ein zartes Plasma und einen 
runden, locker s trukturier ten Kern. Die GrSBe der innerhalb der 
Epithelstr/~nge gelegenen I-Iohlr/iume entspricht meistens nut  einer 
Zelle, doch linden sich auch grSgere Hohlr~tume. Typiseh ist ein aus-  
gesprochen intracanalieul~res Wachstum. 

Eine zweite Form des Mamma-Carcinoms, die mit dem eben ange- 
fiihrten gewisse Xhnliehkeit aufweist, ist das sog. Milchgangscarcinom 
nach CO~r (Epith61iome canalieulaire pure). Auch hierbei handelt  
es sieh mn ein Carcinom yon grogalveol~rem Bau mit zahlreichen 
intraalveol/~ren Lichtungen bzw. zentral gelegenen intraalveol~ren 
Nekrosen. Der Aufbau der Epithelkomplexe geschieht aus mittel .  
grogen, ~?olygonalen Zellen, die teilweise sogar eine Differenzierung der 
Schichten erkennen lassen. Diese Epithelwucherungen, deren Zellen 
besonders durchseheinend sind, haben DELBET und ME~CDA}~O Epi- 
theliomes ~ eellnles c]aires benann t .  

Gemeinsam scheint diesen beiden Carcinomformen der Aufbau aus 
ziemlich grof~en durchscheinenden Zellen zu sein, deren mMignes 
Wachstum vorwiegend intr~canalicul~r vor sich geht. Innerhalb der 
Epithe]komplexe t re ten entweder kleinere, mit  homogenem Inhal t  
gefiillte gohlr~ume auf, oder es kommt zu ausgedehnteren intra- 
Mveol~tren Nekrosen. In beiden Formen gehen bei einem mehr in- 
fi l trativen Wachstum diese Charakteristica ver]oren. 

Betrachten wit einen Tumor, der neben soliden strangf6rmigen 
Epithelproliferationen groBalveol/~re zentralnekrotische Bildungen auf- 
weist nnd darum wohi zu dem sog. ~ilchgangscarcinom zu rechnen sein 
wird, so ergeben sich folgende histologische Merkmale (Abb. 7). 

Die soliden strangf6rmigen Epithelsprossen zeigen bei betr/~chtlicher Poly- 
morphie yon Kern und Plasm~r keine wesentliehen Strukturen, die sie rait den 
blassen Zellen identifizieren lassen k6nnten. Nur gelegentlich linden sich grol]e 



430 WAL~R K ~ :  

polygonale Zellen, die bei einem durehsichtigen oxyphilen Plasma Absehniirungen 
des Zellplasma wie bei der Apokrinie erkennen lassen. Anders in den alveol~ren 
bzw. groBalveol~ren zentralnekrotischen Zellkomplexen. t t ier zeigen die die 
Wand der Alveole bildenden Zellreihen fast ausschlieBlieh rundliche, groBe, 
locker gebaute Kerne mit einem deutlichen Nucleolus und ein loekeres eosino- 
philes Plasma. An den hmenw~rts gerichte~en obersten Zellen lassen sieh nieh~ 
regelm~l]ig, aber deuthch Ver~nderungen im Sinne der Apokrinie nachweisen. 
Im iibrigen besteht die zentrale ~ekrose aus zugrunde gegangenen Zellen. Es 
ergeben s ieh  zweifelsohne Analogien zu dem in Abb. 6 mf~geteilten Bild. DaB 

Abb. 7. GroBalveolfire ]~ildung eines sog. ~iilchgangscarcinoms. V = 30. 

gewisse Unterschiede morphologisch bestehen, spricht nicht gegen die gleiche 
Histbgenese, sondern mehr ffir eine Differenz des Reifungsgrades. 

A u c h  die  U n t e r s u e h u n g  eines Tumors ,  der  neben  s t r ang fS rmigem 
sol iden W a c h s t u m  zah l re iche  a lveol~re  A n o r d n u n g e n  m i t  H o h l r a u m -  
b i l d u n g e n  ze ig t  und  desha lb  wohl  ~ls Ca rc inoma  e r ib rosum zu be- 
ze ichnen  w~re, ze igt  e inige Charak te r i s t i ea ,  d ie  seine Genese ~us b lassen  
Zel len  r ech t f e r t igen  (Abb.  8). 

Die nach Art eincs Carcinoma solidum sich infil~rativ ausbreitenden Epithel- 
strange lassen bei der Polymorphie der Zellen keine sicheren histogenetischen 
Schlfisse ziehen. Wo sich aber ~lveol~rc Strukturcn linden, sind die Zcllkerne 
bei verschiedener GrSBe rund, groB und yon lockcrem Bau. Auff~llig ist das Ver- 
waschene sehwammige Plasma won deutlichcr Eosinophilie. In  den vorhandenen 
I-Iohlraumen liegen tells einzelne nekrotische Zellen (Abb. 8a), teils noeh im Ver- 
band gelegene nekrobio~ische Zellkomplexe (Abb. 8b) mit starken regressiven 
Kernver~nderungen und deutlicher Schrumpfung bzw. AuflSsung des Plasmas, 
dessert oxyphile F~rbbarkeit mi~ dem Alter der nekrobiotischen Vorg~nge schein- 
bar zustimmt. 
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Dieses Bild scheint uns daffir zu sprechen, dab diese intraalveolare 
Hohlraumbildung aus der Nekrose einzelner Zellen bzw. yon Zell- 
komplexen neben Sekretionsprodukten ihre Entstehung herleitet. Der 
Zellcharakter, der noeh erhaltenen Elemente hat  unseres Eraehtens 
weitgehende Ahnliehkeit mit den apokrinen Drtisenzellen. Wir mSchten 
hier auf die Ahnliehkeit des Befnndes mit den Wuchsformen des in 
Abb. 3 wiedergegebenen Lymphknotens des tiberwiegend adenomatSs- 
eystisehen Tumors hinweisen. 

Abb.  8. A lveo l a r e s  ~Vachs~ums mi~ B i l d u n g  k l e i n e r  1Kohlrgume n a c h  A r t  e ines  Carci-  
~mma c r i b r o s u m ,  a N e k r o s e  e inze lne r  Ze l l en ;  b n e k r o b i o t i s c h e  Z e l l k o m p l e x e .  V = 40. 

Zum SchluB mSchten wit das histologische Bild eines Tumors 
bringen, der die oben aufgeffihrten einze]nen Veriinderungen in sich 
vereinigt (Abb. 9 und 10). 

Neben strangf6rmigen, soliden Epithelanh~ufungen (Abb. 10b) infiltrativen 
Wachstums, die dureh die st.arke Eosinophilie einzelner Zellen bei kaum ange- 
deuteter Apokrinie die ttistogenese aus blassen Zellen nur noeh vermuten lassen, 
finden sich atypische adenomatSse Wucherungen (Abb. 10a)ohne sicher abgren- 
zende Membrana propria, teilweise mit mehrschichtiger Epithellage und Zell- 
und Kernpolymorphie. Deutlieh erkennbar ist bier aber die Apokrinie, die zur 
Aufffillung der Lumina mit einem eosinophflen Inhalt yon lockerem Bau fiihrt. 

Daneben linden sich alveol~re Komlolexe verschiedener GrSl~e (Abb. 10c), 
deren Zellen iiberwiegend runde, locker gebaute Kerne mit deutlichem Nucleolus 
erkennen lassen bei einem durehseheinenden oxyphilen Plasma. Innerhalb dieser 
alveol~ren Bildungen linden sich kleinere und gr6Bere I-Iohlriiume, die auchhier 
wieder nekrotisehe Zellen enthal~en. I n  gr6Beren Alveolen wird das Zentrum 
dutch eine ausgedehntere Nekrose gebfldet, die auch hier wieder yon einer mehr- 
sehichtigen Epi~hellage umsiiumt wird, deren einzelne oberste Zellen noeh An- 
zeiehen der Alookrinie zeigen. 
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Abb.  9. V e r s c h i e d e n e  ~Vuchsformen  in  e i n e m  a u s  b l~ssen  E p i t h e I i e n  h e r v o r g e g a n g e n e ~  
C a r c i n o m s .  a A d e n o m a t 6 s e ;  b so l ide  u n d  c a lveo l~ re  B i l d u n g e n  m i t  ~ o h l r a u m b i l d u ~ g  

n a c h  A r t  e ines  C a r c i n o m a  c r i b r o s u m .  V = 10. 

K b b .  10. S t g r k e r e  V e r g r 6 B e r u a g  des  in  A b b .  9 w i e d e r g e g e b e n e n  T u m o r s .  a 1~i$ aeleno- 
m a t S s e n ;  b so l iden  u n d  c ~ lveo l~ren  B i l d u n g e n  n a c h  A r t  e ines  C a r c i n o m ~  c r i b r o s u m .  

V = 6 5 .  
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Wir glauben, dureh unsere Untersuchungen einen Beitrag zur 
Frage der Careinogenese aus den blassen Zellen gegeben zu haben. 
Von Wiehtigkeit erseheint uns der in Abb. 1 wiedergegebene Nachweis, 
dab es zu einer Proliferation der blassen Zellen nieht nut im tlereieh 
"con Cysten kommt , sondern dag blasse Epithelien sieh aueh in den 
tubul6sen Endstiieken linden und auch hier atypiseh wuehern kOnnen. 
Das intraeanalieulgre Wachstum seheint nnter BeibehMtung gewisser 
Charakteristiea der blassen Zellen bevorzugt. Daneben linden sieh 
aber in fast allen F~llen strangfOrmige Wucherungen naeh Art eines 
Carcinoma solidum simplex bzw. scirrhosum, in dem die Zellkerne 
stark pyknotische Erseheinungen bei starker Zellpolymorphie erkennen 
lassen, so dab eine Xhnlichkeit mit den blassen Zellen kaum oder fast 
gut nieht feststellbar ist. DaB neben der strangf6rmig infiltrierenden 
und intraeanalicul~ren Wuehsform aueh atypisehe adenomatSse An- 
ordnungen zu linden sind, zeigt die Abb. 9. 

Die Beobaehtung der intraeanalieul~ren Wuehsformen zeigg deuto 
lich, dab in diesen alveol~iren Kolnplexen eine groBe Neigung zur 
Hohlraumbildung bzw. zentralen Nekrose besteht, gleieh Ver/inde- 
rungen, wie sie ffir das sog. Carcinoma eribrosum bzw. das 3[ilehgangs- 
eareinom als kennzeiehnend angegeben werden. W'ir glauben, dab die 
dem Ca.reinoma eribrosmn entspreehende Hohlraumbildung dutch 
Nekrose einzelner Zellen entsteht, w~thrend die in den gr6geren alveo- 
l~tren Komplexen zengrale Nekrosen dutch AbstoBung yon Zellen 
zustandekommen, die naeh AusstoBung aus dem Verband nekrotiseh 
werden. Oft 1/~Bt sieh noeh deutlich in den obersten Zellen der die 
Nekrose ums~umenden basalen Zellsehicht neben der ttolokrinie eine 
mehr oder ~veniger deutliehe Apokrinie naehweisen. Die gleiehe 
Neigung zur Absgol3ung yon Zellen neben der Apokrinie ist abet aueh 
in den blassen Epitheleysten zu beobachten, erreicht aber seheinbar 
insbesondere mit l~iieksieht auf die I-Iolokrinie in dem gesteigerten 
Waehstum des Carcinoms eine besondere Intensitgt. Gemeinsam ist 
den noeh erhaltenen Zellen der groBe lichte Kern mit deutlichem 
Nueleolus bei einem hellen oxyphilen, breiten Cytopla, smasaum. Diese 
Charakteristiea der Zellen finden sieh aueh in dem sog. Carcinoma 
eribrosum bzw. dem sog. 3/[ilchgangseareinom. Die Durehsiehtigkeit 
der Zellen dieser Wuehsform veranlagte D~LB]~T und IK]~NDA~O Yon 
einem Epithdliome ~ eellules elaires zu spreehen. Die Analogie dieses 
morphologisehen Verhaltens l~iBt es uns wahrseheinlieh erseheinen, 
dab die bisher in ihrer Sonderstellung herausgehobenen, obenangefiihr- 
ten beiden Wuehsformen ihre Histogenese ebenfalls yon den sog. 
blassen Zellen herleiten. Eine Erkl~rung fiir den fehlenden Naehweis 
der tfir die apokrinen Driisenzellen kennzeiehnenden Zelleinsehliisse 
haben wir weiter oben zu geben versueht. 
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