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Cyl indroma of the  Breast  

A Histoehemieal and Histogenetic Study 

Summary. The histoehemical study of mucopolysaccharide components of the ground 
substance of the cylindroma lends force to their epithelial origine. The myoepithelial cell, 
which is ectodermal in origin, plays an essential role in their secretion. Silver impregnation 
of normal and dysplastic breast illustrates the secretory function of myoepithelial cells and 
their possible implication in the histogenesis of cylindroma. 
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Rdsumd. L'6tude histochimique de la nature des mucopolysaccharides de la substance 
interstitielle du cylindrome mammaire permet de leur attribuer une origine 6pith61iale. La 
eellule myo6pith61iale, qui est eetodermique, joue un r61e essentiel dans leur s~cr6tion. La 
comparaison avec la fonction s4er6toire des cellules myo~pith61iales dans le sein normal et 
dysplasique, objeetiv6e par l'impr6gnation argentique, laisse entrevoir l'histogen~se possible 
du cylindrome. 

Introduction 

Le cyl indrome,  qu ' i l  soit mammui re  ou non, pose de mult iples  problbmes. 
Sa na ture  6pith61i~le ou myo6pith61iale reste controvers6e. L 'or ig ine  et les pro- 

pri6t6s h is tochimiques  des muco-substunces extra-cellulaires,  qui lui confbrent sa 

morphologie  propre,  out  fair l 'obje t  de nombreux  t ravaux .  Son compor temen t  

biologique var iable  en fonct ion de l 'organe off il se d6veloppe reste  inexpliqu6. 

Not re  6tude concerne l 'analyse  h is tochimique de six c~s de cycl indromes mam- 

maires, dans le but  de contr ibuer  & rechercher  la na tu re  de leurs mucosubs~ances 
et leur  histogen~se. 

Mat6riel et m6thodes 

Notre mat6riel d'6tude consiste en six cas de tumeurs mammaires, qui ont 6t6 diagnosti- 
qu6es comme cylindromes (carcinomes ad6no-kystiques). Deux parmi eux 6talent localis6s an 
sein gauche et quatre au sein droit. Un des six cas analys6s provenait d'un homme; les cinq 
autres s'6taient d6velopp6s chez des femmes. L'~ge des malades 6tait compris entre 42 et 68 
ans (s moyen: 54 ans). 

L'examen m~eroscopique de ces tumeurs 6tait ~ssez caract6ristique. I1 s'~gissait de nodules 
ovo~des ou r6niformes, aux contours nettement d61imit6s; clans trois cas le foyer tumoral 
consistait en une grappe de trois ou quatre nodules. Aucune tumeur ne d6passait un diam@tre 
de quatre centim@tres (diambtre moyen: 2,6 cm). 

Cliniquement, il n'existait pas de signes de malignit6, tels que la r6traction cutan6e ou la 
fixation aux tissus voisins. Dans aucun des cas, nous n'avons observ6 de m6tastases ganglion- 
naires. 
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Les sp6cimens ont 6t6 fix6s au formol neutre & 10% et color6s & l'h6matoxyline-6osine- 
safran, aux P.A. Schiff (avee et sans digestion amylasique), bleu Alcian, mucicarmin de 
Mayer, h6matoxyline phospho-tungstique de Mallory, Trichrome vert de Masson et par 
l'impr6gnation argentique selon Gordon & Sweet. 

R~sultats 

Nous n'insistons pas sur la description histo-pathologique du eylindrome que 
l 'on pea t  t rouver dans des t ravaux consacr6s & cette tumeur  (Russel, 1956; 
Cavanzo et Taylor, 1969; Koss et al.,  1970; Verani et van der Bel-Kahn, 1973). 

A I 'H.E.S.,  les cellules ont un aspect monomorphe identique /~ celui qui a 
6t6 d6crit par  les auteurs pr6cit6s, comme l'illustre fig. 1. La coloration ~ I 'H.P.T. 
de Mallory permct  cependant d'identifier un nombre de petites celhles fonc6es, 
triangulaires ou Mlong6es, situ6es en p6riph6rie des cordons cellulaires ou m61an- 
g6es aux cellules 6pith61iales (fig. 2). Ces cellules, tr~s semblables aux cellules 
myo6pith61iales, bordent parfois partiellement des lacs de mucus ou entourent 
des nodules collag~nes. Les colorations des mucosubstances (P. A. Schiff, Bleu 
Alcian et mucicarmin) d6montrent la pr6sence de vacuoles intracytoplasmiques 
au sein de nombreuses cellules 6pith61iales. Les petits espaces glanduliformes et 
les cavit6s kystiques localis6s dans les boyaux cellulaires contiennent un mat6riel 
peu dense et fibrillaire, qui a les ln6mes affinit6s tinctoriales que les vacuoles 
cytoplasmiques. Les ((nodules collag6nes>) entour6s, partiellement ou en totalit6, 
par  des trav6es 6pith61iales prennent  les colorants du tissu eollagbne (le safran, 
et le vert  du triehrome de Masson). Certains ont des affinit6s tinctoriales inter- 
m6diaires entre les mucosubstances e t  le eollag@nc. 

L' impr6gnation argentique selon Gordon et Sweet, qui est sp6cifique de la 
r6ticuline (Culling, 1963), dessine un fin liser6 bordant  la face interne des eavit6s 
kystiques et un r6seau d61ieat dans la substance amorphe qui les remplit. En 
d 'autres endroits, cette substance est fortement impr6gn6e par les sels d 'argent 
(fig. 5), comme e'est le cas des nodules collag6nes. 

A ti tre de contr61e, nous avons examin6 des fragments de tissu mammaire  
approximativement  normal, pr61ev6s sur des pi6ces de r6section pour mammoplas- 
tie r6ductrice. Aux P. A. Sehiff (avec et sans digestion amylasique), bleu Alcian 
et muciearmin, les lumi6res gland~laires des canalieules terminaux intra-lobulaires 
et des galaetophores inter-lobulaires sont intens6ment color6es. Les cellules 
6pith61iales contiennent des vacuoles cytoplasmiques dont les propri6t6s tincto- 
rimes sont identiques au contenu des lumi6res. Les cellules myo6pith61iales 
eontiennent des granules de glycog6ne et des mucopolysaeeharides neutres et 

acides.  Les membranes basales sont net tement  visibles au P.A.S. et & l'impr6gna- 
tion argentique. Elles sont souvent festonn6es ou s'insinuent entre les membranes 
eellulaires lat6rales des cellules myo6pith61iales (fig. 4). En bordure de eertains 
galactophores inter-lobulaires, les cellules myo6pith61iales se trouvent perpen- 
diculairement & la lumi6re. Leur p61e eellulaire basal se prolonge sous la forme 
d'un ehevelu eonstitu6 de filaments colorables au P.A.S., ~ I ' I t .P.T.  de Mallory 
et au Gordon et Sweet. Le tissu pall6al et les manchons conjonctifs p6ri-galacto- 
phoriques sont intens6ment eolor6s au bleu Alcian; tandis que le mucicarmin et 
le P. A. Schiff les te intent  moins fortement.  
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Fig. 1. Cylindrome m~mmaire (coloration H.E.S. ; grossissement 250 • ) 

Fig. 2. Cylindrome mammaire (coloration H.P.T. de Mallory; grossissement 250• De 
nombreuses cellules de type myo~pith~lial sont irr~guli~rement dispers~es au sein des cellules 

~pith~liales 
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Fig. 3. Sein normal (impr6gnation argentique de Gordon et Sweet; grossissement 250 • ). 
Diehotomie d 'un galactophore de II  o ordre en deux can~ux de I I I  o ordre. Lu petite fl~che 
indique un proiongement en massue entre Ies cellules myo6pith61iales. La grande flgche 

montre le chevelu fibrillaire au p61e b~sal des cellules myo@pith61i~les 

Fig. 4. Sein nol~nal (imprAg~lation argentique de Gordon et  Sweet; grossissement 100• 
Subdivision d 'un galactophore de I I  ~ ordre en trois canaux de III~ ordre. Accentuation des 

ph6nom~nes d@erits sur la figure pr~e6dente 
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Fig. 5. Cylindrome mammaire (impr4gnation argentique de Gordon et Sweet, grossissement 
250 • ). Les trav4es cellul~ires sont s@par@es p~r un manchon color@ ~ l'Argent, qui envoie 
des prolongements vers l'int@rieur et forme parfois un r@se~u entourant des cellnles individuelles 

Discussion 

Le cylindrome mummaire est une tumeur don( l'origine topographique 
(galactophorique ou intru-lobuluire) et cellulaire (6pith61iale on myo6pith61iale) 
n'u pus encore 6t6 6tablie avec certitude. 

Sa morphologie particulibre pose le probl6me de 1~ nature et de l'origine des 
M.P.S. (mucopolysaccharides) que contiennent les lacs de ((mucines ~>, les ((nodules 
hy~lins~> qu'entourent les cellnles 6pith6liales, et le stroma tumoral engainant 
les cordons cellulaires. 

La nature chimique, la nomenclature, la classification et les propri6t6s histo- 
chimiques des M.P.S. on( fuit l'objet de nombreux travaux. Les mucosubstances 
peuvent ~tre consid@r6es globalement en lone(ion de leur origine. Celles qui on( 
une origine ~pith@liale son( appel@es ((mucines)); on r6serve le terme de M.P.S. 
aux mucosubstances d'origine m@senchymateuse (Gube, 1968). Cette distinction 
n'est pus toujours respect6e duns la litt@rature. Grishman (1952), Johnson et 
Helwig (1963) parlent de mucines 6pith~liales et m6senchymatenses; Laffurgue et 
Streit (1960) distinguent les substunces muco~'des 6pith61iales du mucus vrai 
stromal, tandis que Grishman (1952) d6crit aussi des substances muco~des d'ori- 
gine m@senchymateuse. 

Duns un sens tr6s g@n@ral, les M.P.S. son( des substances complexes com- 
pos6es de polysaccharides et d'nnit4s d'hexosamine. Ils englobent les ((mucines ~> 
d'origine 6pith61iule et les M.P.S. vrais (stricto sensu) d'origine m@senchymateuse 
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(Laffargue et Streit, 1960; Johnson et I-Ielwig, 1963; Gabe, 1968; Cooper, 1974). 
Lorsqu'ils forment un complexe avec des prot@ines on lea appelle mucoprot@ines 
(Zugibe, 1970). Les mucines appartiennent au groupe des M.P.S. neutres (Grish- 
man, 1954; Laffargue et Streit, 1960). Ce sont des polym@res de glucides (galactose) 
et d'acides amin@s (N-ac@tyl-D-glucosamine), d@pourvus de groupements acides 
libres (Zugibe, 1970). Elles sont color@es au P .A.  Schiff, re@me upr~s digestion 
amylasique (ce qni les distingue du glycog@ne). Cette r@action, & elle seule, est peu 
sp@cifique puisqu'elle colore non seulement les M.P.S. neutres, mais aussi les 
sialomucines (M.P.S. acides) et la %ticuline (Laffargue et Streit, 1960; Zugibe, 
1970; Cooper, 1974). Lea mueines sont color@es par le mucicarmin de Mayer 
(A.F.I.P., 1960; Mc Manus et Mowry, 1960), mais pas par le Blen Alcian n i l e  
for colloidal de Hale; elles ne sont pas mTtachromatiques au bleu de Toluidine 
(Laffargue et Streit, 1960). Ces colorations permettent  donc de distinguer les 
M.P.S. neutres des M.P.S. acides. 

Lea mucosubstances 6pith@liales ne sont cependant pas uniquement com- 
posTes de mucines (M.P.S. neutres); en effet, certains M.P.S. acides non-sulfatTs 
(sialomucines) et faiblement sulfat@s (acide mucoitine sulfurique) sont aussi 
d'origine @pith@liale. 

Les M.P.S. acides sont pourvus d'un groupe acide libre, qni correspond ~ un 
radical carboxylique soit de l'acide g]ncuronique, soit de l'acide sialique. Le 
radical peut @tre estTrifi6 par un groupe sulfat@ ou non-sulfat@. Les M.P.S. acides 
non-sulfat@s comprennent lee sialomucines 6pith@liales (complexes formTs de 
prot@ines et d'acide sialique) ct l'acide hyaluronique (acide D-glncuronique 
carboxyl@). Les sialomucines sont color@es par la P.A. Schiff, avec ou sans diges- 
tion amylasique, le jaune eL le bleu Alcian. L'acide hyaluronique n'est pas color@ 
au P.A.S., mais an bleu Alcian. La coloration blene de l'acide hyaluroniqne 
obtenue par la technique de Hale disparalt apr~s application d'hyaluronidase 
testiculaire (Johnson et Helwig, 1963; Zugibe, 1970; Cooper, 1974). 

Les sulfo-M.P.S, peuvent @tre fortement on faiblement sulfa%s selon lenr 
origine m@senchymateuse ou @pith@liale (Cooper, 1974). Le premier groupe est 
constitu& de ehondroitine-sulfates, d'h~parine-sulfate et de k@ratane-snKate. 
Leur forte acidit@ est responsable de leur m@tachomasie au bleu de Toluidine et 
& l'Azur-A (Grishman, 1954; Johnson et Helwig, 1963). Ils ne sont pas colorables 
au P.A.S. (Grishman, t954; Johnson et Helwig, 1963; Zugibe, 1970). Le second 
groupe (M.P.S. faib]ement sulfatTs) est rep%sent@ par l'acide muco~tine suKuriqne, 
qui est une mucine d'origine @pithSliale dont les propri~t@s tinctoriales sont les 
m@mes que ee]les des sialomucines (Cooper, 1974). 

L'histochimie des M.P.S. de  la glande mammaire normale a ~t6 @tudi@e au 
nivean du tissu pall@al (Ozzello et Speer, 1958) et des structures @pith@liales 
(Spicer etal . ,  1962; Tellem et al., 1966; Cooper, 1974). L'@pith@lium des ramifi- 
cations terminales intra-lobulaires (canalicule) contient des vacuoles intra-cytoplas- 
miques de M.P.S. acides non-sulfat@s (sialomucines); et des M.P.S. neutres et 
acides comblent la tumi~re canaliculaire. Les cellules @pith&liales et myoTpith~- 
liales des galactophores de II  ~ et I I I  ~ ordre contiennent respectivement des 
M.P.S. neutres et du glycog~ne. Les grands galactophores sous-ar@olaires (I ~ 
ordre) ne produisent pas de mueines. 
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Nos observation coincident avec celles des auteurs cit@s; il nous semble im- 
portant  d'insister sur la pr6sence de M.P.S. neutres et acides taibles duns les 
prolongements cytoplasmiques des cellules myo6pith61iales, surtout au niveau 
des galactophorcs de I I  ~ et I I I  ~ ordre. 

Le tissu pall@al contient des quuntit@s variables de M.P.S. acides et neutres; 
sous l'influence oestrog@nique predominunte ce sont les M.P.S. acides qui pr6do- 
minent (Ozze]lo et Speer, 1958). 

La nature 4pith@liale pr4cise du cylindrome a @t4 ~tudi4e par de nombreux 
uuteurs. L'analyse ultra-structurale a montr6 que los cordons cellulaires 4talent 
constitu6s de cellules 6pith61iales centrales, de cellules de type myo6pith@lial 
p4riph4riques et d 'un certain nombre de cellules peu diff6renci6es uux propri~t6s 
intcrm@diaires entre les cellules 4pith61iales et myo6pith@liales (Hiibner et al., 
1969; Hoshino ct Yamamoto,  1970; Koss et al., 1970). Le cylindrome ne serait 
done pus constitu4 par une prolff6ration pr@dominante de cellules myo@pith41iales, 
alors que cos cellules joueraient un r5le dominant duns la production des sub- 
stances interstitielles qui lui donnent sa morphologie particuli~re. 

Itoshino et Yamamoto  (1970) considSrent que les mucosubstances contenues 
duns les lacs de mucus du cylindrome sont d'origine m6senchymateuse. Itfibner 
et al. (1969) et Koss et al. (1970), par contre, pensent qu'elles sont d'origine 5pith@- 
liale et l 'assimilent g la substance de la membrane basale. Les derniers auteurs 
cit@s fondent leurs affirmations sur des observations ultra-microscopiques: les 
lacs sont bord@s, & l'int4rieur, par nne lamina dcnsa et lucida, qui serait s@cr6t6e 
par les cellules myo4pith@lialcs. 

Au contraire, Hamperl  et Lichtenberger (1971) d@crivent des cellules 6pith4- 
lialcs autour des espaces glandulaires ct des cellules myo4pith@liales uutour des 
nodules collag~nes. 

Les lacs de mucus, sitn6s au sein des cordons cellulaircs, sont color6s par la 
P.A. Schiff (Cavanzo et Taylor, 1969; Hoshino et u  1970) et le mnci- 
curtain (Koss et al., 1970; Friedman et Oberman, 1970; Cavanzo et Taylor, 1969; 
Hoshino et u  1970). I1 s'agit donc de mucosubstances @pith~liales 
constitu4es d 'un m61ange de M.P.S. acides (siulomucines) et neutres, comme duns 
le curcinome colloide (Grishman, 1952; Spicer et al., 1962; Johnson et Helwig, 
1963; Tellem et al., 1966; Cooper, 1974). 

La tumeur  mixte des glandes salivaires (Johnson et Helwig, 1963; t tamperl  
et Lichtenberger, 1971) et de la peau (Laffargue et Streit, 1960) est similuire uu 
cylindrome, en ce sens que son stroma serait s4cr6t@ par les cellules myo@pith6- 
liales. La substance fondamentale de la tumcur mixte contient de l 'acide mncoitine 
sulfurique (M.P.S. acide), tandis que les formations glanduluires sont combl6es 
de M.P.S. neutres d'origine @pith61iule. 

Les cellules myo4pith@liules sont capables de synthStiser la substance ~onda- 
mentale de la membrane basule, qui est une mucoprot6ine d'origine 4pith61iulc 
(Mukerjee et al., 1965), ainsi que des fibres collag~nes (I:Ifibner et al., 1969), des 
M.P.S. neutres (Cooper, 1974) et de l'acide mucoitine sulfurique (Laffargue et 
Streit, 1960). 

A la lumi~re des t ravuux unalys4s et de nos proprcs observations, nous pensons 
qu'il existe des arguments suffisants pour admettre  l'origine @pithSliale des 
mucosubstanees du cylindrome. 
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L' impr6gnat ion  argentique r~alis6e sur du tissu mammaire  normal  mont re  
deux types  d ' images.  On peut  observer la pr6sence de condensations iutereellnlaires, 
qui s ' insinuent  entre les parois lat6rales des cel]ules myo@pith61iales (fig. 3 et 4). 
Progressivement  des areas de cellules se t rouven t  isol@es par  une substance inter- 
cellulaire ((basement membrane  like~>, produite  par  les cellules myo@pith61iales. 
Les mueosubstances pourraient  s 'aceumuler au centre des amas cellulaires, 
r6alisant des espaces pseudo-glandulaires. L ' au t re  type  d ' image consiste en une 
or ientat ion perpendieulaire des prolongements  eytoplasmiqnes des eellnles 
myo@ithSliales par  rappor t  & la lumigre galactophorique;  l 'aeeumulat ion de 
mueosubstanees er@e progressivement un manchon  p6ri-canalaire. 

I1 nous semble que ee m@canisme pourrai t  expliquer l 'histogen~se du cylind- 
rome. L 'archi teetnre  de la tumeur  serait ainsi 5elair@e de mgme que l 'origine 
((@pith@liale~> des mueosubstances (la cellule myo@pith~liMe 6rant d 'origine 
eetodermique).  

Conclusion 
A la lumigre des observations r6alis@es sur la glande mammaire  normale,  

compar@es aux donn@es de la litt6rature, il ressort que les M.P.S. du sein sont de 
deux types :  des M.P.S. neutres et acides faibles non-sulfat6s (siMomucines) ou 
faiblement su]fatSs (acide mueo~'tine sulfurique). Les tumeurs  mammaires  caract@- 
ris6es par  une product ion impor tante  de mucosubstances,  les carcinomes collo~des 
et ad@noides kyst iques (cylindromes), s@cr~tent des mucines @pith61iales de re@me 
nature  que le sein normM: des M.P.S. neutres et acides faibles (sialomucines et 
acide mucoit ine sulfurique). 

Les cellules myo6pith@]iMes produisent  les mucosubstances de la membrane  
basale (M.P.S. neutres et acide mucoit ine sulfurique); les cellules 6pith6liales 
s6crbtent des M.P.S. neutres et des sialomucines. L 'observat ion  d 'aceumulat ions  
de mneosubstanees ((basement membrane  like ~>, entre les eellnles myo@ith61iales 
et leur p61e basal, dans des glandes normales et mastosiques, ponrral t  expliqner 
l 'histogen~se du cylindrome. En  effet, terrains groupes de eellules myo6pith61iales 
penvent  s'isoler en s 'en tourant  de mueosubstances;  la s6cr6tion peut  aussi s'ac- 
cumuler dans les espaces intereellulaires et eonstituer des espaces pseudo-glandu- 
laires. Le cylindrome serait la cons6quence d 'une  exag6ration de ee ph6nom@ne 
avec une product ion excessive de substances de type  membrane  basale autour  
et entre les eellules. 
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