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1 Zusammenfassung- Abstract

Hintergrund und Ziele: Obwohl die mannliche Brust ein rudimentéres, nicht funktionelles Organ ist,
kann hier eine Vielzahl gutartiger und bosartiger Erkrankungen auftreten. Die meisten dieser
Erkrankungen zeigen charakteristische klinische und radiologische Befunde, die problemlos mit der
histopathologischen Diagnose korreliert werden koénnen. Einige Erkrankungen kdénnen
bildmorphologisch jedoch nicht eindeutig zugeordnet werden oder flhren sogar zu einer
Fehlinterpretation. Das Ziel dieser Arbeit war daher die Bewertung der klinischen und radiologischen
Verdachtsdiagnosen in der retrospektiven Zusammenschau mit den histopathologischen Ergebnissen
um spezielle bildmorphologische Merkmale und ein optimales diagnostisches Procedere zu

identifizieren.

Material und Methoden: Es erfolgte eine retrospektive, statistische Auswertung von 1201
radiologischen Befundberichten méannlicher Patienten in den mammadiagnostischen Stationen der
Charité Universitatsmedizin Berlin im Zeitraum von 2003 bis 2023 und die Korrelation mit vorhandenen
histopathologischen Befunden.

Ergebnisse: Der Mehrheit der betrachteten Patienten wurde eine BIRADS 2- Klassifikation
zugeschrieben, bei 833 Patienten (69 %) wurde eine ein- oder beidseitige Gyndkomastia vera
diagnostiziert. Bei 94 Patienten (7,9 %) wurde eine Biopsie (BIRADS 4 oder 5) durchgefiihrt, hierbei
konnte bei 17 Patienten ein intramammarer Primartumor nachgewiesen werden, 12 Patienten hatten
eine maligne Veranderung mit sekundarem Brustbefall, die tbrigen Patienten zeigten eine benigne
Entitat, im Schwerpunkt eine Gyndkomastia vera. Bei Nachweis von mindestens zwei
bildmorphologischen Auffalligkeiten bezlglich Konfiguration, Randbegrenzung oder Perfusion einer
intramammaren Herdlasion konnte eine Sensitivitat von etwa 81 % und eine Spezifitat von etwa 90 %

hinsichtlich der Identifikation einer malignen Erkrankung der Brust ermittelt werden.

Schlussfolgerung: Bei der diagnostischen Beurteilung der ménnlichen Brust ist die Mammographie in
Verbindung mit dem Ultraschall unerlasslich und sollte zusammen mit einer fokussierten kdrperlichen
Untersuchung durchgefiihrt werden. Die Biopsie spielt eine entscheidende Rolle bei der Diagnose
mannlicher Brusttumore, unabhangig von ihren scheinbar gutartigen oder bdsartigen radiologischen
Merkmalen. Ein umschriebener Verdichtungsherd in der Mammographie mit gutartiger Morphologie
kann tatséachlich einem Karzinom entsprechen, wahrend sich ein Herd mit Gberwiegend bdsartigen
bildmorphologischen Merkmalen in der histopathologischen Untersuchung als gutartig oder sogar
entziindlich erweisen kann. Deshalb sollte sich die Radiologin/ der Radiologe dieses Konflikts bei der
Bildbetrachtung und Befundung bewusst sein, um zu vermeiden, dass bosartige Erkrankungen der

mannlichen Brust nicht als solche erkannt werden.



Background and Objectives: Although the male breast is a rudimentary and non-functional organ, a
variety of benign and malignant diseases can occur here. Most of these diseases exhibit characteristic
clinical and radiological findings that can be easily correlated with histopathological diagnosis. However,
some diseases cannot be clearly attributed to morphological imaging or even lead to misinterpretation.
The objective of this study was to evaluate clinical and radiological suspected diagnoses in
retrospective correlation with histopathological findings to identify specific morphological imaging

features and an optimal diagnostic procedure.

Materials and Methods: A retrospective statistical analysis was performed on 1201 radiological reports
of male patients in the mammographic diagnostic departments of the Charité Universitatsmedizin Berlin

from 2003 to 2023 and correlated with existing histopathological findings.

Results: The majority of patients were classified as BIRADS 2, with 833 patients (69%) diagnosed with
unilateral or bilateral gynecomastia vera. Biopsies (BIRADS 4 or 5) were performed on 94 patients
(7.9%), with 17 patients having an intramammary primary tumor, 12 patients having a malignant disease
with secondary breast involvement, and the remaining patients having a benign entity, mainly
gynecomastia vera. A sensitivity of about 81% and a specificity of about 90% for identifying a malignant
breast disease could be determined when at least two morphological imaging abnormalities regarding

the configuration, margin, or perfusion of an intramammary focal lesion were detected.

Conclusion: In the diagnostic assessment of the male breast, mammography combined with
ultrasound is essential and should be performed together with a focused physical examination. Biopsy
plays a crucial role in diagnosing male breast tumors, regardless of their seemingly benign or malignant
radiological features. A circumscribed density lesion in mammography with benign morphology can
actually correspond to a carcinoma, whereas a lesion with predominantly malignant morphological
features in histopathological examination can prove to be benign or even inflammatory. Therefore, the
radiologist should be aware of this conflict in image interpretation and reporting to avoid malignant male

breast diseases being misdiagnosed.



2 Einleitung

Die mannliche Brust kann als Organ ohne relevante physiologische Funktion vielfaltige
pathologische Verédnderungen erfahren. Im Regelfall besteht die mannliche Brust zum
Uberwiegenden Anteil aus Fettgewebe mit vereinzelten, subareoldren Gangstrukturen, die den
prominenten Mm. pectorales majores aufliegen. Der eigentliche Drisenkorper wird hormonell
gesteuert und unterliegt in verschiedenen Lebensabschnitten Wachstums- und Ruhephasen.
Zusatzlich umfasst die mannliche Brust die in unterschiedlichen Auspragungen pigmentierten
Mamillen mit ,freien“, d.h. nicht mit Haaren assozierten Talgdriisen und die ebenfalls

pigmentierte aber meist behaarte Areola mit apokrinen Driisen (1).

Die embryologische Entwicklung der Mammae ist bei ménnlichen und weiblichen Individuen
identisch. Erst in der Pubertat findet aufgrund der ansteigenden Testosteronkonzentrationen
keine weitere Entwicklung der mannlichen Brust und somit normalerweise keine Ausbildung
des mammaren Driusenkorpers statt (2). Folglich sollte sich im Rahmen der korperlichen
Untersuchung, insbesondere bei der Palpation der mannlichen Brust, kein Hinweis auf
tastbares Drisengewebe ergeben. In klinischen Untersuchungen konnte jedoch bei ungefahr
57 % der mannlichen Bevdlkerung tber 44 Jahre tastbares Driisengewebe nachgewiesen
werden (3). Zusatzlich konnte bei bis zu 40 % der heranwachsenden Jungen eine

vorubergehende Gynakomastie beobachtet werden (4).

Weitere pathologische Veranderungen der méannlichen Brust kénnen durch angeborene
Anomalien, Entziindungen oder Veranderungen des Kérperhabitus entstehen. Aufgrund des
normalerweise fehlenden Driisenkoérpers sind Pathologien wie fibrozystische Veranderungen,
Papillome und duktale Hyperplasien selten (5). Trotzdem sollte insbesondere das
Malignitatsrisiko nicht tibersehen werden, auch wenn die Inzidenz bei M&nnern gering ist und

nur etwa ~0,5 -1 % aller Brustkrebsfalle ausmacht (6,7).



Insgesamt gibt es wenig evidente Fakten aus randomisierten Studien hinsichtlich spezifischer
Diagnostik, biologischen Parametern und Therapie des mannlichen Mammakarzinoms. Die
vorhandenen Erkenntnisse beruhen derzeit Uberwiegend auf ,epidemiologischen Daten,
retrospektiven Fallberichten, retrospektiven Erhebungen mit kleinen Kohorten und
inhomogenen Studienkollektiven® (8). Bis heute existiert keine Leitlinie oder ein
standardisiertes Protokoll fur die bildgebende Diagnostik der mannlichen Brust oder
Behandlungsstandards, ,die sich auf grof3ere randomisierte Studien beziehen konnten® (8).
Dabei ware eine Standardisierung des diagnostischen Vorgehens sinnvoll, insbesondere im

Hinblick auf die mdglichst friihzeitige Diagnose der seltenen Brustkrebsfalle bei Mannern.

Das Ziel dieser retrospektiven Studie ist es, den Einsatz, das Ergebnis und die Effizienz der
Bildgebung der mannlichen Brust in der radiologischen Abteilung einer Universitatsklinik tber
einen Zeitraum von 20 Jahren zu bewerten. Dariber hinaus sollen weniger haufige
pathologische Entitaten aufgezeigt und das Wissen Uber ihre radiologischen Befunde sowie

verschiedene radiologische Befunde der mannlichen Krebsbrust vertieft werden.
Frihere Studien zu diesem Thema waren durch kleine Stichprobengrof3en begrenzt, die

vorliegende Studie ist, nach Kenntnis des Autors, eine der bisher grof3ten retrospektiven

Erhebungen, die die radiologischen Merkmale mé&nnlicher Brusterkrankungen diskutiert.
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2.1. Gynakomastie

2.1.1. Definition

Die echte Gynakomastie bezeichnet ,die ein- oder beidseitige Ausbildung eines
Mammadriisenkorpers* beim genotypisch mannlichen Geschlecht. Diese
Brustdriisenschwellung kann asymptomatisch oder symptomatisch auftreten (9). Abzugrenzen
hiervon ist die Lipomastie, bei der eine Ubermé&Rige Konzentration von intramammaren

Fettgewebe ohne Ausbildung von Drisengewebe besteht (Pseudogyndkomastie).

2.1.2. Atiologie und Risikofaktoren

Es wird angenommen, dass endokrinologische Ungleichgewichte, die zu einem Anstieg des
Verhaltnisses von (stimulierenden) Ostrogenen zu (inhibitorischen) Androgenen (vor allem
Testosteron) fuhren, fur die Ausbildung einer Gynakomastie verantwortlich sind (10). Die echte
Gynakomastie sollte daher nicht vorwiegend als eigenstandiges Krankheitsbild verstanden
werden, sondern als symptomatische Veranderung einer endokrinen Stdrung.

Weitere Risikofaktoren fir die Entwicklung einer Gynakomastie sind die dauerhafte
Medikamenteneinnahme (Tab. 1), der chronische Drogenmissbrauch von z.B. Alkohol, Heroin
und/ oder Marihuana, hormonproduzierende Tumore oder systemische Erkrankungen.
Weiterhin konnte im Rahmen einer Studie an Wachsoldaten der deutschen Bundeswehr
nachgewiesen werden, dass eine tiberméafiige mechanische Belastung der Brust durch ,Druck,
Anprall und Reibung“ ebenfalls zu einem Drusenkdrperwachstum fuhren kann (11).
Insbesondere in der Pubertat und im Senium kann haufig keine konkrete Ursache fir die

Ausbildung einer Gynakomastie identifiziert werden (12-14).
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Tabelle 1: Arzneimittel(gruppen) die mit dem Auftreten einer Gyndkomastie assoziiert sind

Gruppe 1 Gruppe 2 Gruppe 3
Antiandrogen wirksame Medikamente Antiandrogen wirksame Medikamente | Antiandrogen wirksame Medikamente
Flutamid Eplerenon Lavendeldl
Bicalutamid Ketoconazol
Finasterid Hormone
Dutasterid Hormone Anabolika
Spironolacton hCG Wachstumshormone
Hormone Antiulzerogene Medikamente Chemotherapeutika
Estradiol Cimetidin Imatinib
Clomifen Ranitidin Methotrexat
Tamoxifen Protonpumpeninhibitoren Alkylantien
GnRH-Agonisten Psychopharmaka Psychopharmaka
Buserelin Haloperidol Diazepam
Phenothiazine
Andere SSRI (Fluoxetine) Antibiotika
Metoclopramid Isoniazid
Drogenmissbrauch Metronidazol
Alkohol
Andere Drogenmissbrauch
ART Amphetamine
Heroin
Marihuana
Methadon
Kardiovaskulare Medikamente
Kalziumkanalblocker
Amiodaron
ACE- Hemmer
Digoxin
Andere
Phenytoin
Penicillamin
Theophyllin

Tabelle 1: exemplarische Arzneimittelgruppen und Beispielwirkstoffe, die mit dem Auftreten einer Gynakomastie assoziiert sind (15):
Gruppe 1: Arzneimittel(gruppen) mit nachgewiesener Assoziation (entspr. Kategorie A in der Originalpuplikation);

Gruppe 2: Arzneimittel(gruppen) mit sehr wahrscheinlicher Assoziation (entspr. Kategorie B)

Gruppe 3: Arzneimittel(gruppen) ohne signifikante Assoziation (entspr. Kategorie C und D)

2.1.3. Haufigkeit

Die echte Gynakomastie ist die haufigste klinische Veranderung der ménnlichen Brust und ihre
Haufigkeit differiert in unterschiedlichen Lebensabschnitten. Ein physiologisches Auftreten der
Gynakomastie lasst sich bei Neugeborenen, in der Pubertat sowie im Senium feststellen.
Wahrend sie im Neugeborenenalter mit einer Pravalenz bis zu 90% (16) gefunden werden
kann tritt sie in der Pubertat mit einer Haufigkeit von etwa 40- 70% auf (17,18). In der
erwachsenen Normalpopulation wird die Gynakomastie in eher geringer Auspragung und mit
einer Haufigkeit von 30- 40% mitgeteilt. Im Senium lasst sich eine Préavalenz flr
Brustverdnderungen von bis zu 50% beobachten, wobei es sich hierbei im Schwerpunkt um

Pseudogyndkomastien handelt.
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2.1.4. Diagnostik

Hinsichtlich des diagnostischen Vorgehens sollte individuell und befundorientiert vorgegangen
werden (19), insbesondere bei langer bestehender und schmerzfreier Gyndkomastie sowie bei
Auftreten in einem ,typischen Altersabschnitt” ist eine eskalierende Diagnostik nicht zwingend

notwendig (20).

Die typischen, nicht- invasiven, diagnostischen Optionen sind Anamnese und Klinische
Untersuchung sowie laborchemische und bildgebende Diagnostik. Hinsichtlich der invasiven
Diagnostik sei die Probenbiopsie oder -exzision mit anschlieRender histopathologischer

Aufarbeitung und Analyse genannt.

Entscheidend fur die klinische Einordnung ist eine suffiziente Anamnese mit Abfrage von
Beginn und Verlauf des Beschwerdebildes, assoziierter Vorerkrankungen sowie insbesondere
auch Symptomen eines Androgenmangels sowie maglicher Expositionen (z.B. 6strogenhaltige
Cremes). Die korperliche Untersuchung sollte méglichst in Rickenlage mit hinter dem Kopf
verschrankten Armen erfolgen, Ziel ist hierbei eine korrekte Erhebung des Lokalbefundes und
eine exakte GroRReneinordnung des Drusenkérpers um eine Verlaufsbeurteilung zu
ermdglichen. Erganzend sollte neben der Beurteilung des Allgemeinzustandes des Patienten
auch eine Hodenpalpation zum Ausschluss umschriebener Knoten oder Verhartungen, im

Sinne eines (hormonaktiven) Hodentumors, durchgefuhrt werden (1).

Im Sinne einer erweiterten Diagnostik kdnnen labor- und biochemische Analyse durchgefihrt
werden. Obligat ist hierbei die Bestimmung von Estradiol, Testosteron, LH, FSH, Prolaktin,
alpha- Fetoprotein, beta- HCG, GOT und Kreatinin. Bei Verdacht auf ein Klinefelter- Syndrom
(erhéhtes LH und FSH) ist eine Chromosomenanalyse indiziert, bei Verdacht auf eine

Hyperthyreose sollten neben TSH auch fT3 und fT4 bestimmt werden (1).

13



2.1.4.1. Bildgebende Diagnostik

Grundsatzlich erfolgt die subjektive Einteilung aller erhobenen mammographischen und
sonographischen Bildbefunde durch den Radiologen/ die Radiologin gemal der Bl- RADS-
Klassifikation in 7 Kategorien gemal3 der folgenden Tabelle (8):

BI-RADS Bildmorphologische Beurteilung Procedere
Kategorie 0 Diagnostik ist unvollstandig, Beurteilung nicht | Weitere Diagnostik erforderlich
mdglich

Kategorie 1 Unauffalliger Befund keine weiteren MaRnahmen
erforderlich

Kategorie 2 Sicher benigner Befund keine weiteren MalRnahmen
erforderlich

Kategorie 3 Befund mit hoher Wahrscheinlichkeit gutartig regelhafte  Kontrolluntersuchung im

Intervall bis 6 Monate
Kategorie 4 Dignitatsunklare Befunde mit mdglicher Malignitét regelhafte  histologische Abklarung
nach Stanz-, Vakuum- oder offener

Biopsie
Kategorie 5 Dringend malignitatssuspekte Befunde regelhafte histologische Abklarung
Kategorie 6 Histologisch gesichertes Malignom Konsekutive Therapie

Tabelle 2: BI-RADS- Klassifikation (vereinfacht)

2.1.4.1.1. Mammographie:

In der Mammographie imponiert die Gyndkomastie als sub- bzw. retroareoléare Verdichtung,
haufig auch mit flammenférmigen Ausziehungen. Zur genaueren Abgrenzung wurde eine
Einteilung der mammographisch abgrenzbaren Bildmuster in Korrelation zu den
unterschiedlichen Stadien der fortschreitenden duktalen und stromalen Veranderungen der

mannlichen Brustdrise vorgenommen (21):

1. Noduléares Bildmuster
2. Dendritisches Bildmuster

3. Glandulares Bildmuster

Das noduléare Bildmuster entspricht frihen (Gynakomastie seit weniger als einem Jahr), haufig
floriden Veranderungen des Drisenkorpers. Entsprechend der Bezeichnung imponiert die
nodulare Gyndkomastie in der Mammographie mit knotchenartigen subareolaren
Verdichtungen (Abb. 1/2).
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Die chronische Form der Gynakomastie mit einem Erkrankungsbeginn vor langer als einem
Jahr ist mammographisch a.e. mit dem dendritischen Bildmuster assoziiert. Histopathologisch
wird eine zunehmende und irreversible Fibrose des Drisenkérpers beobachtet die sich von
subareolar nach posterior entwickelt. Konsekutiv ist in der Mammographie eine subareolare
und nach posterior und in den unteren &uf3eren Brustquadranten baumartig- verzweigte
(,dendritische®) Verdichtung erkennbar (Abb. 3/4). Als Mischbild zwischen den beiden
erstgenannten Bildmustern ist die diffuse glandulare Gynakomastie zu begreifen. Sie tritt fir
gewohnlich bei Patienten mit einer exogenen Ostrogenzufuhr auf und ist gekennzeichnet durch
eine deutliche BrustvergréfRerung sowie diffusen, gemischt noduldren und dendritischen
Verdichtungen in der mammographischen Untersuchung (Abb. 5/6).

Abbildung 1: Umschriebene, knétchenartige Verdichtung rechts ~ Abbildung 2: Beidseitige Schwelluing der Mammae und
retromamillar bei unilateraler noduléarer Gynédkomastie rechts (Pfeil) in ~ retromamillare, noduldren Verdichtungen rechts > links (Pfeile) bei
geringer Auspragung. bilateraler Gyndkomastie vom noduldren Typ in méaRiger Auspragung.
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Abbildung 3: uUnilateraler retromamillarer Verdichtungsherd rechts ~ Abbildung 4: Rechts-betonte Brustschwellung und retromamillare

mit strangformigen Ausziehungen nach dorsal bei dendritischer  Verdichtungen mit nach dorsal verlaufenden und baumartig-

Gynékomastie. verzweigten Ausziehungen bei beidseitiger Gynékomastie vom
dendritischen Typ.

6 mim

Abbildung 5: Symmetrische Brustschwellung und vollstandige ~Abbildung 6: Beidseitige Brustdriisenkérperanlage bei glandularer
Ausbildung eines homogenen Brustdrisenkorpers beidseits bei  Gyndkomastie mit Betonung links, hier auch deutliche
ausgepragter glandularer Gynakomastie. Volumenzunahme der Mamma im Vergleich zur Gegenseite.
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2.1.4.1.2. Sonographie

Typischerweise imponiert die echte Gynakomastie in der Ultraschalluntersuchung als
retroarealare, dreieckig- konfigurierte sowie hypoechogene Masse, diese typische Formation
lasst sich bei etwa 80% der Patienten mit echter Gyndkomastie nachweisen (22). Analog zur
Einteilung der Gyndkomastie in mammographische Bildmuster lassen sich die entsprechenden
Brustdrisenveranderungen auch sonographisch abgrenzen. Die noduldre Gynakomastie
imponiert mit scheibenformigen, hypoechogenen Noduli, die von normalem Fettgewebe

umgeben sind.

Die chronische, dendritische Gynédkomastie zeigt haufig eine subareoléare, hypoechogene
Formation mit einer echofreien sowie stern- bzw. fingerformig konfigurierten, posterioren
Begrenzung die vom echoreicheren, fibrésen Brustgewebe umgeben ist. Die diffuse glandulare
Gynakomastie zeigt auch in der sonographischen Untersuchung nodulare und dendritische

Veranderungen, die von diffusen, hyperechogenen fibrésen Brustgewebe umgeben sind.

Abb”dung‘ 7: Darstellung einer echoarmen, nodularen Formation  Abbildung 8: Retromamillarer echoarmer Nodulus mit vereinzelten
(Pfeile) unmittelbar retromamillar mit umgebendem Fettgewebe bei  fingerformigen Ausziehungen (Pfeile), sonomorphologisch dem Ubergang von
nodulérer Gynékomastie. der noduléren zur dendritischen Gynédkomastie entsprechend.
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Abbildung 9: Bild einer dendritischen Gynakomastie bei
retromamillarem echoarmen Areal mit multiplen fingerformigen
Ausziehungen und dopplersonographischer Darstellung einer vermehrten

Perfusion als Hinweis auf eine deutliche Floriditat.

Abbildung 10: Darstellung einer hypoechogenen, retromamilléren
Formation mit Spinnenbein- artigen Auslaufern und umgebender
Schallsignalanhebung bei fibrésen Brustgewebeumbau im Rahmen
der dendritischen Gynakomastie.

Abbildung 11: Abbildung einer glandularen Gynakomastie mit knotig-
imponierendem, retromamillaren Areal, vereinzelten dendritischen
Ausziehungen und umgebender, diffuser Schallsignalanhebung sowie
vermehrter Perfusion im Randbereich.

Abbildung 12: Leopardenmuster- artige Darstellung des
Brustdriisenparenchyms (Pfeile), analog zum Normalbefund bei der
Frau, als Zeichen der vollstandigen Transformation bei glandularer
Gynakomastie.
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2.1.5. Therapie

Eine therapeutische MalRnahme ist nicht immer erforderlich. Exemplarisch ist im Falle einer
Pubertatsgynakomastie ein abwartendes Vorgehen zu praferieren, da eine Spontanregression
wahrscheinlich ist (14). Sinnvoll erscheint aber auch die Behandlung kausaler Faktoren, z.B.
im Sinne einer Vermeidung oder Reduktion der Exposition mit Sexualhormonen (Ostrogen)
bzw. einer entsprechenden Substitutionstherapie bei endokrin- induziertem Hypogonadismus.
Zudem ist eine medikamentdse Anpassung bei vermuteter unerwinschter Arzneimittelwirkung
oder das Vermeiden einer mechanischen Irritation bei vermuteter mechanischer Genese der

Gynakomastie angezeigt (23).

Hinsichtlich der idiopathischen Gyndkomastie ist die Art der Behandlung vom individuellen
Leidensdruck des Patienten abhangig, insbesondere kodnnen Schmerzen oder eine
kosmetisch- psychologische Belastungssituation therapeutische MalRnahmen rechtfertigen.
Diese bestehen dann im Wesentlichen im Versuch der medikamentdsen Einflussnahme in der
proliferativen Phase (bis etwa 6 Monate) z.B. mit Tamoxifen oder in der operativen Korrektur

mittels Liposuktion oder Mammoplastie bei langer bestehender Gyndkomastie (6- 12 Monate)

(1).
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2.2. Das Mammakarzinom beim Mann (MBC)

2.2.1. Definition

Die maligne Entartung von Zellen der mannlichen Brustdrise wird als Mammakarzinom des
Mannes (MBC) bezeichnet. Wahrend der Brustkrebs bei Frauen die haufigste
Krebserkrankung und die zweithdufigste Todesursache unter den onkologischen
Erkrankungen ausmacht (24) ist ein Auftreten beim Mann selten. Wie bereits oben beschrieben
betragt die Inzidenz des MBC an allen Brustkrebsfallen (beider Geschlechter) etwa 0,5- 1%.
In Bezug auf die Gesamtheit der mannlichen Malignome macht das MBC weniger als 0,25%
aus (25). In Deutschland wurden 2019 in Summe 760 neue Falle an Brustkrebs bei Mannern
diagnostiziert, im Vergleich dazu wurden 71 375 Falle von Brustkrebs und etwa 6000 Félle mit

in-situ- Tumor bei Frauen bundesweit dokumentiert (26).

2.2.2. Risikofaktoren

Ein wesentlicher Risikofaktor fur die Entwicklung eines MBC ist eine positive
Familienanamnese flr Brustkrebserkrankungen und insbesondere die Keimbahnmutation
BRCA2, die mit einer bis zu 80- fachen Erhéhung des Risikos im Vergleich zur
Normalbevélkerung einhergeht (27). Daruber hinaus sind neben dem Risikofaktor der
Fettleibigkeit insbesondere auch ein hohes Lebensalter pradisponierend. Erkrankungen, die
mit einem hormonellen Ungleichgewicht einhergehen kdénnen, erhéhen ebenfalls das
Krebsrisiko, exemplarisch Hodenverletzungen/ -entzindungen, Prostatakarzinome, das
Klinefelter- Syndrom aber auch ein Leberversagen (z.B. bei Zirrhose). Weiterhin gibt es
iatrogene Risikofaktoren durch antiandrogene Therapien oder erhdhte Estradiolwerte (z.B. bei
Geschlechtsanpassung einer transgender- Person) sowie bei Applikation von ionisierender
Strahlung im Rahmen einer bildgebenden Diagnostik oder Strahlentherapie (4).
Erwahnenswert ist, dass ein direkter Zusammenhang zwischen dem Auftreten einer
Gynakomastie und einer Brustkrebserkrankung beim Mann bislang nicht bewiesen werden
konnte (2,28).
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2.2.3. Diagnostik

Im Rahmen der klinischen Evaluierung ist es entscheidend die o.g. Risikofaktoren abzufragen
um Patienten mit hohem Risiko zu identifizieren. Aufgrund der Seltenheit der Erkrankung
besteht die Gefahr einer eingeschrankten Sensibilitaét und Wahrnehmung bei Patienten und
behandelnden Arztinnen und Arzten, was die korrekte Diagnose im Schnitt um 6- 10 Monate
verzogern kann (29). Daher ist es auch nicht verwunderlich, dass sich etwa 40% der Patienten
in einem fortgeschrittenem Tumorstadium (UICC Il oder IV) vorstellen (26,30). In Nordafrika

erreicht dieser Prozentsatz bis zu 60% (31).

Das charakteristische Symptom des MBC ist der umschriebene und meistens schmerzlose
retroareolare Tastbefund mit Pradominanz der linken Seite (32). Aufgrund des deutlich
geringeren Brustdrisenvolumens ist eine maligne Affektion der Brustwarze, im Sinne einer
Ulzeration, (blutigen) Sekretion oder Retraktion relativ frihem Krebsstadium abgrenzbar. Auch
ist ein besonderes Augenmerk auf die Ausbildung einer axillaren Lymphknotenschwellung zu
legen, da zum einen eine lymphonodale Filialisierung beim MBC haufig auftritt und zum
anderen in seltenen Fallen eine Lymphknotenmetastasierung das einzige eruierbare Symptom

eines okkulten Mammakarzinoms des Mannes sein kann (33).
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2.2.3.1. Bildgebende Diagnostik

2.2.3.1.1. Mammographie

Die Mammographie erlaubt die Diagnose eines malignen Tumors der mannlichen Brust mit
einer Sensitivitat von etwa 92-100% bei einer Spezifitdt von etwa 90%. Meist imponiert der
Tumor als runde, ovale oder lobulierte Formation Uberwiegend subareolar oder im oberen
auReren Quadranten gelegen. Die diagnostische Herausforderung besteht insbesondere in
der Abgrenzung einer tumortdsen Formation bei gleichzeitigem Vorliegen einer echten

Gynakomastie (34).

Der mammographische Nachweis von Mikrokalzifikationen ist bei Patienten nicht so haufig wie
bei den Patientinnen (35), insbesondere weil das duktale Carcinoma in situ (DCIS), dass mit
Mikroverkalkungen assoziiert ist, nur etwa 10 % aller ménnlichen Brustkrebsféalle ausmacht,
wobei die meisten DCIS- Falle (95 %) nicht isoliert, sondern im Zusammenhang mit anderen
invasiven Karzinomen auftreten (28). Zudem zeigen sich die Verkalkungen beim mannlichen
Patienten weniger zahlreich und gréber konfiguriert (36), daher kdnnen Kalzifikationen die bei
Frauen als nicht- suspekt beschrieben werden wirden bei Mannern auf eine maligne

Erkrankung hinweisen (34).

2.2.3.1.2. Sonographie

In der sonographischen Bildgebung erscheint das MBC als solide, hypoechogene oder
komplexe zystische L&sion mit unregelmaliger oder unscharfer Berandung, dorsaler
Schallausléschung oder -verstarkung sowie Architekturstorung mit Verlust der normalen Fett-

Parenchym- Grenzflache.

Bei Nachweis suspekter Lasionen sollten diese zeitnahe einer invasiven Diagnostik zugefihrt
werden (37). Weiterhin ist die sonographische Bewertung der axillaren, supra- und
infraclavicularen sowie intramammaren Lymphknoten essentiell aufgrund der meist bereits

erfolgten lymphonodalen Aussaat bei Diagnosestellung.
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Abbildung 13: Abbildung eines exzentrisch gelegenen Verdichtungsherdes links mit spikulierten Ausziehungen (linke Bildseite: CC-
Aufnahme, rechte Bildseite: MLO- Aufnahme), histopathologisch einem Mammakarzinom (T1) entsprechend.

Abbildung 14 zeigt beim selben Patienten sonomorphologisch eine hypoechogene Formation mit unscharfer Berandung (Pfeil) und dorsaler
Schallausléschung
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Microdosis Mammog

Abbildung 15: Mammogramm eines Mammakarzinoms rechts (T2) bei glatt- begrenzter Herdlasion in retromamillarer Lage mit
geringer Retraktion der Brustwarze (linke Bildseite: CC- Aufnahme, rechte Bildseite MLO- Aufnahme).

ML:(1.6)
1215
diffTe.0

52 fps

17.4 mm Dist B 12.2 mm Dist C 15.0 mm

In Abbildung 16 ist das sonographische Korrelat beim selben Patienten abgebildet. Der Herd imponiert hier solide und echoarm
mit dorsaler Schallverstarkung und angedeuteter Architekturstdrung mit Verlust der normalen Fett- Parenchym- Grenzflache.
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Abbildung 17: Ausgedehnte, unscharf berandete Formation rechts retroareolar in exzentrischer Lage mit kraftiger Retraktion der Mamille und
kranial hiervon rundlichem Verdichtungsherd im axillaren Auslaufer rechts bei im Verlauf gesichertem Mammakarzinom rechts (T4) mit ipsilateralen
Lymphknotenmetastasen. Normalbefund links.

Abbildung 18: Ausgedehnte tumordse Formation mit partieller Aufhebung der Gewebesegmentierung, exemplarisch am angrenzenden M.
pectoralis major (Pfeile) sowie einer deutlichen, intraldsionalen Steigerung der Perfusion in der dopplersonographischen Untersuchung (Bild rechts).
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2.2.3.1.3. Schnittbilddiagnostik

Neben der (kontrastmittel-gestlitzten) computertomographischen Untersuchung des Thorax
und Abdomens zur Ausbreitungsdiagnostik nach histologisch gesichertem Karzinombefall bei
beiden Geschlechtern ist insbesondere die kontrastmittelgestitzte
Magnetresonanztomographie (KM-MRT) eine wichtige Modalitat in der Friherkennung und
Nachsorge des Mammakarzinoms bei Frauen. Beim Mammakarzinom des Mannes kommt der
(KM-) MRT, insbesondere aufgrund der unzureichenden Datenlage, bislang eine

untergeordnete diagnostische Rolle zu.

2.2.3.2. Invasive Diagnostik

Die Gewinnung histologischer oder zytologischer Gewebeproben ist die einzige Mdglichkeit
der definitiven Diagnosestellung. Hierbei sollte die ultraschallgestutzte Stanzbiopsie
gegeniber der Feinnadelaspiration oder Exzisionsbiopsie bevorzugt angewandt werden. Die
Indikation fur eine invasive Diagnostik wird bei auffalligen klinischen und bildgebenden
Untersuchungsbefunden gestellt, exemplarisch bei hartem, nicht verschieblichen Tastbefund
intramammar oder an der Thoraxwand in der klinischen Untersuchung und/ oder (blutiger)
Mamillensekretion, irreguléarer Herdlasion in der bildgebenden Diagnostik oder bei einer

suspekten axillaren Lymphadenopathie.

2.2.4. Pathologische Einteilung

Grundsatzlich kann auch beim Mammakarzinom des Mannes, analog zum Mammakarzinom
der Frau eine histopathologische Einteilung entsprechend dem Ursprungsgewebe
vorgenommen werden: In eine Neoplasie ausgehend vom Milchgangsepithel (duktales
Karzinom) und in eine Neoplasie ausgehend von den Milchdrisenlappchen (lobuléres
Karzinom). Das invasive Karzinom ohne speziellen Typ (vormals: ,invasiv-duktales Karzinom
nicht anders spezifiziert®) ist ein duktales Karzinom und macht etwa 75% aller Brustkrebsfalle
bei beiden Geschlechtern aus. Die restlichen 25% aller Brustkrebsfalle entféallt auf invasive
Karzinome mit speziellem Typ, wobei mit einem Anteil von etwa 15% an allen Brustkrebsfallen

das invasiv lobulare Karzinom den gré3ten Anteil der speziellen Mammakarzinome ausmacht.
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Betrachtet man das MBC isoliert zeigt sich eine Haufigkeit von >90% beztiglich der Zuordnung
zum invasiven Karzinom ohne speziellen Typ (vormals invasiv- duktales Karzinom)(38). In
absteigender Haufigkeit lassen sich in den Ubrigen Féllen folgende Entitdten abgrenzen:
duktales Carcinoma in situ (DCIS), Adenokarzinom nicht anders spezifiziert, invasives
papillares Karzinom, Karzinom nicht anders spezifiziert, medullares Karzinom, muzintses
Karzinom, inflammatorisches Karzinom, Cystosarcoma phylloides, Leiomyosarkom, M. Paget

und mit etwa 1,5% aller MBC-Falle das invasiv-lobuléare Karzinom (39).

Die Stadieneinteilung des MBC erfolgt wie bei den Frauen anhand der TNM- Klassifikation,
nach Grol3e des Primartumors (T), lymphonodaler Ausbreitung (N) und Fernmetastasierung
(M). Eine Zusammenfassung der drei Parameter erfolgt tber die UICC/ AJCC- Klassifikation,

welche haufig fur eine entsprechende Therapieempfehlung maf3geblich ist (8).

Klassifikation | Tumorausdehnung/ -ausbreitung

Tx Keine Beurteilung méglich

TO Kein Anhalt fir einen Primartumor

Tis Carcinoma in situ

T1 TumorgréRe < 2 cm

T2 TumorgréRe > 2 cm und <5 cm

T3 TumorgroBe > 5 cm

T4 Tumor jeglicher GroRe mit Infiltration der Haut oder Brustwand

N1 Befall beweglicher axillarer Lymphknoten des Levels I-1I

N2 Befall fixierter axillarer Lymphknoten des Levels I-1l oder klinisch diagnostizierter,
isolierter Befall ipsilateraler Lymphknoten der A. mammaria interna

N3 Befall supra- oder infraclavicularer Lymphknoten (Level Ill), gleichzeitiger Befall von
axillaren und A. mammaria interna-Lymphknoten

M1 Fernmetastasen (auch nicht regionale Lymphknoten, z.B. cervikale oder
kontralaterale Lymphknoten)

Tabelle 3: TNM-Klassifikation des Mammakarzinoms (vereinfacht) (8)

UICC/ AJCC-Stadium TNM- Klassifikation
0 Tis, NO, MO
I IA T1, NO, MO
IB TO- T1, pN1mi (Mikrometastasen), MO
Il A TO-T1, N1, MO
T2, NO, MO
1B T2, N1, MO
T3, NO, MO
1 A TO- T2, N2, MO
T3, N1- N2, MO
1B T4, NO- N2, MO
lHc Jedes T, N3, MO
[\ Jedes T, Jedes N, M1

Tabelle 4: stadieneinteilung des Mammakarzinoms nach UICC und AJCC (vereinfacht) (8)
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2.2.5. Tumoreigenschaften

Interessanterweise exprimieren die mannlichen Mammakarzinome haufiger Ostrogen- und
Progesteronrezeptoren als ihre weiblichen Pendants, genauer ER > 90% vs. 76% und PR
>75% vs. 60% (40). Zudem wurde mit zunehmendem Patientenalter, analog zum
Mammakarzinom bei postmenopausalen Frauen, auch ein héherer Anteil an Hormonrezeptor-
exprimierender Karzinome detektiert (6). Die Uberexpression des HER2/neu- Rezeptors,
einem epidermalen Wachstumsfaktorrezeptor, der die Zellproliferation Gber den RAS-MAP-
Kinase- Signalweg stimuliert und zeitgleich die Apoptose Uber den mTOR- Signalweg hemmt,
ist beim MBC im Vergleich zum Mammakarzinom bei der Frau seltener festzustellen (etwa 5%
vs. 15%). Typischerweise wird in den histopathologischen Befunden eine Uberexpression des
HER2- Rezeptors als ,HER2-positiv bezeichnet, wobei eine prazisere Einteilung gemal

folgender Skala erfolgt (8):

HER2/neu: 0 Keine immunhistochemische Reaktion, keine Uberexpression

HER2/neu: 1+ Schwache immunhistochemische Reaktion, keine Uberexpression

HER2/neu: 2+ MaRige immunhistochemische Reaktion, geringe Uberexpression

HER2/neu: 3+ Kraftige immunhistochemische Reaktion, kraftige Uberexpression
Tabelle 5: Einteilung der Expression der HER2/neu- Rezeptoren in Mammakarzinomen.

Ein weiterer haufig verwendeter Marker zur Beschreibung der Tumorbiologie ist das Ki-67
(synonym: Kiel- Antigen Nr. 67 bzw. MIB-1) als Proliferationsmarker, wobei tber 25% Ki-67-
positive Tumorzellen im Praparat auf ein starkes Tumorwachstum und damit eine
entsprechende Malignitat hinweisen. Typischerweise ergibt sich damit fir das
Mammakarzinom des Mannes hinsichtlich der klinisch-pathologischen Definition gemaf der
St. Gallen- Kriterien der ,HER2/neu- negative Luminal-B-Typ“ (ER+ und/ oder PR+, HER2-)

mit der entsprechenden Therapieempfehlung analog zum Brustkrebs bei Frauen (41).

2.2.6. Therapie

Die vorhandenen therapeutischen Optionen hinsichtlich der Behandlung des
Mammakarzinoms, bestehend aus chirurgischer Exzision, Strahlentherapie, Chemotherapie,
antihormoneller Therapie sowie Antikérpertherapie folgt geman der aktuellen S3- Leitlinie von
2017 denselben Regeln wie bei der Frau und héangt von vielen individuellen Faktoren ab, die
eine interdisziplinare Zusammenarbeit verschiedener medizinischer Fachbereiche erforderlich
macht (8).
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2.3. Andere benigne und maligne Entitdten der mannlichen Brust

Neben der Gyndkomastie als haufigste benigne Veranderung der ménnlichen Brust und des
seltenen Mammakarzinoms beim Mann gibt es zahlreiche andere Entitdten, die in
unterschiedlicher Haufigkeit und Dignitat auftreten. Das Wissen um diese Entitdten und deren
typische Bildmorphologie ist notwendig um aus radiologischer Sicht eine suffiziente
Risikobewertung zu ermoglichen und ein entsprechendes Procedere zu initiieren. Die
entsprechenden pathologischen Veranderungen und bildmorphologischen Merkmale werden

im Abschnitt 4- Ergebnisse- detailliert erlautert.
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3 Material und Methoden

Nach Genehmigung durch die Ethikkommission (EA2/130/23) wurde eine retrospektive Studie
durchgefuhrt, in der alle bildgebenden Verfahren der mé&nnlichen Brust tGber einen Zeitraum
von 20 Jahren bewertet wurden. Anhand der elektronischen Datenbank der radiologischen
Kliniken am Campus Virchow- Klinikum (CVK) und am Campus Charité Mitte (CCM) wurden
die mammographischen und sonographischen Befunde aller mannlichen Patienten
ausgewertet, die im Zeitraum vom 01.01.2003 bis 01.01.2023 in der entsprechenden

mammadiagnostischen Abteilung untersucht wurden.

Aufgrund des langen Betrachtungszeitraumes von 20 Jahren und der unterschiedlichen
Standorte der o.g. Kliniken wurden auch die Untersuchungen mit unterschiedlichen Geréaten
durchgefihrt, eine konkrete Zuordnung der untersuchten Patienten zu den entsprechenden
Geraten ist teilweise nicht mehr suffizient mdglich. Exemplarisch seien aber die jingeren
mammographischen Untersuchungen genannt die am Campus Virchow- Klinikum mit dem
~>enograph Essential® der Firma GE (Baujahr 2006) und am Campus Charité Mitte mittels des
~,Mammomat Inspiration“ der Firma Siemens durchgefuhrt werden. Beide genannten modernen
GroRgerate sind TUV- zertifiziert und basieren auf digitalen Festkorperdetektoren, mit denen
eine optimal niedrige Strahlenexposition der Untersuchungen erreicht werden kann. Auch in
Bezug auf die Ultraschalldiagnostik ist eine sehr heterogene Ausstattung an modernen
Geraten verschiedener Hersteller festzustellen, ein wesentlicher funktioneller Unterschied

zwischen den Geraten besteht aber nicht.

Die elektronische Datenverarbeitung im Sinne der Bildspeicherung, der Befunderstellung und
der Verteilung der Bilder und Befunde erfolgt an den beiden Standorten (CVK und CCM)
mithilfe eines einheitlichen RIS/ PACS der Firma GE. Die verfligbaren und ausgewerteten
Daten umfassten: eine Transkription des Bildgebungsanforderungsformulars, die
durchgefuihrte Bildgebung und deren Bericht sowie in Féllen, in denen eine Biopsie oder
Operation durchgefiihrt wurde, zusatzlich die histopathologischen Ergebnisse.
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Die lokale Kklinische Untersuchung wurde von unterschiedlichen RadiologINNen oder
radiologischen WeiterbildungsassistentiINNen durchgefihrt und in den radiologischen
Berichten dokumentiert. Eine relevante Familienanamnese oder friilhere medizinische oder
operative Vorgeschichte wurde ebenfalls erfasst. Das Vorhandensein einer tastbaren Masse
(ihre GroRe, Lokalisation, Beweglichkeit, Konsistenz und Vielfaltigkeit) wurde berichtet,
Hautveranderungen, Brustwarzenretraktion, axillare Lymphknoten oder frihere operative

Narben wurden ebenfalls betrachtet.

Die Mammogramme wurden auf das Vorhandensein von herdartigen Verdichtungen mit
Bewertung ihrer GrofRe, Form, R&ndern, Vorhandensein von Mikroverkalkungen sowie
Hautdicke, Brustwarzenretraktion oder Brustmuskelinvasion wberprift. In der Sonographie
wurde auch das Vorhandensein von Lasionen oder Drisenparenchym mit Kommentaren zu
GrolR3e, Echogenitat, Randern und ihrer soliden oder zystischen Natur bewertet. Jedem Bericht
war eine Bi-Rads-Kategorisierung beigefiigt. In der Erhebung nicht beriicksichtigt wurden
transgender- Personen, aufgrund der obligaten Hormontherapie und
geschlechtsangleichenden Operationen. Zudem wurden Patienten auch bei mehrmaligen
Vorstellungen in der radiologischen Klinik, exemplarisch bei konstanten Verlaufskontrollen, nur

einmalig betrachtet.

Das retrospektiv untersuchte Datenmaterial wurde in das Statistikprogramm IBM SPSS
Statistics Version 23 importiert. Anschliel3end wurde eine deskriptive Analyse der Datensétze
durchgefuihrt. Die Normalverteilung der entsprechenden Parameter wurde mit dem
Kolmogorov-Smirnov- Test Uberprift. Weiterhin erfolgte die statistische Auswertung fur
gualitative Merkmale nicht verbundener Stichproben mit dem Pearson-Chi-Quadrat-Test fur
Kontingenztafeln nach Bildung von Parametergruppen. Das Signifikanzniveau wurde bei p <
0,05 festgelegt, konkret bedeutet damit eine Irrtumswahrscheinlichkeit p von > 0,05 nicht
signifikant, < 0,05 signifikant, < 0,01 sehr signifikant und < 0,001 hoch signifikant. Weiterhin
wurde fir vereinzelte intervallskalierte Variablen die Korrelation nach Bravais- Pearson
berechnet, der entsprechende Korrelationskoeffizient r zeigt hierbei die Effektstarke auf,
gemal der Einteilung von Cohen (42) entspricht ein r > 0,10 einem schwachen Effekt, ein r >
0,30 einem mafigen Effekt und ab einem r > 0,50 ist ein starker Effekt anzunehmen. Eine
Visualisierung der Ergebnisse erfolgte mithilfe von IBM SPSS Statistics Version 23 und
Microsoft Excel (2019).

31



4 Ergebnisse

4.1. Klinische Betrachtung des Gesamtkollektivs

4.1.1. Altersverteilung

Die eindimensionale Verteilung des Patientenalters des Gesamtkollektives (N=1201) zeigt
Abbildung 19. Es lasst sich eine Gleichverteilung innerhalb der betrachteten Kohorte zwischen
dem 18. und dem 75. Lebensjahr abgrenzen. Der arithmetische Mittelwert betragt knapp 49
Jahre mit einer Standardabweichung von etwa 19 Jahren und einer Spannweite von 13- 93
Jahren.

Patientenanzahl des Gesamitkollektives in Abhéngigkeit von
ihrer jeweiligen Altersgruppe
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Abbildung 19: Altersverteilung des untersuchten Patientenkollektivs im Zeitraum 2003- 2023.

4.1.2. (Rechtfertigende) Indikation/ Symptome

Im Folgenden wird die Haufigkeit der fihrenden Symptome prasentiert, die zu einer
Untersuchung der Patienten fuhrte. Im Vergleich zwischen den schmerzlosen Symptomen, hier
schmerzlose Brustschwellung, umschriebener Tastbefund(e) und Mamillensekretion oder -
retraktion, zu den schmerzhaften Symptomen, hier schmerzhafte Brustschwellung und isolierte
Mastodynie, ergibt sich ein Verhaltnis von 58% zu 35%. Dies bedeutet, dass sich die Mehrzahl
der Patienten mit schmerzlosen Symptomen und hierbei fuhrend retromamillaren

Brustschwellungen vorgestellt hat.
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Der umschriebene Tastbefund oder Brustwarzenveranderungen, im Sinne einer
Mamillensekretion oder Mamillenretraktion fiihrte in insgesamt 180 Fallen (entsprechend etwa
15%) zur éarztlichen Vorstellung. Insgesamt 80 Patienten (etwa 7%) wurden ohne
brustassozierte Symptomatik vorstellig, im Schwerpunkt zur Ausschlussdiagnostik aufgrund

einer positiven Familienanamnese oder einer neoplastischen Vorerkrankung.

In 151 Fallen (12,6%) konnte eine positive Familienanamnese fir das Auftreten von
Mammakarzinomen bei erst- und zweitgradigen Verwandten erfragt werden.
Molekulargenetisch gesicherte BRCAL oder 2- Mutationen fanden sich nur bei 13 Patienten
(1,1%).

Symptome Absolute Haufigkeit Prozentsatz in %
keine 79 6,6

Schmerzlose Schwellung 506 42,0
Schmerzhafte Schwellung 315 26,2

Isolierte Mastodynie 110 9,2
Umschriebener Tastbefund 151 12,6

Hautbefund 11 0,9
Mamillensekretion 24 2,0
Mamillenretraktion 5 0,4

Tabelle 6: Haufigkeitsverteilung der zur Untersuchung fiihrenden Symptomatik im Patientenkollektiv im Zeitraum 2003- 2023.

4.1.3. Untersuchungsmethoden

Im Betrachtungszeitraum dber 20 Jahre wurden aufgrund eines nicht vorhandenen
diagnostischen Standards unterschiedliche Untersuchungsprotokolle fur die Bildgebung bei
mannlichen Patienten angewandt: Eine isolierte Ultraschalluntersuchung wurde in 364 Féllen
(30,3%) durchgefuhrt, eine isolierte Mammographie in 177 Fallen (14,7%) und eine
kombinierte bildgebende Untersuchung mit Mammographie und Ultraschall in 641 Fallen
(53,3%). In den Ubrigen Fallen wurde eine isolierte Stanzbiopsie nach externer Diagnostik
durchgefuhrt.
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4.2. Klinisch- radiologische Untersuchungsergebnisse

Grundsatzlich erfolgte nach der klinischen und radiologischen Untersuchung der Patienten
durch die Untersucherin/ den Untersucher eine Einteilung des entsprechenden Befundes
gemal der BI-RADS- Klassifikation in mutmalf3lich benigne Veranderungen, ausgedruckt durch
Bi-RADS 1 (Normalbefund), 2 (sicher benigne) oder 3 (wahrscheinlich benigne) und in
mutmallich maligne Veranderungen, der BI-RADS- Klassifikation 4 (Malignitat nicht
auszuschlie3en) und 5 (wahrscheinlich maligne).

Im Folgenden soll in vergleichender Betrachtung zwischen der Patientengruppe der
suspizierten benignen Veréanderungen bzw. Normalbefunde und der Patientengruppe mit
vermuteten malignen Veradnderungen maogliche Entscheidungskriterien beziglich der
Einteilung in die entsprechende Gruppe identifiziert werden. Der tiberwiegenden Mehrheit der
Patienten wurde gemalf Befundbericht eine BI-RADS- Klassifikation von 1 bis 3 zugeordnet,
konkret 1106 von 1201 Patienten (92,1%). Dem gegenuber zeigt sich eine Minderheit von
insgesamt 95 Patienten (7,9%) bei denen eine Malignitéat klinisch und bildmorphologisch nicht
sicher ausgeschlossen werden konnte (BI-RADS 4; 74 Patienten) oder gar eine maligne

Veranderung angenommen wurde (BI-RADS 5; 21 Patienten).

Verteilung der radiologischen Befundeinordnung gemaRg
BI-RADS- Klassifikation aller Patienten im
Betrachtungszeitraum

BI-RADS 3
8%

BI-RADS 4
6%
BI-RADS 5
—— | 2%

BI-RADS 2

74% BI-RADS 1

10%

Abbildung 20: Prozentuale Verteilung der Befundkategorien gemaf BI-RADS- Klassifikation im Patientenkollektiv
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4.2.1. Bildmorphologisch als benigne eingeordnete Verdnderungen

42.1.1.BI-RADS 1

Bei insgesamt 120 Patienten (etwa 10%) wurde klinisch und bildmorphologisch eine
pathologische Veréanderung beider Mammae ausgeschlossen und ein entsprechender
Normalbefund wurde dokumentiert (BIRADS 1). Eine haufige Ursache fir die durchgefuhrte
Untersuchung bei diesen Patienten war der gewtlnschte Ausschluss einer malignen
Erkrankung bei positiver Familienanamnese fir Brustkrebs (20 Falle) und zusatzlich
gesicherter BRCA1 oder 2- Mutation in 7 Fallen sowie im Rahmen der Umfelddiagnostik bei
maligner Vorerkrankung. Die héaufigste zur Untersuchung fihrende Symptomatik war die
schmerzlose Brustschwellung in etwa 30% der Falle, anamnestisch symptomlos waren bei der

Untersuchung etwa 24% der Patienten mit Normalbefund.

4.2.1.2. BI-RADS 2/ 3

4.2.1.2.1. Bildmorphologisch suspizierte Lipomastie/ Gyndkomastie

Der Mehrheit der betrachteten Patienten wurde eine Bl- RADS 2- Klassifikation zugeschrieben,
hinsichtlich der Verdachtsdiagnose wurde bei 65 Patienten (5,4 %) eine beidseitige Lipomastie
suspiziert sowie bei insgesamt 833 Patienten (69 %) eine ein- oder beidseitige Gynakomastia
vera dokumentiert. Hinsichtlich der Altersverteilung der Patienten mit mutmallicher
Gynakomastie zeigt sich wieder eine angedeutete Gleichverteilung mit einer gering erhohten

Haufigkeit hinsichtlich der diagnostizierten Gynakomastie um das 20. Lebensjahr.

Patientenanzahl mit vermuteter Gynakomastie in
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Abbildung 21: Altersverteilung des Patientenkollektives mit diagnostizierter Gyndkomastia vera.
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Die haufigste zur Untersuchung fihrende Symptomatik bei den Patienten mit mutmalflicher
Gynakomastie war die schmerzlose Schwellung einer oder beider Briste bei insgesamt 386
Patienten (46,3 %). Eine schmerzhafte, ebenfalls ein oder beidseitige Brustschwellung wurde
von 276 Patienten (33,1 %) berichtet. Isolierter Brustschmerz trat bei 75 Patienten (9,0 %) auf.
Isolierte Tastbefunde (6,1 %), Hautbefunde (0,2 %) oder Mamillenbefunde, i.S. einer
Mamillensekretion (2,0 %) bzw. -retraktion (0,1 %) waren seltener zu erheben. Einen
umschriebenen, ausschlieBlich retromamillaren Tastbefund konnte in der klinischen

Untersuchung bei 189 Patienten (22,7 %) nachgewiesen werden.

In Bezug auf die Lokalisation zeigt sich bei knapp einem Drittel der Patienten (30,1 %) eine
Uberwiegend symmetrische, beidseitige Ausbildung eines Brustdrisenkérpers. Die
Auspragung eines isoliert- linksseitigen (23,6 %) oder fuhrend linksseitigen (17,5 %)
Brustdriisenkdrpers bei den Patienten ist in dieser Erhebung etwas haufiger als die eines
isoliert- rechtsseitigen (19,3 %) oder fuhrend rechtsseitigen (8,9 %) Brustdriisenkorpers.
Insgesamt hatten also 56,5 % der Patienten mit suspizierter Gynakomastie nachweislich eine

beidseitige Veranderung der Mammae.

Uberwiegend liickenhaft wurden in den vorliegenden Befundtexten die bekannten
Risikofaktoren fiir die Entstehung einer Gynakomastie beschrieben. Dokumentiert wurde
insbesondere die vormalige oder fortgesetzte Einnahme von Spironolacton oder
Hormonpréparaten  sowie immunsuppressiver  Medikation nach  Leber-  oder
Nierentransplantation oder antiviraler Therapie bei bekannter HIV- Infektion. Weiterhin wurden
neoplastische Vorerkrankungen, im Schwerpunkt Prostata- oder Hodenkarzinome oder
Erkrankungen, die mit einem Hypogonadismus assoziiert sind, erfragt. Zudem wurde eine
Drogenanamnese, hinsichtlich dem Cannabis- oder Kokainkonsum sowie der Einnahme von

Anabolika, erhoben.

In der folgenden Tabelle 7 sind gruppenweise die relevanten und dokumentierten
Risikofaktoren und die Haufigkeit ihres Auftretens dargestellt. Zusatzlich wurden den jeweiligen
Gruppen verschiedene speziellere Risikofaktoren exemplarisch zugeordnet und ihren
absoluten Anteil an der Gesamtanzahl aufgezahlt. Wichtig ist bei der Betrachtung, dass die

anamnestisch ermittelten Risikofaktoren bei vereinzelten Patienten additiv aufgetreten sind.

36



Risikofaktoren Gesamtanzahl spezielle Risikofaktoren und ihre absolute Anzahl
Medikamente 60 Spironolacton 21
Anti-retrovirale Therapie (ART) 10
Hormonsubstitution 38 Schilddrisenmedikation 10
Klinefelter- Syndrom 3
Tofu- reiche Erndhrung 2
Drogenabusus 18 Anabolika 10
Cannabis 5
Kokain 3
Neoplasien 70 Prostatakarzinom 14
Orchiektomie 3
Organdysfunktion 36 Z.n. Transplantation 17
Leberzirrhose 13
CNI mit Dialysepflicht 6

Tabelle 7: Bekannte Risikofaktoren fiir das Auftreten einer Gynakomastie und ihre absolute Haufigkeit im Patientenkollektiv

Nach der klinisch- bildmorphologischen Diagnosestellung durch die radiologisch tatige Arztin/
den radiologisch tatigen Arzt oder nach der histopathologischen Diagnosestellung einer
Gynakomastie wurde in insgesamt 91 Fallen (etwa 10% aller Gyndkomastie-Falle) eine
Uberwiegend einmalige, ausschlief3lich sonographische Verlaufskontrolle des Befundes
innerhalb der folgenden 6 Monate durchgeftuhrt (Bl- RADS 3). Insgesamt bei 6 der 91 Patienten
(6,6%) wurde nach der Verlaufskontrolle eine ergdnzende Stanzbiopsie zur
Diagnosesicherung durchgefuhrt. Die Mehrzahl der Patienten wurde aber nach
Diagnosestellung und der standardmaRigen Empfehlung an die behandelnde Arztin/ den
behandelnden Arzt zur weiteren Abklarung der Risikofaktoren in den betrachteten

radiologischen Kliniken nicht wieder vorstellig.
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4.2.1.2.2. Bildmorphologisch suspizierter, benigner Tumor
In dieser Erhebung zeigt sich eine angedeutete Normalverteilung hinsichtlich der
radiologischen Diagnose einer benignen tumordsen Veranderung der Brust mit einem Gipfel

um das 50. Lebensjahr
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Abbildung 22: Altersverteilung des Patientenkollektives mit radiologischem V.a. benigne Tumoren.

Die haufigste zur Untersuchung fihrende Symptomatik war der umschriebene Tastbefund in
31 von 56 Fallen (55,4 %). Eine schmerzlose Schwellung gaben 11 Patienten (19,6 %) an,
schmerzhafte Beschwerden hatten 12 Patienten (21,5 %). Die Ubrigen Patienten hatten in
jeweils einem Fall einen Hautbefund (1,8 %) oder eine Mamillensekretion (1,8 %). Hinsichtlich
der betroffenen Seite zeigt sich eine paritatische Verteilung der betroffenen Seiten in der
betrachteten Patientengruppe mit jeweils etwa 42,9 %. Dem gegenuber wurde ein beidseitiges

Auftreten einer benignen tumordsen Formation in 14,3 % der Falle dokumentiert.

In nahezu 2/3 der Falle (66,1 %; 37 Patienten) wurde klinisch und radiologisch ein Lipom oder
mehrere Lipome diagnostiziert, damit sind diese gutartigen mesenchymalen Tumoren,
ausgehend von den Adipozyten, in dieser Studie die haufigste benigne tumorése Veranderung
der mannlichen Brust. Die Methode der Wahl zur Darstellung dieser Verdnderungen ist die
Ultraschalluntersuchung, in der die Lipome als umschriebene meist subkutane Masse mit
variabler Echogenitat imponieren und nicht mehr als ein minimales Flusssignal in der
farbkodierten Dopplersonographie zeigen. Differentialdiagnostisch sollte an ein Liposarkom
gedacht werden, wenn die dargestellte Formation sehr grol3 ist und/ oder eine heterogenes
Echosignal sowie eine deutliche Anhebung des dopplersonographischen Flusssignales

perilasional zeigt (43).
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In dieser Studie wurde der Gberwiegende Anteil an Lipomen ausschlief3lich mittels klinischer
und sonographischer Untersuchung diagnostiziert. Hinsichtlich der GroRenausdehnung der
diagnostizierten Lipome zeigt sich ebenso wie bei der variablen Echogenitat ein heterogenes
Bild: Das arithmetische Mittel in Bezug auf die ermittelte maximale Langsausdehnung der
Lipome betragt 22 mm bei einer Standardabweichung von 14 mm, der Median betragt 17 mm

und die Spannweite reicht von 4 mm bis zu 60 mm.

1 L22.60 mm|
-d 0.40 cm
960x7.20 mm

Abbildung 23: Typische sonomorphologische Abbildung eines subkutan gelegenen Lipoms (Pfeile) mit heterogenem Binnensignal, scharfer
Randbegrenzung und dorsaler Schallverstarkung

Eine weitere bildmorphologisch relativ haufig diagnostizierte, gutartige tumortse Entitat der
mannlichen Brust waren mit etwa 10,7 % (6 Patienten) die Atherome (synonym:
Trichilemmalzyste). Eine klinische oder radiologische Unterscheidung zwischen einem
.echten“ Atherom (Epidermoidzyste) bestehend aus embryonal versprengten Epidermis- oder
Drisenzellen und einem ,falschen“ Atherom, im Sinne einer Retentionszyste der Talgdrise ist
nicht moglich und fir das therapeutische Procedere auch unwesentlich. Typischerweise
imponiert das Atherom in der Ultraschalluntersuchung, die auch hier wieder die Modalitat der
Wabhl darstellt, als umschriebene, eiférmige und hypoechogene Masse. Insbesondere grol3ere
Atherome zeigen eine eher heterogene Binnenstruktur aufgrund des mdglicherweise
eingeschlossenen Sekretes (Fett, Schleim oder Eiter) oder aufgrund von Verkalkungen.
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Ein dopplersonographischer Nachweis einer vermehrten Vaskularisation ist im Regelfall nicht
zu erwarten, kann aber z.B. bei einer Ruptur des Atheroms im Rahmen der umgebenden
entzindlichen Reaktion nachgewiesen werden (44). Retrospektiv betrachtet handelt es sich
bei den diagnostizierten Atheromen in dieser Erhebung um eher kleine L&sionen: Das
arithmetische Mittel in Bezug auf die ermittelte maximale Langsausdehnung der Atherome
betragt 9 mm bei einer Standardabweichung von 4 mm, der Median betragt 7 mm und die

Spannweite reicht von 5 mm bis zu 15 mm.

Bei 6 Patienten (10,7 %) wurde als Ursache fir die Beschwerden ein intramammarer
Lymphknoten diagnostiziert. Gutartige, unkompliziert zystische L&sionen ohne umgebende
Hyperperfusion wurden zweimal diagnostiziert (3,6 %). Die beim Mann sehr selten
vorkommenden Fibroadenome, gutartige noduldare Vermehrungen von Binde- und
Drisengewebe der Brust, wurden in 2 Fallen (3,6 %) diagnostiziert. Hinsichtlich der Grol3e der
Fibroadenome zeigte eine Formation eine maximale Langsausdehnung von 20 mm und die
Andere von 8 mm. Ein alteres Hamatom der Brust wurde in insgesamt 3 Fallen (5 %)
diagnostiziert, wobei die klinische Untersuchung (schmerzhafte Lasion) und die Anamnese

entscheidend fur die Verdachtsdiagnose waren.
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4.2.1.2.3. Bildmorphologisch suspizierte, entziindliche Veréanderung

Im Vergleich mit den Gbrigen Patientengruppen ist die Kohorte mit radiologisch diagnostizierten
entzindlichen Brustveranderungen mit einem Mittelwert von etwa 44 Jahren und einer
Gesamtanzahl von nur 19 Patienten sowohl die jingste als auch die kleinste Gruppe. Etwa

79% aller Patienten sind zwischen 30 und 59 Jahren alt.
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Abbildung 24: Altersverteilung des Patientenkollektives mit entziindlichen Brustverdnderungen

Hinsichtlich der angegebenen Symptomatik standen in dieser Patientengruppe
erwartungsgemal entziindungs-assoziierte Beschwerden, im Sinne einer schmerzhaften
Schwellung (31,6 %), ein umschriebener Tastbefund (21,1 %), Hautrétung (10,5 %) sowie
vorwiegend gelblich- putride Mamillensekretion (10,5 %) im Vordergrund. Im Vergleich zu den
anderen Patientengruppen war inshesondere die schmerzlose Schwellung (10,5 %) deutlich
weniger prominent vertreten. In der klinischen Untersuchung wurde seitens der Untersucherin
bzw. des Untersuchers in 47,4 %, also nahezu der Halfte der Falle ein umschriebener
Tastbefund dokumentiert. Auch hinsichtlich der Lokalisation weicht die Beobachtung von
anderen Entitaten ab, es zeigt sich namlich mit 63,2 % eine Pradominanz der rechten Seite
beziglich des Auftretens einer entziindlichen Veranderung der Brust. Dem gegenuber ist das
isolierte Auftreten auf der linken Seite mit etwa 31,6 % oder der beidseitigen Auspragung der
entzindlichen Veréanderung mit 5,3 % deutlich seltener.
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Eine diffuse entztindliche Veranderung der Brust im Sinne einer Mastitis wurde bei insgesamt
7 Patienten (39%) diagnostiziert. Sonomorphologisch imponierte bei den betroffenen Patienten
eine ddematbse Auftreibung der Subkutis mit echoarmen, serpigindésen Binnensignalen bei
extrazellularen  Flussigkeitskollektionen.  Haufiger war aber eine umschriebene
Abszessformation bzw. ein entziindlich veréndertes Atherom bei insgesamt 8 Patienten (42%),
In der Ultraschalluntersuchung zeigte sich hierbei jeweils eine echoarme Formation mit einem
arithmetischen  Mittelwert beziglich der maximalen Ausdehnung von 12 mm
(Standardabweichung: 8 mm; Spannweite: 3- 25 mm) und umgebender Hyperperfusion. Die
tbrigen Patienten prasentierten ein oberflachliches Erythem ohne sonomorphologisches

Korrelat im Sinne einer oberflachlichen Hautveranderung.

Abbildung 25: Sonomorphologische Darstellung einer fokalen Mastitis beim Mann bei 6dematéser (unscharfer) Auftreibung der Kutis und
abgrenzbaren Flissigkeitsstraflen im Gewebe (Pfeile)

Abbildung 26: Darstellung einer subkutan gelegenenen Abszessformation intramammaér unmittelbar prapektoral, sonomorphologisch als
umschriebene, eher unscharf berandete Formation mit heterogenen sowie hypoechogenen Binnensignal abgrenzbar.
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4.2.2. Bildmorphologisch als maligne eingeordnete Veranderungen (BI-RADS 4/5)

Im Betrachtungszeitraum von 2003- 2023 wurde bei insgesamt 94 der 1201 Patienten (7,9 %)
eine Stanzbiopsie oder offene Biopsie, nach Einteilung in die Befundkategorie 4 oder 5,
durchgefihrt. In einem Fall wurde eine invasive Diagnostik angeraten (Bl- RADS 4) aber die
Durchfuhrung ist in den betrachteten radiologischen Kliniken nicht dokumentiert, sodass auch
zum histopathologischen Ergebnis keine Aussage getroffen werden kann.

Die Entscheidung zur Durchfuihrung der entsprechenden invasiven Diagnostik wurde anhand
klinischer und bildmorphologischer Kriterien getroffen. Diese Kriterien wurden individuell
bewertet und bei nicht auszuschlieRender bzw. bei wahrscheinlicher maligner Neoplasie
entsprechend der 0.g. BlI- RADS- Klassifikation mit 4 oder 5 bewertet.

Bezuglich der Altersverteilung in dieser Patientengruppe zeigt sich ein nahezu linearer Anstieg
in den Altersgruppen bis zur achten Lebensdekade bei einem arithmetischen Mittelwert von
etwa 57 Jahren. Grundsatzlich ist also anzunehmen, dass die Bereitschaft eine invasive
Diagnostik durchzufuhren bei alteren Patienten etwas hoher war (Korrelation nach Pearson:
r=0,121; p-Wert: < 0,001).

Patientenanzahl mit V.a. maligne Neoplasie in Abhangigkeit
von ihrerjeweiligen Altersgruppe

Arithmetischer Mittelwert x= 56,68 Jahre

.30 26 Standardabweichung o,= 17,57 Jahre
£ Spannweite R= 17 Jahre- 85 Jahre
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Abbildung 27: Altersverteilung bei Patienten mit suspizierter Malignitat (Bi-RADS 4/5)

Ein weiterer Faktor fur die Entscheidung zur Durchfiihrung einer invasiven Diagnostik scheint
die angegebene Symptomatik und deren Reproduzierbarkeit zu sein. Das haufigste geaulierte
Beschwerdebild war hierbei der schmerzlose und umschriebene Tastbefund, bei etwa 47% der
Patienten mit nachfolgendem Tumorverdacht, der auch von der Untersucherin/ dem
Untersucher sicher palpiert werden konnte und entsprechend in 58 von 95 Fallen (61 %)

dokumentiert worden ist.
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Insgesamt zeigt sich daher ein positiver Zusammenhang zwischen der dokumentierten
Symptomatik (Korrelation nach Pearson: r= 0,136; p-Wert: < 0,001) als auch zwischen dem
klinischen Tastbefund (Korrelation nach Pearson: r= 0,230; p-Wert: < 0,001) und der
Durchfihrung einer Biopsie. Uberraschenderweise lasst sich kein statistisch signifikanter
Zusammenhang zwischen der Klassifikation in die BI-RADS- Gruppe 4 oder 5 und einer
positiven Familienanamnese fur Brustkrebs (insgesamt bei 10 Patienten) eruieren. Eine
nachgewiesene BRCA- Mutation konnte bei keinem der Patienten mit Tumorverdacht

dokumentiert werden.

Hinsichtlich der bildmorphologischen Beurteilung fiihrten neben den o.g. klinischen Faktoren
insbesondere die unscharfe Randkontur einer Herdlasion in der Mammographie oder im
Ultraschall zu einer weiterfuhrenden Diagnostik. Nachrangig wurde auch bei Lasionen mit
soliden Anteilen in einer zystoiden Struktur oder bei einem auffalligem, peri- oder intrafokalen
Gefal3signal in der dopplersonographischen Untersuchung eine invasive Diagnostik
durchgefiihrt. Die histopathologischen Ergebnisse in Korrelation zu den entsprechenden

Bildbefunden werden im folgenden Abschnitt erortert.
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4.3. Histopathologische Untersuchungsergebnisse

4.3.1. Uberblick

benigne Veranderungen maligne Veranderungen

Diagnose Haufigkeit | Diagnose Haufigkeit
Gynakomastie 42 intramammare Primartumore:
Epidermoidzyste 4 invasives Karzinom NST 14
Lipom 6 papillares Karzinom 2
Mastopathie 3 invasiv- lobuléres Karzinom 1
fokale Fibrose 2

intraduktales Papillom 2 nicht primare Malignome:

Lymphknoten 1 Metastase (Haut) 4
Myofibroblastom 1 Metastase (Lymphknoten) 5
PASH 1 Lymphom 2
Trichoepitheliom 1 aggressive Desmoidfibromatose 1
Hamatom 1

Dermatitis 1

Tabelle 8: Aufstellung der histopathologischen Ergebnisse nach durchgefiihrter Biopsie bei Patienten mit Tumorverdacht (BI-RADS 4/5)

In der obigen Tabelle (Tab. 8) sind die histopathologischen Ergebnisse nach durchgefiihrter
Biopsie in der Patientengruppe mit klinisch und/ oder bildmorphologischen Anfangsverdacht
einer malignen Erkrankung dargestellt.

4.3.1.1. Bewertung der Untersuchungsmethoden

Hinsichtlich der Frage, ob die verwendeten Untersuchungsmethoden bestehend aus
Mammographie und Sonographie geeignet sind eine maligne Veranderung der mannlichen
Brust zu erkennen wurde die Sensitivitat und Spezifitdt ermittelt. Hierfir wurden alle als
malignomsuspekt beschriebenen Bildbefunde (BIRADS 4 und 5) mit dem histopathologischen
Ergebnis nach Stanzbiopsie oder Operation korreliert.

BI-RADS 4/5 |BI-RADS 1-3 | Summe
gesicherte maligne Veranderung |29 0 29
keine maligne Veranderung 65 1105 1170
Summe 94 1105 1200

Tabelle 9: Vierfeldertafel suspizierte Malignitat (Bl- RADS 4/5) vs. histopathologischer Befund

Dabei ergibt sich eine Sensitivitdt von 100% bei einem negativen préadiktiven Wert von
ebenfalls 100% und eine Spezifitat von 94% bei einem positiven Vorhersagewert von 31%
aufgrund der geringen Pravalenz der betrachteten malignen Erkrankungen der mannlichen

Brust.
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4.3.1.2. Bewertung der bildmorphologischen Kriterien

In der genaueren Betrachtung zeigen sich fur die meisten intramammaren Neoplasien typische
bildmorphologische Kriterien in der Mammographie und in der Sonographie, die auf eine
Malignitat hinweisen kénnen. Dies ist fihrend die Konfiguration einer fokalen L&asion, deren
Abgrenzbarkeit zum umliegenden Gewebe (Randbegrenzung) und eine vermehrte
Gefallversorgung im Sinne einer Hyperperfusion in der dopplersonographischen Darstellung.
Bezlglich der diagnostischen Aussagekraft der genannten bildmorphologischen Kriterien
wurde die Patientengruppe mit suspizierten oder nicht auszuschlielRenden Malignomen der
Brust (BI-RADS 4/5; siehe 4.2.2.) hinsichtlich der o0.g. bildmorphologischen Kriterien und dem
tatsachlichen histopathologischen Ergebnis vergleichend betrachtet. Ausgeschlossen von
dieser Betrachtung wurden wenige Patienten ohne intramammaren Fokus bei isolierter

(axillarer) Lymphknotenveranderung.

Das erste bildmorphologische Kriterium fur eine mdgliche maligne Veranderung ist die
Konfiguration einer intramammaren Herdlasion. Wahrend eine umschriebene, zumeist oval
konfigurierte Formation in der Mammographie bzw. in der Sonographie meist auf eine benigne
Verédnderung hinweist, ist bei einer irregularen Konfiguration im Sinne einer lobulierten,
tubularen oder spikulierten Lasion ein Malignom nicht auszuschlieBen. In dieser Erhebung
wurde bei 13 Patienten mit gesichertem Malignom der Brust auch eine irregulare Konfiguration
des malignen Fokus dokumentiert, wahrend bei 9 Patienten trotz maligner Neoplasie eine
unauffallige Konfiguration des Malignoms beschrieben wurde. Zudem wurde bei insgesamt 10
Patienten trotz irregular- konfigurierter Herdlasion in der radiologischen Bewertung
histopathologisch ein Malignom ausgeschlossen. Daraus ergibt sich eine hohe Sensitivitat von

etwa 88 % bei einem positiven pradiktiven Wert von etwa 60 %.

Malignom kein Malignom
irreguldre Konfiguration 21 14
unaufféllige Konfiguration 3 38

Tabelle 10: Vierfeldertafel bildmorphologische Konfiguration einer Herdlasion vs. histopathologisches Ergebnis

46



Als nachstes soll das Kriterium der bildmorphologischen Abgrenzbarkeit einer L&sion in
Relation zu einer madglichen Tumorerkrankung betrachtet werden, hierbei wird im
Wesentlichen zwischen einem expansiv- verdrangend wachsenden intramammaren Fokus mit
dem Bildeindruck einer gut abgrenzbaren, ,scharfen® Randbegrenzung und einer infiltrativ-
wachsenden intramammaren Formation mit unscharfer bzw. uneindeutiger Randbegrenzung

in der bildgebenden Diagnostik unterschieden.

Eine glatte Randbegrenzung trotz histopathologisch nachgewiesener Malignitét trat in nur zwei
Fallen auf, wahrend bei der Gberwiegenden Mehrzahl der intramammaren Malignome (20
Patienten) eine unscharfe Randbegrenzung nachgewiesen wurde. Statistisch ergibt sich in
dieser Studie allein bei Betrachtung der Randbegrenzung einer unklaren Herdl&sion in der
Mammographie und in der Sonographie eine Sensitivitdt von etwa 88 % hinsichtlich der
Identifikation einer malignen intramammaren Verénderung bei einem positiven pradiktiven

Wert von etwa 66 %.

Malignom kein Malignom
unscharfe Randbegrenzung 23 12
glatte Randbegrenzung 3 38

Tabelle 11: vierfeldertafel bildmorphologische Randbegrenzung einer Herdlasion vs. histopathologisches Ergebnis

Ein weiteres Kriterium in der Bewertung einer umschriebenen Herdl&sion in der Bildgebung ist
die dopplersonographische Interpretation der Gefafsituation bzw. Perfusion intra- bzw.
perilasional. Insbesondere fortgeschrittene maligne Tumore sind auf eine eigene
Gefallversorgung (Neoangiogenese) angewiesen, da die nutritive Versorgung der
Tumorzellen tber Diffusion ab einer gewissen Tumorgrof3e nicht mehr ausreichend ist (45).
Da aber auch bei Ischamien, Entziindungen oder in der Wundheilung eine vermehrte Perfusion
im Gewebe beobachtet werden kann, ist die alleinige Betrachtung der Perfusion in Hinblick auf
eine magliche Tumorerkrankung nicht zielfihrend. Dies zeigt sich auch in dieser Erhebung bei

einer errechneten Sensitivitat von nur etwa 36 %.

Malignom kein Malignom
Hyperperfusion 8 12
keine Hyperperfusion 18 38

Tabelle 12: Vierfeldertafel dopplersonographische Perfusion einer Herdlasion vs. histopathologisches Ergebnis
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Abschliel3end soll die Betrachtung aller o0.g. bildmorphologischen Kriterien im Vergleich zu den
histologischen Untersuchungsergebnissen erfolgen, hierzu erfolgte die Einteilung in eine
Gruppe ohne bildmorphologische Auffalligkeiten und in eine Gruppe mit mindestens einer
bildmorphologischen Auffalligkeit hinsichtlich Konfiguration, Randbegrenzung oder Perfusion.
Statistisch ergibt sich eine Sensitivitat von 100 % und eine eher geringe Spezifitat von etwa 52
% bei einem positiven Vorhersagewert von 52 %, wiederum aufgrund der geringen Préavalenz

der betrachteten malignen Erkrankungen der mannlichen Brust und der kleinen Kohorte.

Malignom kein Malignom
mind. 1 Auffalligkeit 26 24
keine Auffalligkeit 0 26

Tabelle 13: vierfeldertafel bildmorphologische Auffalligkeit (>= 1) einer Herdlasion vs. histopathologisches Ergebnis

Eine rechnerisch deutliche Verbesserung der Spezifitdt und des positiven Vorhersagewertes
wurde im betrachteten Patientenkollektiv allein durch die Anpassung der Vergleichsparameter
erreicht. Hierfir wurde erneut eine Einteilung in eine Gruppe ohne bildmorphologische
Auffalligkeiten und in eine Gruppe mit mindestens zwei bildmorphologischen Auffalligkeiten
beziglich  Konfiguration, Randbegrenzung oder Perfusion der nachgewiesenen
intramammaren Herdlasion(en) vorgenommen. Im Ergebnis sank die Sensitivitat auf etwa 81
% und der negative Vorhersagewert auf 90%, wahrend die Spezifitdt auf 90 % und der positive

Vorhersagewert auf 81 % stieg.

Malignom kein Malignom
mind. 2 Auffalligkeiten 21 5
keine oder nur eine Auffalligkeit |5 45

Tabelle 14: vierfeldertafel bildmorphologische Auffalligkeit (>= 2) einer Herdlasion vs. histopathologisches Ergebnis
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4.3.2. Histologisch gesicherte benigne Veranderungen

Die mit Abstand haufigste, eine maligne L&sion imitierende Erkrankung war die echte
Gynakomastie, die bei insgesamt 42 Patienten nach Durchfiihrung einer Stanzbiopsie mit
anschlielender histopathologischer Begutachtung gesichert wurde. In Bezug auf die arztliche
Entscheidung zur Durchfiihrung einer Stanzbiopsie in dieser Patientengruppe zeigt sich kein
signifikanter Zusammenhang zwischen der Durchfihrung der invasiven Diagnostik und dem
Lebensalter, der Symptomatik, der familiaren Vorgeschichte (inkl. BRCA- Mutationen) oder der
Vorerkrankungen. Es liegt daher die Vermutung nahe, dass im Schwerpunkt die
mammographische und/ oder sonographische Darstellung der Veranderungen fur die
Entscheidung zur Eskalation der Diagnostik maf3geblich waren. Insbesondere die dendritische
Gynakomastie zeigt haufig eine unscharfe Randbegrenzung in der Mammographie und ist
sonomorphologisch stern- bzw. fingerformig konfiguriert (Vgl. Abbildung 9/ 10). Bei
unzureichender Kenntnis tber diese gutartigen Veranderungen der mannlichen Brust ist eine

Verwechslung mit einer Neoplasie mglw. nicht auszuschliefl3en.

Der zweithaufigste, gesichert gutartige Tumor im betrachteten Patientenkollektiv entspricht
dem Lipom, dass bei insgesamt 6 Patienten histopathologisch diagnostiziert wurde. Eine
invasive Diagnostik ist hier aus differentialdiagnostischen Uberlegungen (Liposarkom) bei
entsprechender Ausdehnung, heterogenem Echosignal und/ oder perilasionaler
Hyperperfusion in der Dopplersonographie sinnvoll. Eine ebenfalls haufige benigne tumorése
Formation ist die Epidermoidzyste (Atherom) die in 4 Féllen diagnostiziert wurde. Wie bereits
oben erwéhnt zeigen auch hier speziell grol3ere Atherome eine eher heterogene
Binnenstruktur aufgrund des moglicherweise eingeschlossenen Sekretes (Fett, Schleim oder
Eiter) oder aufgrund von Verkalkungen. Darliber hinaus kann es auch zu umgebenden
entzindlichen Reaktion kommen, die sich in einer normalerweise nicht vorhandenen

Hyperperfusion auf3ern kann.

Ein intraduktales Papillom wurde in 2 Féllen diagnostiziert, hierbei handelt es sich um benigne
Tumore der Ductus lactiferi, die in der sonographischen Untersuchung als zystische Lasion mit
solider Komponente erkennbar waren. Das typische Symptom der intraduktalen Papillome ist
die blutige Mamillensekretion, die neben einem neu- aufgetretenen Tastbefund auch in beiden
Fallen dokumentiert wurde. Weiterhin fuhrte eine fibrozystische Mastopathie in 3 Fallen, eine
fokale Fibrose in 2 Fallen sowie eine Dermatitis im Brustwarzenbereich in einem Fall zu einer

invasiven Diagnostik.
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Selten war dagegen der Nachweis einer pseudoangiomatdésen Stromahyperplasie (PASH)
bei einem Patienten. Die PASH ist eine gutartige proliferative Lasion des Mammastromas, die
sich als tastbare Anomalie darstellen kann, aber haufiger zuféllig in der Histologie von
Brustbiopsie- Proben gefunden wird, die aufgrund anderer Indikationen durchgefiihrt
wurden(46). In der Mammographie zeigt sich diese Herdlasion normalerweise nicht verkalkt
und erscheint gut oder teilweise umschrieben. In wenigen Féallen wurde aber auch von

unscharfen oder spikulierten Randern berichtet.

Sonographisch kann héaufig ein echoarmes Areal retroareolar mit assoziierten linearen und
tubularen Strukturen gesehen werden. Weniger haufig kann die tumorale Form von PASH als
ovale, echoarme Masse ahnlich wie bei Fibroadenomen erscheinen. In einigen Fallen kdnnen
sowohl Gynakomastie als auch PASH vorliegen, was die Unterscheidung erschwert. In diesem
Fall zeigte sich im Ultraschall eine unregelméafRig geformte Masse mit unscharfer
Randbegrenzung bei Hypoechogenitat mit dorsaler Schallabschwéachung.

Abbildung 28: Ultraschall- Untersuchung bei histologisch gesicherter pseudangiomattser Stromahyperplasie (PASH): unregelmafig geformte
Lasion mit unscharfer Randbegrenzung bei Hypoechogenitét und dorsaler Schallabschwéachung.

Eine weiterer seltener und gutartiger Stromatumor, der genau in einem Fall diagnostiziert
worden war, ist das Myofibroblastom, das vorwiegend bei alteren Mannern auftritt (hier: 72-
jahriger Patient)(47). Die Exzisionsbiopsie ist hierbei die adaquate Therapie, da diese Tumoren
rezidivierend auftreten konnen aber typischerweise keiner malignen Transformation

unterliegen.
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Abbildung 29: Mammogramm eines Myofibroblastoms links, das sich als glatt begrenzter, rundlicher Verdichtungsherd (Pfeil) darstellt; rechts:
Normalbefund

Abbildung 30: Ultraschall- Darstellung eines Myofibroblastoms als echoarme Formation mit regulérer Randbegrenzung

Ein weiterer Patient mit metastasiertem Merkelzellkarzinom (MCC) der linken Schulter in der
Vorgeschichte und einer unklaren Herdlasion in der rechten Brust erwies sich
histopathologisch nicht wie erwartet als Metastase des Merkelzellkarzinoms sondern als

Trichoepitheliom.
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Die Lasion hatte eine maximale Langsausdehnung von 30 mm, zeigte sonomorphologisch
einen gut definierten, glatten Rand und eine deutliche perilasionale Hyperperfusion. Allgemein
ist das riesige solitare Trichoepitheliom (GST) ist ein seltener trichogener Tumor mit hohem
Lokalrezidiv- Potenzial(48) der normalerweise bei alteren Patienten auftritt und haufig im

Gesicht, an den Oberschenkeln und in der perianalen Region vorkommt.

~
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Abbildung 31: Mammogramm eines Trichoepithelioms in der rechten Brust bei glattbegrenzten, retromamilldaren Verdichtungsherd (Pfeil),
Normalbefund links

..........

Abbildung 32: Darstellung eines Trichoepithelioms als sonomorphologisch gut abgrenzbare, glattberandete Formation mit umgebender
Hyperperfusion (rechter Bildanteil).
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4.3.3. Histologisch gesicherte maligne Veranderungen

4.3.3.1. Intramammarer Primartumor

In dem untersuchten Zeitraum Utber 20 Jahre wurde bei insgesamt 17 von 1201 Patienten (1,4
%) ein primarer Tumor der Brust histopathologisch diagnostiziert. In Hinblick auf das
Patientenalter bei Diagnosestellung zeigt sich erwartungsgemalf eine Konzentration der Falle
in der 6. und 7. Lebensdekade bei einem arithmetischen Mittelwert von etwa 65 Jahren und

nur einem Fall unter 50 Jahren.

Patientenanzahl mit inframammé&ren Primartumoren in
Abhangigkeit von ihrer jeweiligen Altersgruppe

6 Arithmetischer Mittelwert x= 64,94 Jahre
Standardabweichung o,= 12,85 Jahre
Spannweite R= 31 Jahre- 82 Jahre
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Abbildung 33: Altersverteilung des Patientenkollektives mit intramamméren Primartumor.

In Hinblick auf die Ursache der arztlichen Vorstellung wurde am haufigsten, genauer in 13 der
17 Falle (76%) ein neu- aufgetretener Tastbefund dokumentiert. Zudem gaben zwei Patienten
zusatzlich eine intermittierende blutige Mamillensekretion an. Eine Schwellung bzw. eine
schmerzhafte Schwellung wurde in je einem Fall berichtet. Insgesamt 2 Patienten gaben keine
intramammare Symptomatik an, hierbei handelte es sich ausschlief3lich um Patienten, die im
Rahmen einer Schnittbilddiagnostik des Thoraxes zur Umfelddiagnostik bei vorbestehender
oder suspizierter Tumorerkrankung bzw. zur Fokussuche eine intramammare Auffalligkeit

zeigten.

Entgegen der Erwartung zeigte sich eine Prddominanz der rechten Seite hinsichtlich des
Auftretens eines malignen Brusttumors, namlich in insgesamt 12 Fallen (71 %). In 4 Fallen (23
%) wurde die Tumorerkrankung auf der linken Seite nachgewiesen. Am seltensten war ein

beidseitiger Tumorbefall (papillares Carcinoma in situ) in nur einem Fall (6 %).
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Beziglich der histopathologischen Einordnung wurde in der Uberwiegenden Anzahl von 14
Féallen ein invasives Karzinom ohne speziellen Typ (vormals: ,invasiv-duktales Karzinom nicht
anders spezifiziert®) identifiziert. Deutlich seltener wurde ein papillares Karzinom identifiziert,
konkret bei einem 77- jahrigen Mann eine zystoide Formation rechts mit maximal 24 mm
Durchmesser (T1c) und solider, hyperperfundierter Komponente sowie bei einem 75- jahrigen
Mann mit beidseitigen zystischen Lasionen, ebenfalls mit soliden Komponenten aber im Sinne
einer beidseitig lokal begrenzten ,Carcinoma in situ®- Situation (Abbildung 31/ 32). Analog zum
Leitsymptom bei der Frau prasentierten auch die beiden Patienten neben einer umschriebenen
intramammaren Masse eine intermittierende blutige Mamillensekretion, die letztlich
haupturséachlich fir die arztliche Konsultation war. In insgesamt 4 Fallen konnten polymorphe
Mikroverkalkungen in der Mammographie abgegrenzt werden, 3 wurden histopathologisch als
invasives Karzinom ohne speziellen Typ, mittleren Grades mit ausgedehnter intraduktaler
Komponente diagnostiziert und in einem Fall wurde ein intrazystisches papillares Karzinom

nachgewiesen.

Abbildung 34: Mammographie bei papillaren Karzinom; Abbildung zweier unregelméaRig begrenzter Verdichtungsherde rechts retromamillar
und links zentral bei vorbestehender Gynakomastie (Pfeile)
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Abbildung 35: Sonographische Korrelation des Verdichtungsherdes links (Abb. 31) im Sinne einer groRen zystoiden Formation mit deutlicher
solider Komponente intralésional
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Eine der seltensten Entitdten der primdren Mammatumore des Mannes stellt die
histopathologische Diagnose eines invasiv- lobularen Karzinoms dar, diese wurde in einem
Zeitraum von 20 Jahren in den betrachteten radiologischen Kliniken lediglich einmal bei einem
69- jahrigen Mann ohne Familienanamnese fir Mammakarzinome diagnostiziert. Bei
Diagnosestellung war der linksseitige Tumor bei Infiltration des M. pectoralis major lokal bereits
weit fortgeschritten und lymphonodal metastasiert (T4b, N1a).

Abbildung 36: Sonographische Darstellung eines invasiv- lobuléren Karzinoms mit unscharfer Abgrenzung zum umliegenden Gewebe und
Infiltration der ventral angrenzenden Cutis (Pfeilspitzen) und dem dorsal gelegenen M. pektoralis major (Pfeil).

In fast allen Féllen zeigte sich nach der klinisch-pathologischen Definition gemaRd der St.
Gallen- Kriterien der typische ,HER2/neu- negative Luminal-B-Typ“ mit positiver Ostrogen-
und/ oder Progesteronrezeptor- Expression (ER+ und/ oder PR+) ohne Uberexpression des
HER2- Rezeptors (Her2: 0 oder 1+). In nur einem Fall wurde bei einem 64- jahrigen Mann
neben einer Ostrogen- und Progesteroniiberexpression auch eine deutliche Uberexpression
des Her2/neu- Rezeptors (3+) ermittelt, eine familiare Pradisposition oder ein individueller
Risikofaktor konnte hierbei nicht festgestellt werden.

Hinsichtlich der Tumorausdehnung des Primarius lag in den meisten Fallen ein eher
lokalisierter Befund vor, konkret wurde der Tumor in 9 Fallen (53 %) als T1 eingestuft. Von
diesen Fallen waren aber bei Diagnosestellung bereits bei zwei Patienten (54 Jahre und 66
Jahre) ossare Fernmetastasen in der Staging- Untersuchung festgestellt worden. Bei zwei
weiteren Patienten (73 Jahre und 64 Jahre) wurden ebenfalls ossére Metastasen
diagnostiziert, wobei der 64- jahrige Mann mit deutlicher Uberexpression des Her2/neu-
Rezeptors zusatzlich hepatische und pulmonale Filiae zeigte. Alle 4 Patienten mit
nachgewiesenen Fernmetastasen hatten ein invasives Karzinom ohne speziellen Typ.
Bezuglich der lymphonodalen Aussaat konnte bei 10 Patienten (59 %) eine maligne

Transformation der ipsilateralen axillaren Lymphknoten beobachtet werden.
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Alter  Entitat Lokalisation  GrdRe Primarius T N M ER/ PR Her2/neu
67 invasives Karzinom NST R 16 mm 2 2 0 + 1+
54 invasives Karzinom NST R 15 mm 1 o o0 + 1+
73 invasives Karzinom NST R 15 mm 1 0 0 A 1+
79 invasives Karzinom NST R 30 mm 2 1 0 + 1+
73 invasives Karzinom NST R 29 mm 2 0 1 + 0
54 invasives Karzinom NST R 16 mm 1 1 1+ 1+
66 invasives Karzinom NST L 17 mm 1 1 1 3 1+
63 invasives Karzinom NST R 20 mm 1 1 0 + 1+
64 invasives Karzinom NST R 19 mm 2 1 1 + 3+
82 invasives Karzinom NST L 15 mm 1 1 0 + 1+
72 invasives Karzinom NST R 24 mm 2 1 0 A 0
31 invasives Karzinom NST R 16 mm 2 1 0 + 1+
52 invasives Karzinom NST R 26 mm 1 o o0 + 0
53 invasives Karzinom NST L 10 mm 1 o o0 + 1+
69 invasiv-lobulares Karzinom L 20 mm 4 1 0 A 1+
77 papillares Karzinom R 24 mm 1 0 O + 1+
75 papillares Karzinom B 27 mm Cs 0 0 + 0

Tabelle 15: Zusammenfassung der Patientengruppe mit intramammaéren Primartumor hinsichtlich Tumorentitat, Lokalisation, GréRe, TNM- Klassifikation und

Tumorbiologie

Erganzend sei erwédhnt, dass bei 7 Patienten (41%) neben dem malignen intramammaren
Primartumor eine koexistierende Gynadkomastie diagnostiziert wurde, aber kein signifikanter

Zusammenhang zwischen dem Nachweis einer Gynakomastie bzw. der Tumorerkrankung

gefunden werden konnte.
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4.3.3.2. maligne Veranderungen mit sekundédrem Brustbefall

In der abschlieBend betrachteten Patientengruppe von 12 Personen (etwa 1 % vom
Gesamtkollektiv) wurde eine maligne Erkrankung diagnostiziert, die nicht primar vom
Brustdriisenparenchym ausging. Die haufigste Erkrankung war hierbei die Auspragung einer
axillaren Lymphknoten- und/ oder kutanen Metastase bei malignem Melanom bei insgesamt
5 Patienten. Weitere metastatische Absiedlungen im Brustbereich aufgrund folgender
Entitaten wurden festgestellt: Nierenzellkarzinom, Nebennierentumor, Merkelzellkarzinom,
Nasopharynxkarzinom, Adenokarzinom, a.e. des oberen Gastrointestinaltrakt oder
pankreaticobiliar und auch Metastasen bei unklarem Primarius, im Sinne eines ,cancer of

unknown primary“ (CUP).

Das Merkelzellkarzinom (MCC) ist ein seltener Hauttumor, dessen Auftreten in der
mannlichen Brust in der Literatur bislang nur zweimal, jeweils in Form eines Fallberichtes
beschrieben wurde. Eine radiologische Bildgebung wurde aber nur in der zweiten Studie
durchgefiihrt (49,50). In der vorliegenden retrospektiven Analyse wurde ein Fall eines
Merkelzellkarzinom bei einem 69-jahrigen Mann diagnostiziert. Mammographie, Ultraschall
und MRT wurden ebenso durchgefiihrt wie eine Stanzbiopsie. Klinisch prasentiert sich das
MCC normalerweise als einzelne, schmerzlose, rosa bis rotbraune, kuppelférmige Papel oder
Plaque auf sonnenexponierter Haut mit einer GroR3e von 0,2 bis 5 cm (51). Dies war vollstandig
kongruent zum klinischen Erscheinungsbild in diesem Fall, hier waren eine Rotung und
Hitzegefuihl auf der Haut mit einer tastbaren intramammaren Raumforderung von etwa 5 cm
verbunden. In der Mammographie wurde eine polypoide Masse mit schlecht definiertem Rand
dokumentiert, die mit einer 4 cm echoarmen Masse mit zentralen Nekrosebereichen und
massiver Vaskularisation im Ultraschall korrelierte. Vergleichbar mit den Ergebnissen der
Studie von Nijjar et al. (50) wurde radiologisch eine Invasion des darunter liegenden M.

pectoralis major vermutet.
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Abbildung 37: (links) Abbildun eines intramammaren Merkelzellkarzinoms rechts in der Mammographie
Abbildung 38: (rechts) sonographische Darstellung des MCC als echoarme Formation mit unscharfer Randbegrenzung und zentralem
Nekroseareal (Pfeil), die ausgepragte intralasionale Hyperperfusion ist hier nicht abgebildet.

Bei insgesamt 2 Patienten wurde eine Lymphom- Manifestation in den axillaren oder
intramammaren Lymphknoten diagnostiziert: ein diffuses grof3zelliges B-Zell-Lymphom bei
einem 52- jahrigen, HIV- positiven Mann und ein Non-Hodgkin-Lymphom von geringer
Malignitat bei einem 46- jahrigen Mann ohne Vorerkrankungen. Die Ultraschalluntersuchung
zeigte in beiden Fallen keine Besonderheiten, sondern nur eine umschriebene echoarme
Raumforderung. Primare Lymphome der Brust sind selten und machen 1,7-2,2 % aller
extranodalen Lymphome und 0,38-0,7 % aller Non-Hodgkin-Lymphome (NHL) aus (52).
Dennoch sind die meisten Patienten Frauen und die Inzidenz von Brustlymphomen bei
Méannern ist extrem gering. In der Literatur wurde nur ein Fallbericht gefunden, in dem die

Ultraschallmerkmale des priméaren Lymphoms in der mannlichen Brust diskutiert wurden (53).
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Abbildung 39: Sonographische Abbildung eines rundlich transformierten, hypoechogenen sowie deutlich hyperperfundierten
intramammaren Lymphknotens bei diffus grof3zelligem B-Zell- Lymphom

Unter den klinisch und radiologisch als bésartig suspizierten Lasionen konnte ein Fall eines
aggressiven Desmoidtumors identifiziert werden. Hierbei zeigten sich radiologische
Merkmale, die primaren Malignomen der Brust sehr &hnlich waren. In der Mammographie
wurde eine spharische Masse von hoher Dichte mit schlecht definierten und spikulierten
Réandern beobachtet. Die sonographische Korrelation zeigte eine ovale, ziemlich definierte,
heterogene und echoarme Masse mit einer sehr starken peripheren Durchblutung, die mittels
farbkodierter Dopplersonographie nachgewiesen wurde.
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5 Diskussion

In dieser retrospektiven Studie wurde der radiologische Zugang zu méannlichen
Brustpathologien evaluiert. Es gibt andere Studien, die radiologische Befunde mannlicher
Brustpathologien bewerten, aber nur wenige Berichte Uber die mammographischen Merkmale
von Brustlasionen  beinhalten eine  sonographische, = mammographische und

histopathologische Korrelation (36,54,55).

Es konnte gezeigt werden, dass die Gyndkomastie mit Abstand die haufigste pathologische
Veranderung der mannlichen Brust ist und Mammakarzinome des Mannes dem gegenuber
sehr selten sind (7). Das primare Ziel der Radiologin/ des Radiologen ist es nun eine
Gynakomastie radiologisch sicher zu diagnostizieren und die seltenen Malignome prazise zu

identifizieren.

Die uberwiegende Mehrheit der Diagnose einer Gynédkomastie kann mittels der meist
typischen klinischen Erscheinung und Bildmorphologie gestellt werden, jedoch sollte eine
Bestatigung durch eine Biopsie in unklaren Fallen erwogen werden. Eine Gynakomastie kann
knotig, dendritisch oder diffus imponieren und damit die korrekte Diagnose erschweren.
Insbesondere die dendritische Gynédkomastie kann verdéchtig erscheinen und Malignitat
vortauschen (56). In dieser retrospektiven Erhebung wurden nur 4,8 % der insgesamt 875 Félle
mit Gynakomastie histopathologisch diagnostiziert, diese Falle zeigten atypische radiologische
Muster und waren sonographisch und mammographisch nicht eindeutig zu identifizieren (BI-
RADS 4). Die uberwiegende Mehrheit der Falle von Gyndkomastie prasentiert sich jedoch in
einer typischen Morphologie als facherférmige Lasion, die von der Brustwarze ausstrahlt und
in das umgebende Fettgewebe Ubergeht (57,58). Daher stimmt der Autor dieser Studie mit der
Ansicht Gberein, dass eine Biopsie bei Gyndkomastie nicht routinemalfig durchgefihrt werden
sollte, sondern nur bei klinischem oder radiologischem Verdacht auf eine (ko-) existierende
Malignitat (59). In diesem Zusammenhang sei erwahnt, dass in dieser Erhebung bei nur 7 der
insgesamt 17 histopathologisch diagnostizierten Brustkrebsfalle (41 %) zusatzlich eine
Gynékomastie vorlag und dass es keinen statistisch signifikanten Zusammenhang zwischen
dem Auftreten einer Gynakomastie und dem Auftreten eines Brustkrebses beim Mann gibt.

In Ubereinstimmung mit anderen Erhebungen sieht der Autor das Vorliegen einer
Gynakomastie nicht als Risikofaktor fir das Auftreten eines intramammaéaren Priméartumors
(22,28,60).
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In dieser Serie betrug das Durchschnittsalter der Patienten mit intramammaren Primartumor
etwa 65 Jahre, im Gegensatz zu den Patienten mit vermuteter Gyndkomastie, die mit einem
Durchschnittsalter von etwa 48 Jahren deutlich junger waren. Etwa 65 % der primaren
Brustkrebsfalle wurden in der 6. oder 7. Lebensdekade diagnostiziert, mit einem einzigen Fall
unter 50 Jahren. Bei diesem Fall wurde ein invasives Karzinom ohne speziellen Typ
diagnostiziert. Wie andere Studien gezeigt haben, ist mannlicher Brustkrebs eine Krankheit
des alteren Menschen. In der Studie von Giordano et al. betrug das Durchschnittsalter bei
Diagnosestellung 67 Jahre und weniger als 7 % der Falle traten bei Patienten unter 45 Jahren
auf (6). Analog zu Berichten von anderen Autoren wurden in dieser Erhebung in insgesamt 94
von 1201 Fallen (7,8 %) eine maligne tumortse Formation vermutet (61,62), wovon letztlich
17 primare Mammakarzinome gesichert wurden, 1,4 % des (selektionierten) Gesamtkollektivs.
Obwohl die Inzidenz von Brustkrebs bei Mannern zugenommen hat, ist er immer noch selten
und macht weniger als 1 % der Krebserkrankungen in dieser Geschlechtsgruppe aus (7).
Beachten muss man hierbei, dass es sich bei dem hier betrachteten Patientenkollektiv um eine
vorselektionierte Kohorte handelt und eine Aussage Uber eine grundsatzliche Inzidenz in der

Gesamtbevdlkerung nur eingeschrankt moglich ist.

Interessanterweise konnte bei keinem der histologisch- gesicherten Brustkrebsfélle eine
positive Familienanamnese oder eine Mutation der bislang bekannten Brustrisiko- Gene
(insbesondere BRCA 1 und 2) ermittelt werden. Dies ist wahrscheinlich hauptsachlich der
geringen Anzahl an identifizierten Brustkrebsfallen aufgrund der niedrigen Pravalenz
zuzuschreiben, die wiederum eine suffiziente epidemiologische Betrachtung der

Gesamtpopulation nicht zulasst.

Mannlicher Brustkrebs manifestiert sich klinisch als einseitige, feste, fixierte, schmerzlose
Masse, die normalerweise subareolér gelegen ist und an der Haut oder dem Brustmuskel fixiert
sein kann (63). Es kann mit sekundaren malignen Manifestationen wie Hautgeschwitren oder
Brustwarzenretraktion einhergehen. In dieser retrospektiven Erhebung wurden nahezu alle
Patienten mit einem subareoldren oder exzentrischen Knoten vorstellig und zwei Félle mit
zusatzlich blutiger Mamillensekretion erwiesen sich, passend zur Studienlage, als

intrazystische papillare Karzinome (64,65).
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Die Verteilung der verschiedenen malignen Entitdten im analysierten Patientenkollektiv stimmt
mit anderen Studien Uberein (66). Die Uberwiegende Mehrheit des primaren mannlichen
Brustkrebses war ein invasives Karzinom ohne speziellen Typ, dies entspricht einer Haufigkeit
von etwa 1,2 % im betrachteten Kollektiv. Im Gegensatz zum weiblichen Brustkrebs ist das
invasiv lobulare Karzinom sehr selten, da mannliches Brustgewebe normalerweise keine
Drisenlappchen aufweist (67), auch in dieser Erhebung konnte es daher nur ein einziges Mal
nachgewiesen werden (~0,08 %),. Das invasiv papillare Karzinom ist bei Mannern ebenfalls

selten und tritt mit einer Haufigkeit von etwa 0,2 % im betrachteten Patientenkollektiv auf (65).

In der Mammographie sind invasive Karzinome ohne speziellen Typ bei Mannern
typischerweise hochdichte, unregelméafige Formationen mit spikulierten, lobulierten,
mikrolobulierten oder gut definierten Randern (34). In dieser Serie zeigten etwa zwei Drittel der
primaren Mammakarzinome eine irregulare Konfiguration oder eine unscharfe
Randbegrenzung, bereits bei dokumentiertem Vorliegen von einer der beiden
bildmorphologischen Kriterien in der Mammographie und in der Sonographie konnte
retrospektiv eine Sensitivitdt von etwa 88 % hinsichtlich der Identifikation einer malignen
intramammaren Veranderung bei einem positiven pradiktiven Wert von mindestens 60 %
erreicht werden. Trotzdem ist aber insbesondere die irreguldre Konfiguration einer
intramammaren Herdlasion nicht immer ein auf Malignitat hinweisendes Kriterium bei
Mannern, demgegeniber ist ein gut definierter und deutlicher Verdichtungsherd in der
Mammographie immer als suspekt anzusehen und macht eine Gyndkomastie als

Hauptdifferenzialdiagnose eher unwahrscheinlich.

Am wenigsten geeignet fur die Vorhersage einer malignen Erkrankung der méannlichen Brust
war die isolierte dopplersonographische Darstellung einer Hyperperfusion einer zu
beurteilenden intramammaren Herdlasion. Aufgrund der vielfaltigen Differentialdiagnosen
hierbei wurde rechnerisch eine Sensitivitat von lediglich 31% bei einem positiven pradiktiven
Wert von 40% erreicht. In der radiologischen Gesamtbetrachtung spielt aber auch die
Hyperperfusion einer Herdlasion eine wichtige Rolle, da hierdurch die Spezifitat und der

positive Vorhersagewert der Untersuchung deutlich verbessert wird.

62



Ein weiteres Malignitatskriterium sind die Mikroverkalkungen, die bei Mannern seltener
auftreten als bei Frauen (58,63). In insgesamt vier Fallen konnten polymorphe
Mikroverkalkungen abgegrenzt werden, drei wurden histopathologisch als ,invasives Karzinom
ohne speziellen Typ“ mittleren Grades mit ausgedehnter intraduktaler Komponente
diagnostiziert und in einem Fall wurde ein intrazystisches papillares Karzinom nachgewiesen.
Das papillare Karzinom der ménnlichen Brust ist selten (2% des mé&nnlichen Brustkrebses),
nur wenige Falle von invasiven papillaren Karzinomen der mannlichen Brust wurden in der
Literatur veroffentlicht, in denen auch tUber Mikroverkalkungen berichtet wurde (65,68). Das
mammographische Erscheinungsbild des bei uns vorliegenden papillaren Karzinoms war
unspezifisch, sonographisch ergaben sich jedoch in den zwei Féllen mit gesichertem papillaren
Karzinom komplexe solide und zystische Raumforderungen, sodass die Sonographie
hinsichtlich der klinischen Diagnosestellung als wegweisend erscheint. Im Gegensatz dazu
zeigte nur eine Raumforderung unter den 14 als ,invasives Karzinom ohne speziellen Typ*

diagnostizierten Fallen neben dem soliden Anteil zystische Komponenten.

Da das invasive lobulare Karzinom der mannlichen Brust extrem selten ist (26), wurden in der
Literatur nur wenige Fallberichte gefunden, in denen hauptsachlich die histopathologischen
Merkmale des Tumors diskutiert wurden, die radiologischen Merkmale wurden nicht
bericksichtigt (67). Leider wurde bei dem einzigen Patienten mit invasiv- lobularen Karzinom

in dieser retrospektiven Erhebung lediglich eine Ultraschalluntersuchung durchgefihrt.

In der Sonographie scheint das invasiv-lobulare Karzinom keine spezifischen
Ultraschallmerkmale zu zeigen, die sie von anderen bdsartigen Brusttumoren unterscheiden.
Es wurde eine unregelméaRige Form mit gelappten undeutlichen Randern in einigen Teilen und
echoarmer Echogenitat mit geringer dorsaler Schallausldschung festgestellt. Es wurden keine

Verkalkungen oder zystischen Veranderungen dokumentiert.

Im Ergebnis sollte bei klinischem Verdacht auf ein Mammakarzinom und mindestens einer
bildmorphologischen Aufféalligkeit hinsichtlich Konfiguration, Randbegrenzung, Dichte einer
Herdlasion oder Mikroverkalkungen in der Mammographie bzw. Sonographie eine invasive
Diagnostik unabhangig von weiteren Faktoren wie Patientenalter, Vorerkrankungen oder
Risikofaktoren erfolgen. Beim Vorliegen mehrerer bildmorphologischer Malignitatskriterien
einschliel3lich der Hyperperfusion einer intramammaren Herdlasion erhdht sich die Spezifitat

und der positive pradiktive Wert.
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Neben den intramammaren Primartumoren konnten auch maligne Veranderungen mit
sekundarem Brustbefall korrekt identifiziert werden. Am haufigsten waren dabei metastatische
intrakutane Absiedlungen bei malignem Melanom (0,4 % des Gesamtkollektives). Dartber
hinaus wurden auch seltenere maligne Entitdten wie beispielsweise ein intramammares
Merkelzellkarzinom, eine aggressive Desmoidfiboromatose sowie eine intramammare
Lymphom- Manifestation bildmorphologisch beschrieben. Dem gegeniber wurden mehrere, in
der histologischen Betrachtung benigne Lasionen klinisch und bildmorphologisch als priméar
suspekte bzw. nicht sicher einzuordnende Lasionen beschrieben (5,4 %). Auch hier waren fur
die Entscheidung =zur Durchfihrung einer invasiven Diagnostik die dokumentierten,
bildmorphologischen Malignitatskriterien entscheidend um auch die seltenen Entitaten,
exemplarisch das Myofibroblastom, die pseudangiomatése Stromahyperplasie (PASH) oder

das Trichoepitheliom als pathologische Veranderung zu erkennen.

Zusammenfassend konnte in dieser retrospektiven Studie gezeigt werden, dass die
Durchfiihrung einer Mammographie und einer ergadnzenden Sonographie geeignet sind um
maligne Veranderungen der mannlichen Brust sicher zu detektieren (Sensitivitat 100 %).
Aufgrund der vielfaltigen, teilweise sehr seltenen Differentialdiagnosen ist aber die Anamnese
und das klinische Bild in der radiologischen Bewertung ein wesentlicher Faktor hinsichtlich der
Empfehlung des weiteren Procederes. Der Autor wirde daher als standardisiertes Vorgehen
bei mannlichen Brustbeschwerden eine beidseitige Mammographie in einer Ebene sowie eine
erganzende Ultraschalluntersuchung nach Anamnese und orientierender klinischer
Untersuchung vorschlagen. Eine anlasslose Untersuchung z.B. im Rahmen eines Screening-
Programms, analog zu den Frauen, erscheint aufgrund der geringen Préavalenz maligner
Brusterkrankungen beim Mann, auch bei positiver Familienanamnese, nachgewiesener
Mutation eines hochpenetranten Risikogenes (u.a. BRCA 1 und 2) oder anderen
Risikofaktoren, als nicht sinnvoll. Zielfiihrender ware eine gesellschaftliche Sensibilisierung fur
das Thema und die selbststandige Erhebung eines systematischen Palpationsbefundes oder
einer sonographischen Friherkennung im Intervall z.B. alle zwei Jahren, insbesondere bei

Patienten mit entsprechender Risikokonstellation.
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