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Obere Luftwege

Anatomisch-physiologische Vorbemerkungen

Die Nasenhaupthohle, die ihr angeschlossenen Ne-
benhohlen und der Rachen (Nasopharynx) werden zu
den oberen Luftwegen gerechnet*. Sie dienen der
Grobreinigung der Atemluft, v.a. aber ihrer Anfeuch-
tung und Erwirmung®. Die Luftstréomung in der Na-
senhohle ist turbulent, die Nebenhohlen werden im
Nebenstrom beliiftet. Bei Erhéhung des normalen
0,5-2cm H,0/1/s betragenden Stromungswiderstan-
des, z.B. durch Schleimhautschwellung und Sekret-
verstopfung, oder auch bei Septumfehlstellungen u.
dgl. wird die normale Nasenatmung durch Ubergang
zur Mundatmung umgangen; der Grenzwiderstands-
wert liegt bei etwa 5 cm H,0/1/s. Die Schutzwirkung
der Nase fiir die tieferen Luftwege wird damit weitge-
hend aufgehoben.

Nasenhaupthohle

Sie ist durch das mediane Septum geteilt und wird in
beiden Hilften durch die Nasenmuscheln in drei Na-
senginge gegliedert, in deren unteren der Trdnenna-
senkanal miindet. Drei Regionen mit unterschiedli-
cher Schleimhautausstattung werden unterschieden®:
e die Regio vestibularis bildet den unteren vorderen
Teil, der von Plattenepithel ausgekleidet wird und die
Vibrissen und Talgdriisen enthélt,

e die Regio respiratoria als Hauptteil mit respiratori-
schem Epithel (> S.726), seromukdsen Driisen, ei-
nem sehr stark entwickelten GefdBplexus z. T. mit
Schwellkérperfunktion und lymphatischem Gewebe
besonders im Bereich der Choanen; auch die Nasen-
nebenhohlen gehéren zu dieser Region und haben
gleichen Schleimhautaufbau,

e die Regio olfactoria ist auf die Schleimhaut der
oberen Muschel, des oberen Septumanteiles und des
Nasendaches begrenzt; hier enden die Fasern des
N.olfactorius in den bipolaren Riechzellen, die zwi-
schen Stiitzzellen eingebettet sind und ihre Fortsitze
in eine von den tubuldren Bowman-Driisen gebildete
Sekretschicht tauchen.

e Im Nasopharynx wird in unterschiedlichen Antei-
len Plattenepithel neben dem mehrreihigen Flimmer-
epithel gefunden. Die Schleimhaut ist reich mit lym-
phatischem Gewebe ausgestattet, das wie die Rachen-
tonsille zu dem Waldeyer-Rachenring gerechnet wird.

Nasennebenhéhlen

Sie entstehen, beginnend mit den Kieferhdhlen, im
2.-3.Fetalmonat durch Aussprossung des Epithels
der Nasenhohle in das Mesenchym®. Die unter-
schiedliche Intensitéit dieses als Pneumatisation be-
zeichneten Vorganges fiihrt zu individuell stark wech-
selnder Hohlenentwicklung (> S.706).

® Kieferhihlen:Sie sind die groBten Hohlen von je ca.
15 cm® Volumen, ihre Miindung erfolgt in den mittle-
ren Nasengang.

o Stirnhohlen: Sie entwickeln sich am spétesten und
zeigen die stidrksten individuellen Variationen, sie
miinden iiber den Canalis nasofrontalis ebenfalls in
den mittleren Nasengang.

® Die zwischen Nase und Orbita entwickelten Sieb-
beinzellen bestehen aus ungleich groBen kommunizie-
renden Hohlrdumen. Sie miinden teils in den mittle-
ren, teils in den oberen Nasengang.

® Keilbeinhihlen: Sie bilden einen abgetrennten Teil
der Hinterwand der Nasenhaupthéhle und miinden
in den oberen Nasengang.

Von praktischer Bedeutung ist die nur schmale Ver-
bindung zu der Nasenhaupthohle®, so daB} es, zu-
mal bei entziindlicher Schleimhautschwellung, zu
einem weitgehenden Abschlull mit Sekretstagnati-
on und Empyembildung kommen kann. Die Kom-
plikationen entziindlicher Prozesse werden durch
die Nachbarschaftsbeziehungen (Orbita, Subdu-
ralraum, Oberkieferzihne) bestimmt.

Die Lymphgefiifle vereinigen sich im Choanalbe-
reich. Die Lymphe wird den retropharyngealen und
oberen zervikalen Lymphknoten zugefiihrt. Von Be-
deutung sind weiterhin die iiber die perineuralen
Scheiden des N.olfactorius bestehenden Lymphver-
bindungen zum Subarachnoidalraum.

Mit der von Griff angegebenen Technik der sog.
grofien Halssektion 14Bt sich eine Ubersicht iiber die
oberen Luftwege gewinnen?'.
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Fehlbildungen

® Schwere Mifbildungen der Nase gehen oft mit Ent-
wicklungsstérungen des Gehirns einher®’. Bei Sieb-
beindefekten kommt es zur intranasalen Enzephaloze-
le, bei der meist zugleich die Nasenwurzel verbreitert
ist. Bei der Arrhinenzephalie fehlen die Nn. olfactorii,
Riechhirn und Nase sind fehlgebildet?®?, Bei der
Aprosopie fehlen Nase und Riechhirn vollig.

o Eine weitere Fehlbildungsursache sind Storungen
bei der Entwicklung und Vereinigung von Stirn- und
Oberkieferfortsitzen. Hier kann es zur Bildung von
medianen oder lateralen Nasenspalten, Nasenfisteln
und Zysten kommen, die Flimmer- oder Plattenepi-
thel tragen'®. Hierzu gehéren auch die Nasoalveolarzy-
sten, die sich zum Nasenvorhof oder mundwirts aus-
dehnen?. Schwere Stérungen konnen zu Nasenver-
doppelung oder zu doppel- oder einseitigen riisselarti-
gen Deformationen (Proboscis) fithren’.

® Deformationen des vorderen Septumanteiles (Devia-
tio septi) sind sehr hiufig, gewohnlich aber ohne
funktionelle Bedeutung. Die Anlage der Nebenhoh-
len unterliegt starken individuellen Variationen. Pneu-

Kreislaufstorungen

Odem, Hyperiimie, Aniimie

Odeme der Nasenschleimhaut treten v. a. bei entziind-
lichen Prozessen auf. Eine Kongestionierung (passive
Hyperdmie) kommt v.a. bei Herzinsuffizienz vor. Eine
Andmie findet sich bei ortlicher Kélteeinwirkung oder

Abb.11.1. Locus Kiesselbachii. Dichtes GefiaBgeflecht im vor-
deren unteren Septumbereich. H. E. 30fach

matisationshemmungen fithren zur Hypoplasie und
Aplasie, bei iiberstarker Pneumatisation kénnen sich
die Hohlen bis in die laterale Orbitalwand, die Keil-
beinfliigel oder das Nasenbein vorschieben®.

Als weitere wichtige Fehlbildung ist
o die Choanalatresie zu nennen, die in ihrer typischen
Form ofter mit anderweitigen Fehlbildungen des Ge-
sichtsschiidels, besonders auch mit Arrhinenzephalie,
verbunden ist'?. Der meist doppelseitige, oft voll-
stindige VerschluB} ist angeboren, ofter familidr-erb-
lich. Die Verschluf3platten sind meist bindegewebig-
knéchern. Die sehr viel selteneren atypischen Cho-
analatresien sowie endonasale und anteriore Nasen-
atresien und Synechien sind durchweg bindegewebig
und beruhen auf erworbener narbiger Grundlage.
® Atresien des Trinennasenganges, der normalerweise
im 8.Fetalmonat durchgingig wird, konnen sich
durch eine blasige Vorwolbung in den unteren Nasen-
gang bemerkbar machen und Ursache einer angebo-
renen Trinensackentziindung sein?,

vasokonstriktiver Medikation sowie bei allgemeiner
Aniamie. Schwellungszustinde der Schleimhiute wer-
den vielfach durch regulative aktive Hyperdmien her-
beigefiithrt. Ganz aligemein unterliegt die Schleim-
hautdurchblutung zahlreichen regulativen neuralen
und hormonalen Einfliissen. Der BlutzufluB3 erfolgt
von Asten der Aa. carotis interna und externa, der Ab-
fluB erfolgt iiber V.facialis, V.ophthalmica und
Vv.maxillares®.

Nasenbluten (Epistaxis)

Nasenbluten ist die hiufigste Kreislaufstorung. Es
kann vereinzelt lebensgefdhrliches Ausmaf} anneh-
men. Bei etwa 90% aller Fille handelt es sich um eine
Arrosionsblutung mehr oder weniger banaler Ursache
aus dem Locus Kiesselbachii (Abb.11.1), einem dich-
ten Kapillargeflecht am vorderen unteren Septum
(auch als Lirtle-Stelle bezeichnet); in manchen Fillen
kann es Hinweis auf Tumoren oder innere Erkrankun-
gen sein. Nach der Ursache sind zu unterscheiden®:
® Nasenbluten aus lokaler Ursache wie Trauma, Poly-
pen, Tumoren, Teleangiektasien u.4.,

o symptomatisches Nasenbluten bei fieberhaften Er-



krankungen, insbesondere Infektionen mit Alteration
der Nasenschleimhaut, Nierenkrankheiten, Arterio-
sklerose und Hypertonie, Bluterkrankungen, Diabetes
u.a., aber auch bei Menstruation und hormonalen
Storungen,

® essentielles Nasenbluten bei dem M.Rendu-Osler
(Teleangiectasia haemorrhagica hereditaria), bei dem

Rhinitis

Unspezifische Rhinitis

Akute Rhinitis

® Rhinitis catarrhalis: Sie beginnt mit einer Zirkulati-
onsstérung und starken Schleimhautschwellung, der
alsbald die reichliche Absonderung eines seros-schlei-
migen Sekretes folgt, die der Erkrankung den Namen
gegeben hat. Oft folgt ein schleimig-eitriges Stadium.

Ursache konnen Infektionen, allergische Reaktio-

nen oder auch chemische oder physikalische Schleim-
hautreize sein. Etwa 90% der Fille beruhen auf Virus-
infektionen, die oft mehrfach im Jahr auftreten
und insgesamt fast % aller Erkrankungen ausma-
Chen7'20’22’28’43’49.
o Infektioser Schnupfen (Koryza): Er beruht auf einer
Virusinfektion, v.a. durch Rhinoviren, daneben durch
Influenza- und Parainfluenzaviren, Adenoviren, Cox-
sackie A 21, RS-Virus.

Innerhalb der ersten Tage wird das Flimmerepithel
der Regio respiratoria weitgehend zerstort; im Sekret
werden abgestoBBene Epithelien, teilweise mit Ein-
schluBkorperchen, nachweisbar. Damit wird einer se-
kunddren bakteriellen Besiedlung der Weg bereitet,
wobei Pneumokokken, Strepto- und Staphylokokken
sowie H.influenzae am hiufigsten vorkommen'. Mit
der bakteriellen Superinfektion wird das Sekret eitrig.
Die Infektion pflegt nach etwa 1 Woche unter Rege-
neration des Epithels abzuklingen.

Wichtigste Komplikation ist die Ausbreitung der In-
fektion auf die Nebenhohlen. Schwere Lésionen kén-
nen auch die Riechzellen der Regio olfactoria zersto-
ren.

Wenn auch die Virusinfektion das entscheidende
Ereignis darstellt, so scheint zu ihrer Haftung sehr
hiufig ein Feuchtigkeits- oder Kaltereiz beizutra-
gen, der reflektorische Zirkulationsstérungen in
der Schleimhaut zur Folge hat. Dieser Zusammen-
hang kommt in der Bezeichnung Erkdiltungskrank-
heit oder ,,common cold“ zum Ausdruck?®.
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es schon in der Kindheit, oft jahreszeitlich an Friih-
jahr und Herbst gebunden, noch vor der sichtbar in
Erscheinung tretenden Angiomatose beobachtet wird.
In der Nasenschleimhaut sind dann zahireiche ektati-
sche Gefallraume in z.T. knduelartiger Verdichtung
sowie Wandverdanderungen an den gréBeren GefdlBlen
und entziindliche Begleitreaktionen zu finden'.

® Schnupfen als Begleiterscheinung tritt — dhnlich wie
die sog. Ausscheidungsbronchitis (> S.731) - bei ver-
schiedenen Viruserkrankungen und bakteriellen Infek-
tionskrankheiten oft als Initialerscheinung auf (Ma-
sern, Grippe, Windpocken, Typhus, Paratyphus, epi-
demische Meningitis u.a.).

o Allergisch-neurovaskuldre Rhinitiden kommen als
Reaktion auf die verschiedensten Allergene vor. Der
Heuschnupfen als Pollenallergie tritt jahreszeitlich, an
die Griserbliite gebunden, auf. Andere Formen wer-
den durch Mehlallergene (Béckerrhinitis), Tierhaare,
verschiedene Hausstiube, Arzneimittel, nutritive Al-
lergene oder auch bakterielle Allergene ausgelost bzw.
unterhalten®32,

Der Auslosungsmechanismus ist der gleiche wie bei
Asthma (> S.742), auch das morphologische Bild ist
sehr dhnlich. Im Vordergrund der besonders vasomo-
torisch gepriagten Reaktionen steht eine starke sero-
mukdse Sekretion und ein akutes Schleimhautédem
mit Verquellung der Basalmembran und Eosinophilie.
® Spezielle bakterielle Infektionen sind die eitrige Rhi-
nitis gonorrhoica, die zusammen mit der gonorrhoi-
schen Konjunktivitis von infizierten Miittern auf das
Neugeborene {ibertragen werden kann, und die diph-
therische Rhinitis, ebenfalls vorwiegend bei Neugebo-
renen und Sduglingen mit teils serds-eitriger, teils
pseudomembranoser oder auch ulzerdser Entziin-
dung.

Chronische Rhinitis

Atiologie, Pathogenese

Chronische Rhinitiden kénnen durch wiederhoite
akute Infektionen oder langdauernde Reizzustinde
hervorgerufen werden, wobei sich haufiger Septum-
deviationen, Hyperplasien der Rachenmandel (Ade-
noide) oder auch chronische Sinusitiden begiinsti-
gend auswirken.

Klassifikation
Die chronische Rhinitis tritt in hyperplastischer und
atrophischer Form auf™”-%:
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® Chronische hyperplastische Rhinitis: Sie entwickelt
sich hdufig aus der allergischen Rhinitis. Das chroni-
sche Schleimhautédem fiihrt zur Verdichtung und
Vermehrung des bindegewebigen Stromas. Oft kommt
es auch zur Bildung der sog. (hyperplastischen)
Schleimhautpolypen, deren glasig erscheinendes Stro-
ma hochgradig 6demisiert ist. Oft bestehen noch eine
erhebliche Eosinophilie und Basalmembranverquel-
lung, die auf eine allergische Atiologie hinweisen. Das
oft vermehrt becherzellhaltige Epithel kann im Kup-
penbereich durch eine Plattenepithelmetaplasie ersetzt
sein. Bei den mehr infektids gepragten Formen stehen
lymphoplasmazelluldre Infiltrate, Fibrosierung und
die Entwicklung kleiner Lymphfollikel im Vorder-
grund. Die Schleimdriisen konnen in der Fibrose zy-
stisch umgewandelt werden.

® Rhinitis sicca anterior: Sie gehort zu den atrophi-
schen Entziindungsformen und ist vorwiegend im Be-
reich des knorpeligen Septumanteiles lokalisiert. Die
Schleimhautatrophie geht mit Driisenschwund einher.
Auf Erosionen bilden sich Borken, spiter kann es
auch zu tieferreichenden Ulzerationen kommen.
Durch Traumen (bohrender Finger) kommt es zur Bil-
dung sog. blutender Septumpolypen (teleangiektatische
Granulome). Chronische Reize, Staubbelastungen
durch Kalk, Chromat, Arsen*>* auch Kokain-
schnupfen sind die hdufigeren Ursachen. Der Prozel3
kann zur Septumperforation fihren.

® Rhinitis chronica simplex: Sie ist eine chronische
Rhinitis ohne wesentliche Dickenianderung der
Schleimhaut. Die seltene Verinderung wird vorwie-
gend in der Pubertdtszeit gefunden, so dal3 hormonale
Einfliisse diskutiert werden. Bei nur geringen entziind-
lichen Infiltraten gilt der Ersatz des Flimmerepithels
durch hochprismatische undifferenzierte Zellen als
charakteristisch.

® Rhinitis atrophicans: Bei der Rhinitis atrophicans
simplex besteht eine hochgradige Atrophie und zellar-
me Fibrose, die Driisen sind weitgehend geschwun-
den, es besteht eine Plattenepithelmetaplasie. Der Pro-
zeB soll sich , primdr-chronisch* entwickeln kénnen™.
Eine besondere, heute selten gewordene Form ist die
® Rhinitis atrophicans foetida (Ozdina), bei der es zur
Bildung eines siiBlich-faulig riechenden Sekrets
kommt. Diese Form wird vorwiegend bei Frauen
beobachtet und beginnt hiufig z. Zt. der Pubertdt;ihre
Atiologie ist unklar, auch die Beziehungen zwischen
beiden Rhinitisformen sind strittig?®. Familidre Hiu-
fung der Ozidna wurde beobachtet.

Zur Austrocknung und Atrophie der Nasen-
schleimhaut kann es auch im Rahmen des Sjogren-
Syndroms (Dakryosialoadenopathia  atrophicans,
e Bd.2, Kap. 1) kommen®.

Spezifische Rhinitis

Tuberkulose

e Hiufigste Form ist der Schleimhautlupus, der ge-
wohnlich an der Grenze zur duBleren Haut beginnt
und im Gegensatz zu der vorwiegend kanalikuldr ent-
stehenden Kehlkopftuberkulose dem Formenkreis
der hdmatogenen Streutuberkulose zuzuordnen ist”.
Hiufig besteht eine Kombination mit einem Lupus
der Gesichtshaut. Es bilden sich Tuberkel, die spéter
das Epithel durchbrechen und durch Zerfall der kési-
gen Nekrosen zur Geschwiirsbildung fithren®'®. Die
Ausbreitung erfolgt iiberwiegend im Bereich des Sep-
tums und der unteren Nasenmuschel. So entstehen
ausgedehnte Zerstorungen der Schleimhaut und des
knorpeligen Septums (,, Totenkopfgesicht“).

e Isolierte Tiberkulome, die in polyp6ser Form auf-
treten, sind sehr selten.

e Hiufiger wird der Trdnennasengang mit betroffen.
Eine Ausbreitung auf die Nebenhohlen tritt nur selten
ein. Insgesamt ist die Erkrankung in den medizinisch
gut versorgten Lindern selten geworden.

Sarkoidose

Sie kann ebenfalls die Nasenschleimhaut befallen. Es
bilden sich die typischen nicht verkdsenden Granulo-
me. Im Abheilungsstadium kommt es zur Vernarbung
mit Stenosierungen®®. Eine chronische atrophische
Rhinitis kann gleichzeitig bestehen.

Lues

Auch die Syphilis ist selten geworden.

® Die Coryza syphilitica gehort zur konnatalen Syphi-
lis. Histologisch besteht eine lymphozytére Infiltration
mit oberflachlichen Ulzerationen.

® Die gummdse Form des Erwachsenen fihrt zur Zer-
storung des Nasenseptums, wobei durch Einsinken
der Nasenwurzel die Sattelnase entsteht. Die biopti-
sche Differentialdiagnose zur Tuberkulose kann
schwierig sein’. Es finden sich nekrotisch zerfallende
epitheloidzellige Granulationen, reichlich Plasmazel-
len und Intimaproliferationen an den kleinen Venen.

Lepra

Sie kommt in allen ihren Formen, am haufigsten aber
in der bakterienarmen tuberkuliden Form vor>%. Die
lepromatése Form ist besonders im Zentrum bakte-
rienreich (Mycobacterium leprae; Ziehl-Neelsen-
Firbung). Die sog. Leprazellen (Virchow-Zellen,
Pseudoxanthomzellen) haben ein reichliches feinwa-
big aufgehelltes Zytoplasma mit Randstellung des



chromatindichten Kernes. In anderen Fillen treten
nur uncharakteristische chronisch-entziindliche Ver-
anderungen auf.

Rhinosklerom

Die Krankheit beginnt als uncharakteristische granu-
lierende Entziindung mit derben Infiltraten im Be-
reich der Nasenlocher. Der Prozef3 kann sich mund-
wirts, auf die Nasenfliigel und auch zu den Augenli-
dern sowie intranasal und bis in die tiefen Luftwege
ausdehnen.

Im 2.Stadium treten die charakteristischen Miku-
licz-Zellen, deren schaumig-wabiges Zytoplasma
reichlich Bakterien enthilt (Klebsiella rhinoscleroma-
tis; grampositiv), zwischen den plasmazellreichen In-
filtraten auf.

Im 3. Stadium kommt es, oft nach Ausbildung lap-
piger geschwulstartiger Wucherungen, zur groben
sklerosierenden Vernarbung,.

Wegener-Granulomatose

Die Krankheit®®’!' ist nach neuerer Auffas-
sung’'217:2628 gegeniiber dem ebenfalls im Nasenbe-
reich und unter einem ganz dhnlichen morphologi-
schen Bild und klinischen Erscheinungen verlaufen-
den, auch als ,lethal midline granuloma®, Osteomye-
litis necroticans, progressives malignes Granulom u. a.
bezeichneten Granuloma gangraenescens® abzugren-
zen.

Atiologie, Pathogenese, Epidemiologie

Die Wegener-Granulomatose verlduft als schlieflich
generalisierte, herdférmig nekrotisierende Angiitis,
wahrscheinlich im Sinne einer Immunvaskulitis bei ei-
nem moglicherweise aus einer Luftwegsinfektion stam-
menden Allergen. Die Erkrankung ist selfen und tritt
am héufigsten im 4. und 5. Lebensjahrzehnt auf.

Klinik, Morphologie

Der Beginn ist unspezifisch, fieberhaft, er spielt sich
bei etwa % der Fille im oberen Respirationstrakt, zu
etwa %5 primdr in der Lunge ab.

Es entwickeln sich zur Nekrose neigende Granulo-
me aus Epitheloidzellen, Riesenzellen des Fremdkor-
per- oder Langhans-Typus, Lymphozyten, Plasmazel-
len und Eosinophilen; an kleinen Arterien und Venen
sind proliferative und nekrotisierende entziindliche
Verdnderungen nachweisbar. In den Schleimhduten
bilden sich Geschwiire, die in der Nase zu Knorpel-
und Knochenzerfall fithren kénnen.
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Die pulmonalen Ldsionen bestehen aus miliaren
Granulomherden, die spiter zu groberen infarktarti-
gen Feldern zusammenflieBen, schlieBlich kavernos
einschmelzen konnen. In den spaten Stadien werden
dhnliche granulomatdse Herde mit Angiitis in allen
Organen gefunden. Die bei etwa % der Kranken auf-
tretende herdférmige proliferative Glomerulitis und
granulomatése Periglomerulitis ist eine Spatmanifesta-
tion.

Verlauf, Prognose

Die Prognose ist ausgesprochen ungiinstig, der Tod
tritt meist an pulmonalen Komplikationen oder an
Niereninsuffizienz ein.

Granuloma gangraenescens

Atiologie, Pathogenese
Der ProzeB3 wird als granulomartige oder blastoma-
tose Retikulose (malignes Granulom) gedeutet.

Klinik

Die Krankheit beginnt nach einem oft langen Vorsta-
dium unspezifischer Entziindung mit einer herdf6rmi-
gen Induration im Bereich des Vestibulums, Septums
oder einer Nasenmuschel. Nasenbluten ist ein hiufi-
ges frithes Symptom des beginnenden Zerfalles, der
sich auf Knorpel und Knochen des Nasengeriistes,
Gaumens, der Nebenhdhlen und des Oberkiefers aus-
breitet. Die bakterielle Besiedlung ist sekundir. Auch
der Kehlkopf und die Trachea konnen mitbeteiligt
sein. Pulmonale Herdbildungen diirften am ehesten
aus Aspirationen von nekrotischem Material stam-
men.

Morphologie

Mikroskopisch treten Retikulumzellproliferationen zwi-
schen dichten lymphoplasmazelluldren Infiltraten
hervor; auch sollen teilweise Riesenzellen des Stern-
berg-Typus auftreten, doch handelt es sich dabei mog-
licherweise um Fille von Lymphogranulomatose, die
unter dem Bild des Granuloma gangraenescens ver-
laufen. Beziehungen zu einer Angiitis bestehen nicht.

Verlauf, Prognose
Blutungen aus arrodierten Gefdflen und Lungengan-
grin sind die hiufigsten Todesursachen.

Weitere seltene Rhinitiden

Sonstige seltene granulomatse und infektidse Pro-
zesse (> Giese® und K6hn?).
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Sinusitis

Pathogenese

Die Infektion der Nasennebenhohlen erfolgt

® vorwiegend fortgeleitet, und zwar besonders rhino-
gen, seltener dentogen,

® selten hdmatogen, dann ofter als der Rhinitis koor-
dinierte Sinusitis, z. B. bei Infektionskrankheiten.

Die morphologischen Entziindungsformen sind wegen
des weitgehend gleichen Schleimhautaufbaues die
gleichen wie bei der Rhinitis*28-38,

Morphologie

Die katarrhalische serise Sinusitis (Abb.11.2a) ist oft
Vorstadium der nachfolgenden eitrigen Sinusitis, bei
der gewohnlich ein Bakteriengemisch nachgewiesen
wird. Bei den allergisch unterhaltenen Entziindungs-
formen findet man haufig ebenfalls eine starke Eosi-
nophilie bzw. hyaline Verdickung der Basalmembran
(Abb.11.2¢). Die chronischen Entziindungen haben

Abb.11.2a-d. Formen der Sinusitis: a Katarrhalische Sinusitis
mit vermehrter Schleimsekretion und Epitheldesquamation.
H.E. 50fach. b Chronisches Empyem mit eingedicktem eitrigem
Inhalt, Kieferhohle. H.E. 50fach. ¢ Chronische Sinusitis, ver-
mutlich auf allergischer Basis. Basalmembran (BM) massiv ver-
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eine besondere Neigung zur Ausbildung des hyper-
plastischen Typus mit Bildung entiindlich-hyperplasti-
scher Polypen, die aus den Miindungsoffnungen in
den Nasengang oder die Choanen hineinreichen kén-
nen. Plattenepithelmetaplasien sind hiufig. Die Drii-
sen kénnen in der Fibrosierung zystisch umgewandelt
werden (Abb. 11.2d).

Eine Besonderheit sind die Empyeme (Abb.11.2b).
Das stagnierende Sekret und Exsudat kann eindicken,
gelegentlich gekammert werden.

Nekrosen der Schleimhaut und Blutungen kénnen
zur granulierenden Entziindung fithren, z. T. mit kri-
stallinen Cholesterinausfillungen.

Komplikationen

Die Entziindung kann lymphogen oder direkt auf die
knocherne Wand und deren Umgebung iibergreifen.
Mégliche Komplikationen sind:
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dickt und hyalinisiert. Epithel (oben) mit vermehrten Becherzel-
len. Unterhalb der Basalmembran chronisch-entziindliche Zell-
infiltration. H.E. 150fach. d Chronische Sinusitis mit miBig
dichter entziindlicher Zellinfiltration und Fibrosierung, Bildung
von Schleimdriisenzysten. H. E. 200fach



® Osteomyelitiden, besonders im Stirnbein und Ober-
kieferknochen,
® subperiostale Abszesse, Fisteln oder Weichteilphleg-
monen,
® Orbitalphlegmonen und -abszesse,
® epi- und subdurale Abszesse, eitrige Leptomeningiti-
den und Hirnabszesse.

Entziindliche Verschliisse der Sinusostien kénnen
durch Aufstauung des Sekretes zur Bildung von

71

Mesenchymale Tumoren

® Mukozelen bzw. Mukopyozelen mit starker Auswei-
tung der Hohlen fithren. — Bei Pilzbesiedelung kommt
es gelegentlich zur Bildung von

® intrakavitdren Myzetomen.

Die Bedeutung chronischer Nebenhohleneiterun-
gen in der Fokallehre und ggf. als Allergenquelle ist
umstritten®. Das gilt insbesondere auch fiir die Dis-
kussion des sog. sinubronchialen Syndroms®-*1-4,

Gewerbliche Schiden der Nase und Nasennebenhohlen

Die oberen Luftwege sind in erster Linie schidigen-
den inhalierbaren Stoffen ausgesetzt, die aus der be-
ruflichen Umwelt stammen. Die praktische Bedeu-
tung derartig ausgeloster Schiden bleibt aber hinter
den Schidigungen der tieferen Luftwege und Lungen
zuriick?®,

® Anorganische und organische Stdube: Die Schidi-
gung erfolgt mechanisch, hiufig auch chemisch und
wirkt ganz allgemein entziindungsanregend.

Die Folge akuter Einwirkung sind Nies- und Hu-
stenreiz, auch Nasenbluten. Die chronische Einwir-
kung fiihrt zur Entwicklung chronischer Rhinitiden,
haufiger der atrophischen Formen. Septumperforatio-
nen treten besonders nach Chrom-(Chromat-), Arsen-

Tumoren

Hinsichtlich der Tumoren der Nase und Nasenneben-
hohlen ergeben sich Uberschneidungen zu den Tumo-
ren der Mundhohle (= Bd.2, Kap.1). Wegen der Aus-
breitung ist der Ausgangspunkt nicht selten nicht
mehr sicher feststellbar. Ausfiihrliche Ubersichten
und Einzelliteratur®!1:2428,31.42,

Die vorkommenden Tumoren sind in der Klassifi-
kation der WHO in Tabelle 11.1 aufgefiihrt, nur die
wichtigsten werden hier kurz besprochen.

Mesenchymale Tumoren

Benigne mesenchymale Tumoren

® Die in der Klassifikation nicht erwéhnten Fibrome
sind selten; sie miissen gegen Polypen mit fibrgsem
Stroma abgegrenzt werden, gehen vorwiegend vom

und Aluminiumwirkung auf. Etwaige Zusammenhéin-
ge mit der Entstehung von Karzinomen (Berufskrebse)
sind besonders nach Einwirkung von Arsen, Chrom,
Nickel und Kohlenwasserstoffen zu diskutieren.

® Sdure- und Laugenddmpfe rufen schwere Epithel-
schiadigungen hervor, die zur flichenhaften Entwick-
lung von Plattenepithelmetaplasien, oft mit stirkerer
Verhornung, fithren. Gelegentlich kommt es zu einer
Schidigung des Riechvermdogens.

® Aerosinusitis: Eine spezielle Schidigung bei Cais-
sonarbeitern ist die relativ seltene Aerosinusitis. Dabei
kann es zu Schleimhautablésungen und -unterblutun-
gen kommen.

Periost aus und kommen vorwiegend in der Kiefer-
héhle vor.

® Chondrome (ICD-0-DA M-9220/0) entstehen wohl
vorwiegend aus Resten des knorpeligen Primordial-
kraniums; als ,, Hohlenchondrom* wachsen sie in die
Nebenhéhlen vor, kdnnen aber auch in die Orbita und
Schidelhohle einbrechen.

e Die eburnisierte Form der Osteome (ICD-0-DA M-
9180/0) ist seltener als das ossifizierende Fibrom (ICD-
0-DA M-9262/0), das besonders im Oberkieferbe-
reich gegeniiber der fibrésen Dysplasie abzugrenzen
ist. Osteome konnen nach Zerstérung ihres Stieles als
tote Osteome* frei in der Hohle liegen.

® Hiimangiome (ICD-0-DA M-9120/0), die hiufiger
als sog. blutender Septumpolyp nach Ulzeration der
iiberkleidenden Schleimhaut auftreten, miissen gegen
Angiogranulome (Granuloma teleangiectaticum (1CD-
0-DA M-4444.0)) abgegrenzt werden (M.Rendu-
Osler, > S.707).
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Tabelle 11.1. WHO-Klassifikation der Tumoren von Nase und Nasennebenhéhlen. (Shanmugaratnam u. Sobin®)

Nase, Nasennebenhohlen

Gutartig

Bosartig

1. Epitheliale Tumoren

II. Tumoren der Weichgewebe

I11. Tumoren von Knochen und
Knorpel

I'V. Tumoren des lymphatischen und
himatopoetischen Gewebes

*Papillom, plattenepitheliat
*  Transitional “-Papillom
a) invertiert, b) exophytisch
*Adenom
Oxyphiles Adenom (Onkozytom)
Pleomorphes Adenom (Mischtumor)

*Hamangiom
Hamangioperizytom
Neurofibrom
Neurilemmom (Schwannom)
*Myxom
Fibroxanthom (fibrotisches Histiozytom)
Sonstige

*Chondrom
*QOsteom
Ossifizierendes Fibrom

*(Extramedullares soliddres Plasmozytom
Plasmazellgranulom?)

*Plattenepithelkarzinom
*Verrukéses Karzinom
*Spindelzellkarzinom ,, Transitional“-
Karzinom
*Adenokarzinom
Muzinéses Adenokarzinom
*Adenoid-zystisches Karzinom
Mukoepidermoides Karzinom

Malignes Hamangioperizytom
*Fibrosarkom
Rhabdomyosarkom
Neurogenes Sarkom
(malignes Schwannom)
Malignes Fibroxanthom

Chondrosarkom
Osteosarkom

Maligne Lymphome:
Lymphosarkom

*Teratom
Meningiom

V. Verschiedene Tumoren

Melanotischer neuroektodermaler Tumor

VI. Metastasen

VII. Unklassifizierte Tumoren

Speziell Nasopharynx *Juveniles Angiofibrom

Paragangliom (Chemodektom)

Hypophysenadenom

*Burkitt-Tumor

*Retikulosarkom

*Plasmozytom
M. Hodgkin

*Malignes Melanom
*Olfaktorisch-neurogener Tumor
(Asthesioneurogener Tumor)

Chordom
Kraniopharyngiom

* Im Text besprochen

® Myxome bzw. Myxofibrome, die gegen Polypen mit
myxomatdsem Stroma abzugrenzen sind, kénnen aus-
gesprochen expansiv wachsen und in die Orbita ein-
brechen.

Juveniles Nasen-Rachen-Fibrom
(ICD-0-DA-T 2300 M 9160/0)

Epidemiologie, Atiologie

Im Nasopharynx nimmt das sog. juvenile Nasen-
Rachen-Fibrom (Angiofibrom, Basalfibroid) eine ge-
wisse Sonderstellung ein. Es befillt ganz iiberwiegend
das mdnnliche Geschlecht zwischen 10 und 25 Jahren
(das Vorkommen bei Frauen wird teils vollig bestrit-
ten). In jiingerer Zeit ist es anscheinend seltener ge-
worden. Die Geschlechtsdisposition und die Bindung
an das Pubertdtsalter legen die Annahme hormonaler
Einfliisse in der Atiologie nahe.

Der Tumor geht vom Periost der knochernen Wand
des Nasen-Rachen-Raumes aus und kann im Zuge
seines Wachstums diesen, die Nasenginge und Ne-
benhohlen weitgehend ausfiillen, auch zu Gesichtsde-
formationen fithren und in die Orbita oder Schidel-
hohle einbrechen.

Mikroskopisch findet sich ein wechselnd zellreiches,
teils myxomatéses und fibromatdses Gewebe, das von
zahlreichen sinusartigen Gefidlen und dickwandigen
Arteriendsten durchzogen wird. Maligne Entartung ist
sehr selten. Gewodhnlich erlischt mit AbschluB3 des
Schidelwachstums die Wachstumspotenz des Tu-
mors, es kann zu regressiven Verdnderungen und zu
Riickbildung kommen.

Sarkome

Unter den bdsartigen mesenchymalen Tumoren kom-
men die Sarkome als Fibrosarkome (ICD-0-DA M-
8810/3) und Myxosarkome (ICD-0-DA M-8840/3)
nur recht selten vor. Bei den Chondro- (1ICD-0-DA M-
9220/3) und Osteosarkomen (ICD-0-DA M-9180/3)
kann sich besonders in kleinen Biopsien die Differen-
tialdiagnose zum reparativen Riesenzellgranulom
(,brauner Tumor*) (ICD-0-DA M-4411.0) ergeben,
der wiederum gegen den in den Kiefern sehr seltenen
echten Riesenzelltumor (ICD-0-DA M-9250/1) abzu-
grenzen wire.



Maligne Lymphome
(ICD-0-DA M-9590/3)

o Immunoblastische maligne Lymphome (friiher Reti-
kulumzellsarkome) (ICD-0-DA M-9612/3) kommen
im Nasen-Rachen-Raum hiufiger vor. Sie wachsen
rasch und neigen zum Zerfall. Die Differentialdiagno-
se gegeniiber soliden und undifferenzierten Karzino-
men kann schwierig sein. Mégliche Beziehungen zum
malignen Granulom (Granuloma gangraenescens
(> S.709) werden diskutiert; in der WHO-Klassifika-
tion ist dieses jedoch bei den tumorihnlichen Lisio-
nen aufgefiihrt, die Differentialdiagnose kann bei
starken begleitenden entziindlichen Reaktionen sehr
schwierig sein.

® Der Burkitt-Tumor (= Bd.2, Kap.1) (ICD-0-DA
M-9750/3) befillt vorwiegend Kinder. Er wichst
rasch und neigt zu Zerfall mit schwersten Gewebszer-
storungen. — Die Nasenschleimhaut ist haufiger Sitz
o extramedulldrer Plasmozytome (ICD-0-DA M-
9731/3). Der Tumor wird in der WHO-Klassifikation
bei den malignen Lymphomen aufgefithrt. Wenn
auch bei einem offenbar grof3en Teil der Kranken spé-
ter weitere Herde systemischer Ausbreitung auftreten,
scheint es doch isoliert bleibende Fille zu geben, die
als solitire (benigne) extramedullire Plasmozytome
aufgefalt werden. Bei diesen werden im iibrigen
ebenfalls Amyloidablagerungen im Stromabeobachtet,
die bei den ,,amyloid deposits* (allerdings vorwie-
gend im Larynx) ganz im Vordergrund stehen. Hier
ergeben sich Uberschneidungen mit dem sog. Plasma-
zellgranulom der WHO-Klassifikation und ulzerier-
ten, stirker entziindlich tiberlagerten Plasmozytomen,
die oft schwierig gegeniiber einer schweren plasma-
zellreichen Entziindung abzugrenzen sind.

Epitheliale Tumoren

Papillome
(ICD-0-DA M-8050/0)

Unter den gutartigen epithelialen Tumoren miissen die
echten plattenepithelialen Papillome (Fibroepithelio-
me) gegen papillire Hyperplasien abgegrenzt werden.
Sie gleichen den Papillomen des Larynx und Tracheo-
bronchialbaumes (> S.722), sind aber im Nasen- und
Nasennebenhéhlenbereich mit Ausnahme des Vesti-
bulum nasi recht selten. Maligne Entartung soll bei
Mainnern héufiger sein. Die ,, Transitional“- Papillome
werden (wie auch ihre karzinomatose Form) als spe-
zielle Neoplasien des respiratorischen Epithels be-
zeichnet. Die invertierte Form mul} gegen infiltratives
karzinomatoses Wachstum differenziert werden.

Sonstige benigne epitheliale Tumoren

Adenome sind im ganzen selten. Epidermoide (auch als
»echte Cholesteatome® bezeichnet), Dermoidzysten
und Teratome kommen vorwiegend im Bereich der
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Abb.11.3. Fortgeschrittenes Kieferhohlenkarzinom mit Durch-
bruch zur Schidelbasis

Stirnhéhle, v.a. im Stirnbein, vor. Die zystischen For-
men konnen sehr grofl werden und zu starken Defor-
mationen fithren.

® Adamantinome und sonstige den Zahnanlagen zu-
zuordnende Tumoren (> Bd.2, Kap.1).

Karzinom
(ICD-0-DA M-8010/3)

Epidemiologie

Die Haufigkeitsangaben liegen bei 1-2% aller bosarti-
gen Geschwiilste?*?; in der DDR-Sammelstatistik
von 1959 machten sie aber nur 0,2% aus’. Karzinome
sind die hdufigsten malignen Tumoren im HNO-
Bereich. Sie treten bei Mannern und Frauen unter Be-
vorzugung des hoheren Lebensalters nahezu gleich
hiufig auf.

Atiologie, Pathogenese

Eine spezielle Atiologie ist nicht bekannt (zur Frage
Berufskrebs der Nase, = S.711). Beziehungen zu
chronischen Entziindungen als moglichem kokarzino-
genem Faktor sind umstritten, ebenso die Beziehun-
gen zu Metaplasie und Dysplasie. Nach der geogra-
phischen Verteilung sollen Nasenkarzinome in China
und Ostasien hiaufiger als in Europa und den USA
auftreten.

Lokalisation

Nach der Lokalisation gehen die Karzinome am hdu-
figsten von den Kieferhhlen aus (Abb.11.3), es folgen
die Siebbeinzellen sowie Septum und Vestibulum,
dort ofter in Form des verruksen Karzinoms. Die
Stirnhéhlen sind nur selten, die Nasenhaupthohle ist
primir weniger hiufig betroffen. Oft bleibt bei fortge-
schrittenerem Tumor der Ausgangspunkt ungewif3.

Morphologie

Makroskopisch kann die Wuchsform diffus-infiltrie-
rend sein, aber auch polypds mit starker Neigung zu
Ulzeration und Zerfall.
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Mikroskopisch sind die
o Plattenepithelkarzinome (1ICD-0-DA M-8070/3) am
hiufigsten, von denen viele kriftig verhornen.
® Das verrukise plattenepitheliale Karzinom (1CD-
0-DA M-8051/3) ist eine warzenartige Variante mit
starker vertikaler Faltung, starker para- oder orthoke-
ratotischer Verhornung und ausgeprégter plumper
Akanthose, die in eine dicht entziindlich infiltrierte
Submukosa vorst68t; der Tumor zeigt oft nur herdfor-
mig vermehrte Mitosen und Zellatypien, er wéchst
stark flichenhaft, lokal destruktiv, setzt aber keine Me-
tastasen.
® Auch das spindelzellige Karzinom (ICD-0-DA M-
8074/3) ist eine Variante des Plattenepithelkarzinoms
mit sarkomartigem Wachstum, oft nur gelegentlich
nachweisbaren Ubergingen zu Stachelzellen, mit star-
ken Atypien und reichlich Mitosen; es wéchst meist
ausgesprochen polypds und ulzeriert stark.
e Das nicht verhornende und das undifferenzierte Kar-
zinom (ICD-0-DA M-8020/3) gehoren vorwiegend
dem Nasopharynx an; letzteres wird bei einer oft star-
ken nichtneoplastischen lymphozytdren Infiltration
auch als ,,lymphoepitheliales Karzinom* bezeichnet;
zumindest elektronenmikroskopisch lassen sich Be-
weise fiir die letztlich plattenepitheliale Natur fiithren
(= Bd.2, Kap.1).
e Das , Transitional*-Karzinom (ICD-0-DA M-
8120/3) geht nicht vom Ubergangsepithel aus, es ist
eine besondere Tumorform des respiratorischen Epi-
thels mit herdférmiger Plattenepithelmetaplasie und
wichst oft in geschlossener FEn-bloc-Form infiltrie-
rend.
® Adenokarzinome (ICD-0-DA M-8140/3) sind selte-
ner; sie zeigen Ofter papillire Formen, seltener
Schleimbildung; eine besondere Form ist das
® adenoid-zystische  Karzinom (ICD-0-DA M-
8200/3), der hiufigste vom Driisenepithel abzuleiten-
de bosartige Tumor des HNO-Bereiches. Er wurde
frither unter der Bezeichnung Zylindrom gewd6hnlich
als semimaligner Tumor gefithrt. Morphologisches
Kriterium sind die siebartig durchlécherten Tumor-
stringe (kribriformer Wachstumstyp)und das zwischen
ihnen liegende, von der basalen Epithelschicht gebil-
dete hyaline Zwischengewebe. Der Tumor wéchst per
continuitatem weit infiltrierend, besonders auch in
den GefiB3- und Nervenscheiden. Er ist deshalb nur
unter schweren Gewebsverlusten radikal zu operieren
und neigt in hohem MaBe zu Rezidiven aus zuriickge-
bliebenen Anteilen. Lymphogene und hdmatogene
Metatasen kommen vor, doch sind Fernmetastasen
selten.

Verlauf, Prognose

Die Prognose der Karzinome ist ungiinstig. Sie wer-
den vielfach spit entdeckt, sind oft nur schlecht radi-
kal zu operieren und wachsen schnell, wobei sie sich
bald in die Orbita oder Schidelhghle ausbreiten und
dann zu schwerwiegenden Komplikationen fiihren.

Grading

Das Grading erfolgt nach dem iiblichen Verfahren.
Eine TNM-Klassifikation® ist nur fiir die Karzinome
ausgearbeitet (UIIC 1979/ICD-O 147, Nasopharynx).
Regionire Lymphknoten sind die zervikalen und sub-
mandibuldren Lymphknoten. Lymphknotenmetasta-
sen bestehen zum Zeitpunkt der Diagnose bei 24%,
Fernmetastasen bei 12% der Fille*.

Sonstige Tumoren

Malignes Melanom
(ICD-0-DA M-8720/3)

Der Tumor ist nicht ganz selten; er macht etwa 2% al-
ler bosartigen Tumoren dieses Bereiches aus. Die ma-
lignen Melanome gehen 6fter von der Regio olfacto-
ria, am haufigsten aber vom Vestibulum und Septum
aus. Zusammenhinge mit Olfaktoriusfasern werden
angenommen (wofiir auch der gutartige ,, melanotische
neuroektodermale Tumor”, auch als melanotisches
Progonom bezeichnet, als sehr seltener Tumor in der
Maxilla junger Kinder sprechen kénnte, o Bd.2,
Kap.1). Histologisch iiberwiegen die spindelzelligen
Formen, hiufig ist nur wenig oder kein Melaninpig-
ment nachweisbar.

Asthesioneuroepitheliom
(ICD-0-DA M-9523/3)

Ein spezieller maligner Tumor der Region wird von
der olfaktorischen neuralen Membran abgeleitet und
als olfaktorischer neurogener Tumor bezeichnet. Er be-
steht aus Haufen neurogener Zellen, die lobulir oder
faszikuldr angeordnet sind. Drei Formen werden un-
terschieden®, von denen das Asthesioneuroblastom
die stirkste Polymorphie aufweist. Der Tumor kann
Pseudorosetten, das Asthesioneuroepitheliom auch
echte Rosetten bilden. Er zerstort auch den Knochen
und erscheint dem Operateur als graurétlicher, oft
stark blutender Tumor.

Metastasen
(ICD-0-DA M-8000/6)

Einbriiche von in der Nachbarschaft entstandenen Tu-
moren sind relativ hdufig. Als Ort von Fernmetastasen
kommt der Nasen-Nebenhohlen-Bereich wohl nur
selten in Betracht; der Beweis ist oft nur bei histolo-
gisch charakteristischen Tumorformen zu fiihren.
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Kehlkopf

Anatomisch-physiologische Vorbemerkungen

Das Knorpelgeriist gibt dem Kehlkopf seinen Halt. Es
bietet die Grundlage fiir die Strukturierung der sand-
uhrartig gestalteten Kehlkopfhohle und verschafft
dem Muskel- und Bandapparat Ansatzpunkte. Die
Kehlkopfknorpel konnen im Alter besonders bei
Minnern verknochern. Im ganzen besitzt der Kehl-
kopf eine relativ gro3e Beweglichkeit durch seine Ver-
schiebung mit der Pharynxmuskulatur, die sich beim
Kopfstrecken und besonders bei dem Schluckakt aus-
wirkt. Die dazu erforderliche Dehnungsreserve der
Luftwege liegt in der Trachea. Die funktionell ent-
scheidende Struktur ist die Glottis, die als Schutzme-
chanismus fiir den Eingang der unteren Luftwege
dient, v.a. aber die Funktion der Phonation gewonnen
hat.

Das Cavum ist in drei Abschnitte gegliedert:
e das Cavum superius (Vestibulum) reicht von den
aryepiglottischen Falten bis zu den Taschenbindern;
es wird vorn von der Epiglottis begrenzt und ragt in
den Hypopharynx hinein, dessen Sinus piriformes es
aul3en umgeben,

Fehlbildungen

Fehlbildungen des Kehlkopfes sind insgesamt selten;
die schweren Formen sind meist im Rahmen multi-
pler MiB3bildungen zu finden>!>#,

Anlagestorungen

® TJotaldefekte sind nur in Fillen von Acardiacus
amorphus bekannt.

® Teildefekte, besonders Fehlen oder Hypoplasie der
Epiglottis (Abb. 11.4), sind ebenfalls selten.

® Spaltbildungen konnen eine Verdopplung vortiu-

o das Cavum laryngis intermedium ist der mittlere kur-
ze enge Abschnitt zwischen den Taschenbiandern und
Stimmbindern, zwischen denen seitlich die taschenar-
tigen Ausstiilpungen des Ventriculus laryngis Mor-
gagni entwickelt sind,

® das Cavum inferius ist der Raum unterhalb der
Stimmbainder, der sich zur Form der Trachea erweitert
und bis zu deren erstem Trachealknorpel reicht; die
Form wird hauptsédchlich durch den vorn liegenden
Conus elasticus bestimmit.

Die Kehlkopfschleimhaut trigt mehrreihiges Flim-
merepithel, das nur in Teilen der Epiglottis, der ary-
epiglottischen Falten und besonders der freien
Stimmlippenanteile durch Plattenepithel ersetzt ist.
Die Schleimhaut sitzt dem Stiitzgeriist eng auf, nur an
der Epiglottis, im Bereich der aryepiglottischen Falten
und der Taschenfalten ist eine lockere Submukosa
entwickelt, in der sich das (filschlich) sog. Glottis-
oddem entwickeln kann. Lymphatisches Gewebe ist
reichlich vorhanden. In den Stimmbandtaschen sind
reichlich Schleimdriisen angeordnet, von denen aus
die Stimmbénder benetzt werden.

Abb. 11.4. Kehlkopf-Fehlbildung. Hochgradige Eingangssteno-
se durch einen breiten Bindegewebswulst anstelle der hypopla-
stischen Epiglottis



schen. Selbst bei Fehlen der iibrigen Atemorgane
kann der Kehlkopf ausgebildet sein.

e Abnormer Tiefstand ist ebenfalls sehr selten.

e Kongenitale Atresien sind selten, oft mit weiteren
Fehlbildungen (Osophagusatresie, Osophago-Trache-
al-Fistel, Aplasie der Trachea, Lungen- und Herzmil3-
bildungen) verbunden. Das Ausmal} der Atresie
wechselt, Epiglottis und Vestibulum konnen mit ein-
bezogen sein. Der Verschluf3 erfolgt durch Bindege-
webe, in das Muskulatur und Knorpelinseln eingelas-
sen sein koénnen; zentral ist meist noch ein enger
epithelial ausgekleideter Gang als Rest des Ductus
pharyngotrachealis zu finden.

Trauma, Fremdkorper

Gegen Traumen ist der Kehlkopf durch seine Lage un-
ter dem Unterkiefer relativ gut geschiitzt.

e Eine Kommotio kann zu sofortigem Schocktod fiih-
ren. Bei der Kontusio kommt es zu submukdsen Blu-
tungen.

® Frakturen treten v.a. bei dlteren Minnern mit Ver-
knécherung der Knorpel auf; sie betreffen vorwiegend
den Schildknorpel, seltener den Ringknorpel. Beglei-
tende Himatome, Rupturblutungen und Odem kon-
nen zur Erstickung fithren.

e Sonstige mechanische Verletzungen konnen durch

Abb. 11.5a u. b. Kehikopf-Stenosen: a Sog. Bolus-Tod. Grofler,
schlecht gekauter Speisebrocken mit hellen und dunklen Antei-
len vor dem Kehlkopfeingang (Geisteskranker, plétzlicher Tod

Trauma, Fremdkorper 717
o Membranbildungen kommen hiufiger vor. Sie sind
gewohnlich im Glottisbereich als bindegewebiges
Diaphragma entwickelt, das von der vorderen Kom-
missur ausgeht und in den hinteren Abschnitten ge-
wohnlich noch eine mehr oder weniger weite Restlich-
tung halbmondformig umfaft.

e Laryngozelen entstehen aus den Stimmbandta-
schen. Sie konnen von Flimmerepithel oder Platten-
epithel ausgekleidet sein und miissen von erworbenen
Retentionszysten der dort entwickelten Schleimdrii-
sen unterschieden werden.

duBere (Quetschungen, Schnitte u.a.) oder innere
(Fremdkorper, Instrumente) Einwirkungen hervorge-
rufen werden. Als Intubationstrauma werden héufiger
meist belanglose submukése Blutungen beobachtet,
bei tieferen Schleimhautverletzungen kann sich ein
sog. Intubationsgranulom (teleangiektatisches Granu-
lom) bilden.

o Fremdkorper, u.U. auch auffallend grof3e, konnen
den Kehlkopf passieren und in Trachea und Bron-
chien gelangen. Im Kehlkopf haftende oder einge-
spieBte Fremdkorper fithren meist zu Entziindungen,

bei der Mahlzeit). b Akutes Glottisodem entziindlicher Genese.
Tod infolge Erstickung
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Dekubitalulzera und Entwicklung von Granulatio-
nen, wobei ein Odem jederzeit zu Erstickungskrisen
fithren kann.

® Bolustod: Hierbei werden grobe Fremdkorper,
meist bei hastigem Essen ,,verschluckte* Speisebrok-

Kreislaufstorungen

Hyperimie und Aniimie

e Eine Hyperimie kann aktiv-funktionell durch Uber-
anstrengung der Stimmbénder, entziindlich oder ther-
misch ausgelost sein. Die passive Hyperdmie entwik-
kelt sich bei Herzinsuffizienz oder sonstigen Druck-
steigerungen in den abfiithrenden Venen.

® Andmie tritt im Rahmen einer allgemeinen Animie
auf.

Varizen

Sie kommen gelegentlich vor; als Quelle habitueller
Blutungen haben sie in der Trachea grofiere Bedeu-
tung.

Schleimhautblutungen

Bei hdmorrhagischer Diathese werden Schleimhaut-
blutungen auch im Kehlkopf hiufiger gefunden;
ebenso die sog. Erstickungsblutungen. Plotzliche
Drucksteigerungen (Erbrechen, Husten u.a.) kénnen
zu Schleimhautblutungen fiihren.

Larynxédem

Das Larynxddem, meist als Glottisodem bezeich-
net, ist wegen der oft akut entstehenden Erstik-
kungsgefahr die gefahrlichste Kreislaufstorung.

Lokalisation

Es entwickelt sich an den durch reichlichere lockere
Submukosa priadisponierten Stellen (Anatomie,
o S.716), d.h. also vorwiegend im Kehlkopfeingang
im Bereich der aryepiglottischen Falten, die sich als
plumpe, blaBglasige Wiilste vor den Kehlkopfeingang

ken, gefunden, die den Kehlkopfeingang verlegen
(Abb.11.5a). Gefdhrdet sind besonders Berauschte
und Geisteskranke, aber auch Kinder. Der Tod tritt in-
nerhalb kiirzester Zeit durch Erstickung oder reflekto-
rischen Herzstillstand ein.

legen konnen (Abb.11.5b), im Bereich der Taschen-
bdnder, der lingualen Epiglottisfliche, weniger in den
Stimmbandtaschen und in der subglottischen
Schleimhaut. Ein Glottisédem in unmittelbarer Nach-
barschaft der Stimmbénder (abgesehen von dem im
sog. subglottischen Dreieck auftretenden, véllig an-
ders zu bewertenden Reinke-Odem') ist nur Teil-
erscheinung des allgemeinen Larynxédems.

Atiologie, Pathogenese

Ursachen des Larynxddems sind>!>%2:

e das entziindlich ausgeloste Odem sowohl durch un-
mittelbare oOrtliche infektiose oder mechanische
Schleimhautschiddigung als auch iibergreifend von ei-
nem entziindlichen oder tumordsen Proze3 der Um-
gebung,

e das nichtentziindliche Odem als Begleiterscheinung
bei allgemeiner Odemneigung (Herzinsuffizienz, Nie-
renerkrankung) oder bei ortlich bedingter Stauung
z.B. durch Tumoren,

e die allergisch-vasoneurotischen Odeme (Quincke-
Odem), die auf allergisch-toxischer oder angioneuroti-
scher Grundlage z. B. nach Medikamentengabe (Jod
in kleinen Dosen, Penicillin), Wespenstichen, bei ver-
schiedenen Allergien plotzlich, bei familidrer Anlage
auch rezidivierend auftreten.

Morphologie

Fiir die makroskopische Beurteilung ist zu beachten,
daB das Odem durch Verdunstung und Absenkung
nach dem Tode weitgehend schwinden kann; man
mul} auf das faltig-runzelige Aussehen der zuvor
prall gedehnten Schleimhaut achten.

Mikroskopisch kann das vorwiegend interzelluldre
Odem wechselnd eiweiBreich sein: bei den entziindli-
chen Formen besteht auch eine entziindlich-zellige In-
filtration.



Laryngitis

Die entziindlichen Veridnderungen der Kehlkopf-
schleimhaut entsprechen weitgehend den im
Tracheobronchialbaum beobachteten Formen
(> S.731). Hier sind nur Abweichungen und be-
stimmte Komplikationen zu besprechen, die sich aus
den besonderen anatomischen und funktionellen Ver-
hiltnissen des Kehlkopfes ergeben™!!15:2244,

Unspezifische Laryngitis

Akute Laryngitis

Der akute Kehlkopfkatarrh kann, abgesehen von den
v.a. viralen Infektionen, auch durch mechanische,
chemische oder toxische Reize ausgelost werden. Er
kommt in isolierter Form am haufigsten bei erwachse-
nen Minnern vor, bei Kindern fast immer in Verbin-
dung mit Tracheobronchitis.

Es entwickelt sich zunéchst ein trockenes Stadium,
bei dem es zur AbstoBung oder Wucherung des Epi-
thels besonders der Stimmbinder und Borken- und
Krustenbildung kommen kann. Besonders bei Kin-
dern kann sich auch eine stirkere Schwellung der sub-
glottischen Schleimhaut mit Stenosesymptomatik, der
sog. Pseudokrupp, herausbilden. Erst spater kommt es
zu dem schleimigen und schleimig-eitrigen Stadium.
® Bei der fibrinds-pseudomembrandésen (kruppisen)
Entziindung kommt es zu Fibrinauflagerungen, die
das abgehobene Epithel enthalten, bei der tiefgreifen-
den verschorfenden (diphtherischen) Form auch zu
Schleimhautnekrosen. Ausgangspunkt der diphtheri-
schen Entziindung ist meist eine Rachendiphtherie.
Ahnliche Verinderungen bilden sich bei anderweiti-
gen Infektionen nur selten aus. Sie sind nach Verbrii-
hungen durch heifle Dampfe oder nach Einwirkung
dtzender Gase beschrieben. Die Pseudomembranen
haften besonders im Bereich des stirker verankerten
Plattenepithels der Stimmlippen.

Die Entziindung kann in die Trachea und Bron-
chien deszendieren und zu ausgedehnten Lichtungs-
verlegungen fiihren.
® Phlegmonen bilden sich v.a. in den Abschnitten mit
lockerer Submukosa, den Pradilektionsstellen des
Odems, das auch die Ausbreitung der eitrigen Entziin-
dung fordert. Sie entstehen meist im Anschluf3 an Ver-
letzungen oder Schleimhautulzerationen oder auch
fortgeleitet aus der Umgebung. Bakteriologisch wer-
den v.a. Streptokokken, aber auch Staphylokokken,
Pneumokokken oder andere bakterielle Erreger ge-
funden.
® Abszesse sind vorwiegend an der lingualen Fliche
der Epiglottis entwickelt.

Unspezifische Laryngitis 719

® Bei der Perichondritis wird das Perichondrium
durch Eiter vom Knorpel abgehoben, der Knorpel
wird nekrotisch und kann durch Granulationen auf-
gelost oder aber auch héufiger durch Fisteln ausgesto-
Ben werden. Auch bei spezifischen Entziindungen
kommt es in der Regel nur durch sekundire Infektion
mit Eitererregern zu Phlegmone und Perichondritis.
Die Arytidnoidknorpel sind am héufigsten betroffen,
Ring- und Schildknorpel verfallen meist nur partiell
der Nekrose. Die Fisteln fithren am hiufigsten in den
Kehlkopf, seltener in die Halsweichteile; fiihren sie in
beide Richtungen, so liegt eine ,komplette Kehlkopf-

fistel“vor. Ursache einer Perichondritis kann auch die

Aktinomykose sein.

® Deckubitalulzera aus Drucknekrosen der Schleim-
haut entstehen besonders bei marantischen Patienten
an der Hinterwand der Ringknorpelplatte, gelegent-
lich am Epiglottisrand.

Chronische Laryngitis

o Die hyperplastische Laryngitisist die hidufigste Form
der chronischen Entziindung. Die Odemisierung und
Verdickung der Schleimhaut betrifft v.a. die Hinter-
wand und Stimmlippen. Die lymphoplasmazellulare
Infiltration reicht bis in die tiefen Schichten. Vielfach
entwickeln sich Plattenepithelmetaplasien. Im Stimm-
lippenbereich ist das Plattenepithel meist verdickt und
neigt zur Verhornung. Diese auch als Pachydermie
bzw. Leukoplakie bezeichnete Verianderung wird als
pseudoepitheliomatédse, ggf. prakanzerése Hyperpla-
sie angesehen; Dysplasien sind gegen das Carcinoma
in situ und bei starker Verhornung (, Papilloma cor-
neum”) gegen das verrukose Karzinom abzugrenzen
(> S.723).

o Als Kontaktulkus' wird ein nur bei Minnern vor-
kommendes, ulzeriertes Granulom an der Spitze des
Processus vocalis bei umgebender Leukoplakie und 6f-
ter auch einer umschriebenen Knorpelnekrose be-
zeichnet (Intubationsgranulom > S.717).

®  Sdngerknétchen”: Hierunter versteht man um-
schriebene fibroepitheliale Hyperplasien mit Verdik-
kung, oft starker Odemisierung des fibrésen Stroma
und Verdickung des Plattenepithels. Sie sitzen oft
beidseits — symmetrisch zwischen vorderem und mittle-
rem Stimmbanddrittel und sind bis gut stecknadel-
kopfgroB. Dauernde stimmliche Uberbeanspruchung
(Name!) diirfte die Hauptursache sein.

® Polypen: Sie stellen dhnliche, aber stirker entwik-
kelte hyperplastische Bildungen dar, die sich vorwie-
gend im mittleren Stimmbanddrittel, gelegentlich aber
auch an den Taschenbindern oder im Ventriculus
Morgagni entwickeln und auch multipel vorkommen
kénnen. Sie sind meist gestielt, stirker vaskularisiert,
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ihr Stroma kann stark 6demat6s, pseudozystisch oder
auch hyalinisiert sein, die Uberkleidung erfolgt meist
durch Plattenepithel.

® Laryngitis atrophicans: Sie ist selten. Es kommt zu
Hyalinisierungen in der chronisch-entziindlich infil-
trierten Submukosa, die Schleimdriisen schwinden,
das metaplastische Epithel kann Erosionen aufwei-
sen. Sehr selten, wohl nur in Verbindung mit entspre-
chenden Verdnderungen in der Nase, kommt es zur
O:zaena laryngis mit fotiden borkigen Auflagerungen.

In der Atiologie der chronischen Laryngitis ein-
schlieBlich der Polypenbildung, Leukoplakien,
Dysplasien und des Larynxkarzinoms (o S.722)
spielt die chronische Reizung durch das Rauchen
eine wesentliche Rolle, so daf} in der englischspra-
chigen Literatur von ,,smokers larynx“ gesprochen
wird'>®, Nach Einstellen des Rauchens sollen
Riickbildungen beobachtet werden®.

Spezifische Laryngitis

Tuberkulose

Pathogenese

Die Tuberkulose des Kehlkopfes ist immer sekundar.
Es handelt sich fast ausschlieBlich um einen kanaliku-
ldren Befall durch Kontakt mit bakterienreichem Spu-
tum bei kaverndsen Lungentuberkulosen, nur selten
bei der lupdsen Form um eine Ausbreitung eines Lu-
pus des Gesichtes, der Nase und des Rachens. Wie
diese Erkrankungen ist die Kehlkopftuberkulose sel-
ten geworden.

Morphologie, Ausbreitung

Die infiltrative Ausbreitung erfolgt unter dem intakten
Epithel vorwiegend in den Abschnitten mit stirker
entwickelter Submukosa (Arygegend, Taschenbinder,
Epiglottis), die Knoétchengruppen konglomerieren
und neigen zu ausgedehnter Verkdsung, die Schleim-
haut wird wulstig verdickt. Meist kommt es dann zu
Ulzerationen, die als scharfrandige sog. lentikulire

Tumoren

Vorbemerkungen

Alle Tumoren des Kehlkopfes kdnnen wegen seiner
anatomischen und funktionellen Besonderheiten rela-
tiv frith zu Phonationsstérungen, Husten und Atem-
behinderungen fiithren. Das gilt auch fiir die pseudo-

Geschwiire beginnen und zu groBBeren serpigindsen Ge-
schwiirsflichen konfluieren. Die Lymphangitis tuber-
culosa unterhilt ein chronisches Odem und fiihrt zu
weiterer Ausbreitung. Eine auftretende Perichondritis
ist selten spezifisch, fast immer liegen dabei Misch-
infektionen vor.

Der seltene Kehlkopflupus ist durch plattenférmige
oder auch tumorartige (sog. Lupome) Wucherungen
gekennzeichnet, bei denen unter einem reaktiv ver-
dickten Epithel die kaum verkidsenden Tuberkel zwi-
schen reichlichem Narbengewebe liegen.

Sarkoidose

Kehlkopfherde der Sarkoidose sind sehr selten; es
kommen ein disseminierter kleinknotiger und ein tu-
morartiger grobknotiger Befall vor.

Lues

Die Syphilis ist heute praktisch ohne Bedeutung. Im
Sekunddrstadium kann es zu beetartigen Papeln (Con-
dylomata lata) kommen, die ohne wesentliche Vernar-
bung ausheilen. Im Tertidrstadium greifen die beson-
ders im Epiglottisbereich entwickelten gummdsen
Infiltrate meist auf Perichondrium, Muskulatur und
u.U. die Halsweichteile iiber, es bilden sich derb-
wandige tiefreichende Geschwiire, die unter ausge-
dehnter Narbenbildung mit schweren Deformationen
und Stenosen heilen.

Lepra

In den Spdtfolgen der Lepra wird der Kehlkopf fast
regelmdfig befallen. Neben diffusen Infiltraten bilden
sich hiaufig Konglomeratknoten, die nach Jahren in
ausgedehnte Narbenbildung iibergehen.

Sonstige seltene spezifische Entziindungen
und Mykosen
> Giese’, Kohn'®, Ruedi®

tumoralen Prozesse, so da} eine bioptische Diagnose
entscheidend wichtig wird. Die bésartigen Tumoren
breiten sich innerhalb des Kehlkopfes meist rasch aus,
setzen aber verhiltnismiBig spiat Metastasen. Ulzerd-
se Prozesse beinhalten einerseits stets die Gefahr der
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Mesenchymale Tumoren

Tabelle 11.2. WHO-Klassifikation der Tumoren des Larynx, Hypopharynx und der Trachea

Gutartig

Bosartig

1. Epitheliale Tumoren

1I. Tumoren der Weichgewebe *Lipom
*Hiamangiom
*Leiomyom
*Rhabdomyom
*Granularzelltumor

*Neurofibrom

*Papillom/Papillomatose, plattenepithelial
Oxyphiles Adenom (Onkozytom)
*Sonstige (u.a. pleomorphes Adenom)

*Carcinoma in situ
*Plattenepithelkarzinom
*Verrukoses plattenepitheliales Karzinom
Spindelzellkarzinom
Adenokarzinom
*Adenoid-zystisches Karzinom
*Karzinoidtumor
Undifferenziertes Karzinom

*Fibrosarkom
*Rhabdomyosarkom
*Angiosarkom
*Kaposi-Sarkom

*Neurilemmom (Schwannom)
*Paragangliom (Chemodektom)

*Chondrom
Sonstige

I11. Tumoren von Knochen und
Knorpel

IV. Tumoren des lymphatischen und

hamopoetischen Gewebes Plasmazellgranulom

Amyloidablagerung?)
V. Verschiedene Tumoren (Teratom)
VI. Metastasen

VII. Unklassifizierte Tumoren

*(Extramedulldres solitdres Plasmozytom

*Chondrosarkom
Sonstige

(Maligne Lymphome: Plasmazytome
Sonstige ?)

(Malignes Melanom?)

* Im Text besprochen

Mischinfektionen mit Perichondritis (&> S.719), ande-
rerseits kénnen sie durch Aspiration zu pulmona-
len Komplikationen fithren (&> ausfiihrliche Ubersich-
ten 37 1517.18.23)

Die vorkommenden Tumoren (einschlieBlich Hy-
popharynx und Trachea) sind in der Klassifikation
der WHO in Tabelle 11.2 aufgefiihrt, nur die wichtige-
ren werden hier kurz besprochen.

Mesenchymale Tumoren

Benigne mesenchymale Tumoren

® Das Vorkommen echter Fibrome (ICD-0-DA M-
8810/0) und Myxome (ICD-0-DA M-8840/0) ist strit-
tig, eine sichere Abgrenzung gegeniiber den ,,Séinger-
knotchen“ und hyperplastischen Polypen mit fibro-
matdsem oder myxomatdsem Stroma ist meist nicht
moglich.

® Lipome (ICD-0-DA M-8850/0) kommen gelegent-
lich besonders am Kehlkopfeingang vor.

® Neurogene Tumoren, Neurofibrome (ICD-0-DA M-
9540/0) (auch bei Neurofibromatose) und Neurilem-
mome (ICD-0-DA M-8840/0), werden v.a. im Bereich
der aryepiglottischen Falten und der Taschenbinder
beobachtet. Paragangliome (Chemodektome) (1CD-
0-DA M-8680/1) sind sehr selten.

® Hdamangiome (1CD-0-DA M-9120/0) werden vor-
wiegend als kapillare Himangiome gefunden; als ka-
verndse Form sind sie teils breitbasig, teils gestielt-
polypés am Stimmband entwickelt und kénnen zu

todlicher Blutung fithren'?; sie kénnen auch als Teil-
erscheinung des M. Osler-Rendu vorkommen.

® Chondrome (ICD-0-DA M-9220/0) sind selten,
Osteome (1CD-0-DA M-9180/0) wurden beschrieben;
eine Abgrenzung gegen die hiufiger zu findende Ossi-
fikation in Fibromen ist erforderlich.

® Rhabdomyome (ICD-0-DA M-8900/0) und Leio-
myome (1CD-0-DA M-8890/0) sind ausgesprochen
selten. Fiur den Granularzelltumor (ICD-0-DA M-
9580/0), der durch groBle, runde, polygonale oder
langliche Zellen mit feingranuldrem, eosinophilem,
PAS-farbbarem Zytoplasma gekennzeichnet und
nicht gekapselt ist, ist die histogenetische Ableitung
unklar (= Bd.4, Kap.4).

Sarkome

Sie sind im Kehlkopf selten und machen nur etwa 1%
aller bosartigen Tumoren dieses Bereiches aus. Die
Bevorzugung des minnlichen Geschlechtes ist weni-
ger ausgeprigt als bei den Karzinomen. Am héaufig-
sten gehen sie von den Stimmlippen aus, seltener sind
sie an den Taschenbindern, der Epiglottis, den aryepi-
glottischen Falten und subglottisch lokalisiert.

e Die harten Fibrosarkome (ICD-0-DA M-8810/3)
wachsen oft knotig, seltener infiltrierend und metasta-
sieren spit. — Ein groBer Teil der friiher als Rundzell-
sarkom aufgefaBten Fille wird heute zu den

® Rhabdomyosarkomen (ICD-0-DA M-8900/3) ge-
rechnet, die je nach Wuchsform und Zelldifferenzie-
rung in embryonale, alveoldre und pleomorphe For-
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men eingeteilt werden (> Bd.3, Kap.8 u. Bd.4,
Kap.4). Die embryonale Form tritt am héufigsten auf,
sie ist durch relativ kleine Tumorzellen mit wechselnd
reichlichem eosinophilem Zytoplasma gekennzeich-
net, die in einem 6dematésen, teils myxomatdsen
Stroma liegen. Querstreifung ist lichtmikroskopisch
nicht regelmiBig nachweisbar. Diese Tumoren wach-
sen mehr polypds, zerfallen rasch und setzen friih
Lymphknotenmetastasen.

® Angiosarkome (ICD-0-DA M-9120/3) kommen nur
im Rahmen einer systematischen Ausbreitung vorwie-
gend im Kehlkopf vor. Als eine besondere Form wird
das Kaposi-Sarkom (ICD-0-DA M-9140/3) aufge-
fiihrt, das auBBer der biischelférmigen malignen Ge-
faBwucherung spindelformige, leiomyoblastenih-
nelnde Zellen aufweist, welche die GefidBriume
umgeben (> Bd.3, Kap.11).

® Chondrosarkome (ICD-0-DA  M-9220/3) und
Osteosarkome (1ICD-0-DA M-9180/3) sind Rarititen.
Das Vorkommen von Karzinosarkomen (ICD-0-DA
M-8980/3) ist strittig.

Maligne Melanome
(ICD-0-DA M-8720/3)

Diese Tumoren kommen im Kehlkopf wahrscheinlich
nur als Metastasen vor.

Maligne Lymphome
(ICD-0-DA M-9590/3)

Die WHO-Klassifikation fiithrt hier im Kehlkopfkapi-
tel keine Formen auf. Hinsichtlich des Plasmozytoms
und der sog. Amyloidtumoren, die im Kehlkopf beson-
ders hiufig zu finden sind, ergibt sich die gleiche
Problematik wie im Nasen-Nebenhohlen-Bereich
(= S.713).

Immunoblastische maligne Lymphome (Retikulum-
zellsarkome) sind beschrieben. Infiltrate bei Leukosen
und malignen Lymphomen entwickeln sich besonders
am Larynxeingang und kénnen zu Stenosen fiihren.

Epitheliale Tumoren

Papillome
(ICD-0-DA M-8050/0)

Unter den gutartigen epithelialen Tumoren werden die
Papillome (fibroepitheliale Papillome) bzw. bei deren
haufigem multiplem Auftreten die Papillomatose hiu-
fig gefunden. Es scheint allerdings, daB sie in neuerer
Zeit wesentlich seltener geworden sind’. Atiologisch
und nach dem klinischen Verhalten ist — bei im einzel-
nen gleichem histologischem Bild - zu unterscheiden
zwischen den

® oft multipel auftretenden, vielfach noch bis weit in
den Bronchialbaum ausgebildeten und sehr rezidiv-

freudigen Papillomen bei Kindern und Jugendlichen,
fiir die eine Virusdtiologie sicher erscheint, und den

® oft solitdren, hauptsichlich an den Stimmbédndern
lokalisierten Papillomen dlterer Menschen, die Bezie-
hungen zu den Leukoplakien haben' ™.

Die Papillome tragen auf einem verzweigten binde-
gewebigen Geriist Plattenepithel, gelegentlich auch
Zylinderepithel, nicht selten sieht man umschriebene
Verhornungen. Nur eine geringe Zahl um 5%?, v.a.
der Alterspapillome mit Dysplasien, entartet maligne.
Bei der bis in den Bronchialbaum reichenden Papillo-
matose kann es zu Lungenkomplikationen und Erstik-
kung kommen.

Sonstige benigne epitheliale Tumoren

Adenome kommen im Gegensatz zu Trachea und
Bronchien im Kehlkopf praktisch nicht vor. Pleomor-
phe Adenome und Teratome wurden vereinzelt be-
schrieben.

Kehlkopfkarzinom

Epidemiologie, Lokalisation

Die Hiufigkeitsangaben sind mit 0,58-1,8% aller Kar-
zinomsektionen® sehr unterschiedlich, je nachdem,
ob die Hypopharynxkarzinome, besonders der Sinus
piriformes, zu den dufieren Kehlkopfkarzinomen im
engeren Sinne (Begrenzung des Aditus, v.a. Epiglot-
tis) hinzugezahlt werden, denen sie im klinischen Ver-
lauf sehr dhneln. Das Epiglottiskarzinom (Abb.11.6b)
macht etwa 10-15% aller Larynxkarzinome aus.

Das viel haufigere innere Kehlkopfkarzinom geht zu
60-70% vom vorderen Abschnitt der Stimmbénder
aus.

Betroffen ist am haufigsten das 5.-7.Lebensjahr-
zehnt; Mdnner liberwiegen stark, das Geschlechter-
verhdltnis wird um 8-12:1 angegeben”.

Atiologie, Pathogenese
Unter den bekannten exogenen Faktoren in der Atio-
logie spielt das Rauchen die Hauptrolle'®, daneben
wurde auch der Alkoholabusus diskutiert (allerdings
ist das Hypopharynxkarzinom bei Frauen wesentlich
haufiger). Dazu mag auch die stdndige mechanische
Beanspruchung der Stimmbinder eine Rolle spielen.
Eine berufliche Schiadigung wird fiir chronische
Rauch- und Staubbelastung, v.a. aber fiir Chrom-
(Chromat-), Nickel-, Silberdimpfe und Sdureeinwir-
kungen diskutiert'®*,

Karzinom und Prikanzerosen gehéren zum ,,smo-
ker’s larynx“ (= S.720).

Prikanzerosen

Iim Kehlkopf, besonders im Stimmbandbereich, wer-
den vielfach als Prdkanzerosen zu wertende Schleim-
hautverinderungen gefunden, die nicht selten bei



Abb.11.6a-d. Kehlkopf-Tumoren: a Symmetrische Leukopla-
kien an den vorderen Dritteln beider Stimmbénder. b Epiglottis-
karzinom mit Durchbruch in die duBBeren Weichteile. ¢ Verruké-

knapper Biopsie zu differentialdiagnostischen
Schwierigkeiten fithren. Sie sind gegen das Carcinoma
in situ als (bowenoides) intraepitheliales Karzinom
und das verrukdse plattenepitheliale Karzinom abzu-
grenzen, die in der WHO-Klassifikation bei den ma-
lignen Tumoren gefiihrt werden.

Der Name Leukoplakie (Pachydermie, Leukokera-
tose) gibt den duBeren Aspekt einer umschriebe-
nen weilllichen Schleimhautverdickung wieder
(Abb.11.6a). Das Plattenepithel zeigt Akanthose, Ver-
dickung der Stachelzellschicht und oft Hyperkeratose.
Die Schichtung ist im ganzen erhalten, die basale
Grenze scharf, meist besteht eine subepitheliale ent-
ziindliche Infiltration. Dysplasien kénnen bei den ver-
schiedenen Schweregraden in zunehmendem Male
bestehen. Dazu kommt oft die Tendenz zur papilldren
Proliferation (,,Pachydermia verrucosa*), auch unter
die Oberfliche eingesenkte Formen dhnlich dem Ke-
ratoakanthom kommen vor. Die Haufigkeit der Ent-
wicklung zum Karzinom wird mit zwischen 10-30%
angegeben'>".
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Epitheliale Tumoren

ses Karzinom des linken Stimmbandes (inneres Kehlkopfkarzi-
nom). d Subglottische Kehlkopfzyste (Retentionszyste)

Morphologie

Makroskopisch kommen neben mehr polypds oder
verrukds wachsenden Tumoren (Abb. 11.6 ¢) auch sol-
che vor, die frithzeitig diffus in die Tiefe vorwachsen
und zu einer starken Verdickung des Stimmbandes
fiihren.

Mikroskopisch sind die Karzinome zu 90-95% Plat-
tenepithelkarzinome (ICD-0-DA M-8070/3), die hiu-
fig kriftig verhormen. Adenokarzinome (1CD-0-DA
M-8140/3), solide Zylinderzellkarzinome (T162 -
M 8250/3), die spindelzellige Form (ICD-0-DA M-
8074/3) und die sog. Basalzellkrebse sind selten. Das
adenoid-zystische Karzinom (ICD-0-DA M-8090/3)
und der Karzinoidtumor (ICD-0-DA M-8240/1) sind
im Larynx im Gegensatz zu Trachea und gréferen
Bronchien selten (= S.730, 844).

Ausbreitung

Sie erfolgt

® in der Fliche hiufig zur vorderen Kommissur, ggf.
mit Ubergreifen auf die vorderen Anteile des kontra-
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lateralen Stimmbandes. In spiteren Stadien kommt es
oft zu Zerfall und ausgedehnten Gewebszerstorungen,
bei Superinfektionen zur Perichondritis (&> S.719).
Die Metastasierung des inneren Kehlkopfkrebses
erfolgt spait.
® Lymphknotenmetastasen treten meist zunéchst pri-
laryngeal und zervikal auf;
® Fernmetastasen sind selten. Bei dem subglottischen
und besonders dem &duBeren Kehlkopfkarzinom er-
folgt dagegen eine frithere und viel ausgiebigere Me-
tastasenbildung.

Grading, TNM-Klassifikation
Das Grading erfolgt nach den iiblichen Kriterien. Die
TNM-Klassifikation der UICC (1979; Larynx =
ICD-O 161) gilt nur fiir Karzinome. Die Einteilung
erfolgt in die Regionen: Supraglottis (einschlieBlich
Epilarynx)=161,1; Glottis =161,0; Subglottis =161,2.
Die regiondren Lymphknoten liegen zervikal. Neben
der Ausbreitung des Tumors ist die Beweglichkeit der
Stimmbiénder fiir die Klassifikation der glottisch ent-
wickelten Tumoren wichtig; T 4 entspricht einer Uber-
schreitung der Larynxgrenzen.

Die Karzinome des Hypopharynx werden gesondert
klassifiziert (ICD-O 148).

Prognose

® Innere Kehlkopfkarzinome: Die Prognose dieser Tu-
moren ist wegen der beschriebenen Wuchs-, Ausbrei-
tungs- und Metastasierungsformen relativ gut. In un-
behandelten Fillen tritt der Tod erst nach 2-3 Jahren
ein; bei rechtzeitiger operativer Therapie oder Strah-
lentherapie liegen die Heilungsquoten bei 70-90%.

® Subglottische und Hypopharynxkarzinome: Die Pro-
gnose dieser Karzinome ist viel schlechter (> Bd.2,
Kap.1).

Metastasen im Kehlkopf
(ICD-0-DA M-8000/6)

Die extrapulmonalen Anteile der Atemorgane sind
sehr selten von Fernmetastasen anderweitig lokalisier-
ter Primértumoren betroffen.
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Trachea und Bronchien

Anatomisch-physiologische Vorbemerkungen

Anatomie

Die unteren Luftwege beginnen mit dem Kehlkopf.
Die Trachea tritt in ihrem mittleren und unteren An-
teil in die Thoraxhohle ein und unterliegt von dort an
dem Intrathorakaldruck. Positive Driicke kdnnen eine
Kompression bewirken. Der Druck- und Spannungs-
wechsel wihrend der Atemphasen fiihrt zu rhythmi-
schen Anderungen der Lichtungsweite, die zur Peri-
pherie hin und besonders in den intrapulmonalen
Abschnitten der Luftwege zunehmend an Bedeutung
gewinnen. Bei Lichtungseinengungen, etwa in die
Lichtung reichenden Tumoren, wird dadurch ein ex-
spiratorischer Ventileffekt bewirkt. Stenosen der Tra-
chea wirken sich noch gleichmiBig auf beide Lungen-
fligel aus. Jenseits der Hauptkarina werden mit
zunehmender Aufteilung immer kleinere stenosedi-
stale Lungenabschnitte betroffen, so daBl es zu Luft-
verteilungsstéorungen kommt.

Die besondere Pathologie von Trachea und Bron-
chien ergibt sich aus den Modifikationen im Wand-
aufbau und der Art des Einbaues in das Lungengewe-
be, in funktioneller Hinsicht aus den unterschiedli-
chen Lichtungsweiten und der GroBe des jeweils
zugehorigen nachgeschalteten Lungenabschnittes®?’.
Diese Unterschiede bedingen eine gesonderte Be-
handlung fiir die Trachea, die groBBen extrapulmona-
len Bronchien, fiir die mittleren intrapulmonalen
knorpeltragenden Bronchien und die Erkrankungen
der membrandsen Bronchien und Bronchiolen* -3,

Trachea

Die bindegewebige Rohre der Trachea setzt am Ring-
knorpel des Kehlkopfes an®. Sie ist beim Mann etwa
12 cm, bei der Frau 11 cm lang und bis zu % ihrer Lin-
ge stark dehnbar. Der Halt wird durch 15-20 huf-
eisenférmige Knorpelringe gegeben, die %-% des vor-
deren und seitlichen Umfanges umspannen, in die
Tunica fibrosa eingelassen sind, wihrend sie dorsal
durch die muskelkriftige Pars membranacea zusam-
mengehalten werden. Die Muskelfaserziige (M. trans-
versus tracheae) verlaufen iiberwiegend quer und
konnen die Knorpelenden einander anndhern. Mit-
einander sind die Knorpelringe durch elastisch-kolla-
gene Ringbdnder von scherengitterartigem Aufbau
verbunden. Eine lockere Adventitia erméglicht Ver-

schiebebewegungen gegeniiber den Nachbarschafts-
geweben.

Die Schleimhaut ist in leichte Langsfalten gelegt.
Die elastischen Fasernetze sind vorwiegend ldngs aus-
gerichtet. Die seromukdsen Driisen liegen massiert in
der Pars membranacea und vorwiegend zwischen den
Knorpelspangen. Schleimdriisen und Schleimhaut
bilden ein schleimiges Sekret mit neutralen und sau-
ren Mukopolysacchariden (Hauptbestandteile: Sia-
linsdure und Neuraminsiure). Die vermehrte Sekreti-
on wird als Hyperkrinie, abnorme Viskositdt als
Dyskrinie bezeichnet.

Die Pars membranacea kann besonders im Alter er-
schlaffen und durch eine Annidherung der hinteren
Knorpelenden zusitzlich entspannt werden. Die Vo-
lumendehnbarkeit und Kompressibilitdt der Trachea
und der groB8en Bronchien nimmt z. T. in Abhingig-
keit von diesem Formwandel im Alter zu®.

Bronchien

Im Bereich der Bifurkation spalten sich die Knorpel-
spangen unregelmaBig auf und setzen sich dann in die
Teilungsstruktur der grofien Bronchien (Haupt- und
Unterlappenbronchien) fort.

Der rechte Hauptbronchus ist kiirzer und verlauft
steiler als der linke, so dal3 eine stdrkere Aspira-
tionsgefdhrdung des rechtsseitigen Bronchialsystems
besteht.

Mit dem Ubergang in die intrapulmonalen Abschnit-
te wandelt sich der Wandaufbau unter zunehmender
Reduktion der Knorpel ab. Die Lichtungsstabilitit
wird zunehmend durch die radiale Traktion des um-
liegenden gespannten Lungengewebes ibernommen.
Als mirtlere Bronchien gelten die Ober- und Mittellap-
penbronchien sowie alle Segmentbronchien. Auch die
Schleimdriisen nehmen zur Peripherie hin an Zahl
und GréBe ab. In der tieferen Submukosa der kleinen
Bronchien bildet sich eine zunehmend kriftigere eige-
ne Muskelschicht. Das Venengeflecht wird stérker
entwickelt.

Bronchiolen
Ab etwa 1mm Lichtungsweite beginnen die Bron-
chiolen. Sie besitzen weder Knorpel noch Schleim-
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driisen. Thre Muskulatur ist kriftig entwickelt, auch
findet sich in der Tunica propria ein stark ausgebautes
Kapillarnetz. Die Lichtung wird durch den Einbau in
das Lungengewebe ausgespannt gehalten, so daB hier
die Abschnitte mit den stirksten respiratorischen
Lichtungsweitesinderungen liegen'®¥ %, Durch Mus-
kelkontraktion wird die Schleimhaut in Falten gelegt,
die Lichtung kann auf die Hilfte bis zu % verengt wer-
den. Die Aste der Pulmonalarterie bleiben auch dem
Bronchiolus eng zugeordnet. Das peribronchiolovasa-
le Bindegewebe teilt sich an der Lobulusbasis auf. In-
tralobulér ist nur noch ein sehr spéarliches Bindegewe-
be vorhanden, das in den Endaufzweigungen in
Alveolarsepten ausliuft.

Mit den 0,5-0,15 mm weiten Bronchioli terminales
endet das luftleitende System. Sie tragen noch Bron-
chialepithel. Mit den ihnen nachgeschalteten Bron-
chioli respiratorii, deren Wand zunehmend mit Alveo-
len besetzt wird, beginnt das respiratorische Paren-
chym.

Der Aufzweigungsmodus der Luftwege (und ent-
sprechend des Pulmonalarteriensystems) ist unregel-
miBig dichotom. Die Bronchioli terminales werden
im Mittel nach 16 Teilungsgenerationen erreicht. Die
Lichtungsweite der einzelnen Aste nimmt zur Peri-
pherie hin stark ab’ 7%, doch ist wegen der vielfa-
chen Teilungen die morphometrisch ermittelte Ge-
samtquerschnittssumme aller Lichtungen gleicher Tei-
lungsstufe im Bereich der Bronchioli terminales (ca.
180 cm?) etwa 80mal groBer als an der relativ engsten
Stelle (ca. 2,13 cm?), die im Bereich der groBen Bron-
chien liegt®.

Die unterschiedliche Morphologie hat unterschiedli-
che Formen der Erkrankungen cinschlieBlich der
mit diesen verbundenen Funktionsstérungen zur
Folge. Bei den Erkrankungen im Bereich der Peri-
pherie spricht man heute von der ,,small airways
disease”.

An der Nervenversorgung sind der N. vagus, der
Sympathikus und z.T. der N. phrenicus beteiligt, die
im einzelnen schwer iibersehbare Anastomosen und
Verlaufsvarietiiten aufweisen®'. Abgesehen von der
Steuerung der Atembewegungen'®® und der Schutz-
reflexe ergeben sich wichtige Beziehungen zur Bron-
chusmotorik, Blutzirkulation und sekretorischen Akti-
vitit der Driisen®1%:1437:91,

Lymphbahnen > S.766; Kreislauf und Blutgehalt
o> S.766.

Physiologie

Die Schutzfunktion der respiratorischen Schleimhaut
Die Atemwege sind unmittelbar allen méglichen
Schadstoffen ausgesetzt, die aus der Umwelt mit der

Atemluft bis in den Alveolarbereich gelangen konnen.
Die Schleimhiute, die mit nur geringen Modifikatio-
nen im gesamten Respirationstrakt nach dem gleichen
Prinzip aufgebaut sind, verfiigen iiber ein sehr wirksa-
mes Abwehrsystem. Schon in der Nase erfolgt eine
Reinigung von groben Schwebstoffen, zugleich wird
die Atemluft erwdrmt und angefeuchtet.
e Das Epithel der Lufiwege ist ein mehrreihiges Flim-
merepithel, das sich bei einer verhiltnismiBig hohen
Umsatzrate® nach dem inidqualen Teilungsmodus
regeneriert, d.h. daB3 jeweils eine Tochterzelle in der
basalen teilungsfihigen Zellschicht verbleibt, wih-
rend die andere sich differenziert und an die Oberfla-
che riickt. Das Epithel sitzt einer deutlich gezeichne-
ten Basalmembran auf. Zwischen den Flimmerzellen
liegen etwa im Verhiltnis 1:6-8 eingestreute schleim-
bildende Becherzellen, deren Anzahl unter krankhaf-
ten Bedingungen stark vermehrt sein kann. Eine ver-
stirkte Regeneration kann zur Basalzellhyperplasie
und ggf. daraus entwickelten Ubergangs- bis Platten-
epithelmetaplasie fiihren. In den Bronchioli werden
anstelle der Becherzellen die sog. Clara-Zellen' ge-
funden, die Sekretgranula und -kuppen nach Art einer
apokrinen Sekretion erkennen lassen®!. Den sog. ,, hel-
len Zellen* des Bronchialepithels**?, die speziell mit
Silberfarbungen nachgewiesen werden koénnen und
Serotonin bilden, werden auch neurorezeptorische
Funktionen zugeschrieben. Im Alveolarraum werden
eingeschleppte Partikel, Bakterien, auch endogene
Abbauprodukte, von Makrophagen aufgenommen
und mit diesen eliminiert (alveolire Clearance).
® Die mechanische Reinigung erfolgt durch den syn-
chronisierten oralwirtigen Flimmerschlag. Die Flim-
mern schlagen in einer serésen Phase, der eine dick-
fliissigere Schicht (,,rollender Schleimteppich) auf-
liegt>®. Dem Sputum ist bei entziindlichen Erkrankun-
gen Exsudat beigemischt, so daB3 aus seiner Zusam-
mensetzung Riickschliisse auf Art und Intensitit ent-
ziindlicher Prozesse gezogen werden koénnen’. Auch
die Viskositit kann sich stark indern’. Stérungen der
Flimmerfunktion kénnen zur ,,mukoziliaren Insuffi-
zienz* mit Schleimaufstau fiihren®*. Bei dem sog.
Camner-Syndrom der ,bewegungslosen Zilien* sind
Aufbau und Funktion der Zilien gestort™®.
® Immunologische Abwehrmechanismen: Unter ihnen
spielt das spezielle Sekret IgA, das erst unter Mitwir-
kung des Bronchialepithels entsteht*'-*>"2 eine beson-
dere Rolle. IgE ist als Rezeptor an den Mastzellen der
Schleimhaut vorhanden. Auch andere Immunglobuli-
ne, besonders IgG, konnen bei Erkrankungen z. B. im-
munfluoreszenzmikroskopisch nachgewiesen wer-
den’.

Bedeutung haben weiterhin die
® Proteaseinhibitoren, z.B. «-1-Antitrypsin und
»schleimhautspezifische“ niedermolekulare Abbau-
stufen zirkulierender Inhibitoren®, deren Hemmwir-
kung auf Trypsin, Chymotrypsin, Leukozytenprotea-
sen und Elastasen sowie Bakterienproteasen nachge-
wiesen wurde’.
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Fehlbildungen von Nacken, Bronchien und Lunge

Die Entwicklung von Kehlkopf, Tracheobronchial-
baum und Lunge beginnt in der 4. Embryonalwoche
mit einer Ausstiilpung an der Ventralseite des Vorder-
darmes’. Die nach kaudal wachsende Lungenanlage
wird durch ein bindegewebiges Septum vom Vorder-
darm getrennt. Osophagotrachealfisteln resultieren aus
Defekten dieses Septums (= Bd.2, Kap.2).

Am Ende der 4. Embryonalwoche sprossen am un-
teren Trachealende 2 Bronchialknospen fiir die rechte
und linke Lunge aus, die durch weitere asymmetrische
Aufteilungen bis zur 7. Woche die Segment- und Sub-
segmentbronchien, bis zur 16. Woche schon etwa 70%
des voll entwickelten Bronchialbaumes gebildet ha-
ben. In diese Zeit fallen die groben MiBbildungen, die
hier zu besprechen sind, wihrend die Storungen der
weiteren Differenzierung stets den Aufbau des Lun-
gengewebes mitbetreffen>33 und deshalb im Lun-
genkapitel abgehandelt werden (Abb. 11.7).

Abb.11.7a—d. Fehlbildungen der
Lunge: a Hypoplasie der linken Lunge
bei angeborener Zwerchfelliicke mit
Verlagerung von Bauchorganen in die
linke Thoraxhilfte. b Thorakale Ne-
benlunge. ¢ Grof3e, leicht gekammerte
Lungenzyste anstelle des Oberlap-
pens. d Lungensequestration mit
Pneumonie, akzessorische Arterie aus
der thorakalen Aorta. 27jahr. Mann
(Operationspréparat)

Unterentwicklung

Sie kann in einem doppel- oder einseitigen volligen
Fehlen einer Bronchus- und Lungenanlage, einer ru-
dimentidren Bronchusbildung ohne Lungengewebe,
schlieBlich in einem unvollstindig entwickelten Bron-
chialsystem mit einer fleischartigen Masse fehlgebil-
deten Lungengewebes (Abb.11.7a) bestehen (Schwe-
regrade I-I11I nach Schneider).

o Eine doppelseitige komplette Agenesie ist selten.
Einseitige Agenesien betreffen hiufiger die linke als
die rechte Lunge. Der freibleibende Thoraxraum wird
vom Herzen und Mediastinum ausgefiillt, die kontra-
laterale Lunge ist meist deutlich vergroBert. Die Pa-
tienten konnen ein normales Lebensalter erreichen,
ein Teil der Fille wurde erst bei der Obduktion ent-
deckt.

® Bei inkompletten einseitigen Agenesien liegt dem
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Abb.11.8. a Wand einer groBeren Bronchuszyste, mangelhafte
Differenzierung des angrenzenden alveoldren Lungengewebes.

Bronchusstumpf noch etwas unterentwickeltes Lun-
gengewebe vom fetalen Typ an. Die Fehlbildungen
sind mit Anomalien des Pulmonalarterienverlaufes
der betroffenen Seite verbunden.

Akzessorische Bronchien, Nebenlungen,
Lungensequestration

Akzessorische Bronchien kénnen von einer zweiten, ge-
wohnlich tiefer vom Vorderdarm entspringenden An-
lage ausgehen und ggf. die Bildung von Lungengewe-
be induzieren. Sie fiihren dann zu intrathorakal, selten
auch intraabdominal gelegenen Nebenlungen (Abb.
11.7b). Diese konnen bei der sog. intralobdren Lun-
gensequestration im Lungenkorper, besonders basal-
dorsal entwickelt sein; sie haben nicht selten eine di-
rekte arterielle Blutversorgung aus der Aorta (Abb.
11.7d).

19jdhr. Frau (Operationspriparat). b Broncho-alveoldre Dyspla-
sie. H. E. 4fach

e Trachealdivertikel. Diese Divertikel entstehen aus
blind endenden, vorwiegend rechtsseitig entwickelten
Bronchialknospen.

o Flimmerepithelzysten bilden sich paratracheal oder
im Mediastinum aus Abspaltung und Verlagerung
von Trachealepithel bzw. intrapulmonal als Bronchus-
zysten aus Bronchialepithel (Abb.11.8a).

Tracheal- und Bronchialatresien

Sie betreffen u. U. nur kurze Abschnitte. Im nachge-
schalteten Lungengewebe kann eine Bronchiektasie
mit massiver Schleimstauung bestehen. Bei Bron-
chusatresien kommt auch eine kollaterale Beliiftung
des nachgeschalteten Lungengewebes aus der Umge-
bung vor.

Stenosen und Formabweichungen der Trachea

Trachealstenosen®**!

Sie entstehen durch Druck von auflen, Wanderkran-
kungen oder intratracheal wachsende Tumoren.

® Kompressionsstenosen sind am hiufigsten durch
Strumen verursacht (Abb.11.9), die auch zu einer Tra-
chealwandmalazie fithren kénnen. Andere Ursachen
konnen Mediastinaltumoren, Aortenaneurysmen
oder Lymphknotenprozesse sein. Die Struma maligna
bricht nicht selten in die Tracheallichtung ein.

® [ntratracheale Stenosen konnen durch Polypenbil-

dungen, besonders im subglottischen Raum, hervor-
gerufen sein.
® Narbenstenosen werden heute am haufigsten durch
Intubationsulzera oder nach Tracheotomie, seltener
nach direktem Trauma beobachtet.

Stirkergradige Stenosen gehen mit in- und exspira-
torischem Stridor einher.
o Sdbelscheidentrachea: Die Altersverinderungen an
den Trachealknorpeln tragen besonders zu der sog.
Sibelscheidentrachea™ bei, die durch seitliche Tra-
chealkompression bei chronischem Husten entstehen
kann.



Tracheo- und Bronchomalazie

Sie kann Folge einer chronischen Kompression (Stru-
ma, s.0.) oder eines Knorpelabbaues im Rahmen
chronischer Entziindung (chondrolytische Perichon-
dritis*’-*®) sein. Infolge der Wanderschlaffung kommt
es zu einem exspiratorischen Kollaps, einer sog. wei-
chen Stenose®.

Tracheopathia chondroosteoplastica®*

Hierbei kommt es zu Neubildungen von Knorpel und
Knochen in der Submukosa, wodurch sich ein reib-
eisenartiges Aussehen der Schleimhaut ergibt
(> Abb.11.11a). Die Lichtungseinengung ist dabei
i.allg. nur maBig, doch kann es bei distaler Ausbrei-
tung in dem Bronchialbaum zu wesentlicheren Steno-
seerscheinungen kommen. Die Ursache ist ungeklart;
offenbar handelt es sich nicht um einen tumordsen
Prozef3.

Lichtungserweiterungen

® Diffuse oder partielle Ektasien kommen besonders
im Alter vor und betreffen v. a. die Pars membranacea,
wodurch ein exspiratorischer Kollapsmechanismus
mit asthmadhnlichen Erstickungsanfillen ausgelost
werden kann®.

Trachealtumoren

Tumoren der Trachea sind insgesamt recht selten, sie
bevorzugen bei Erwachsenen das untere Trachealdrit-
tel und sind je etwa zur Hilfte gut- bzw. bosartig®®.
Die WHO-Klassifikation entspricht der von Larynx
und Hypopharynx (= S.721).

Mesenchymale Tumoren

Benigne mesenchymale Tumoren

Unter den gutartigen mesenchymalen Tumoren sind
die Fibrome am hiufigsten. Osteome (ICD-0-DA M-
9180/0) und Chondrome (ICD-0-DA M-9220/0)
(Abb.11.10a) miissen gegen die Tracheopathia chon-
droosteoplastica (s.0.) abgegrenzt werden. Besonders
bei Kindern kommen Hdmangiome (ICD-0-DA M-
9120/0) vor.

729

Epitheliale Tumoren

Abb.11.9. Kompression der Trachea durch Struma

o Im extrathorakalen Abschnitt kann es als Folge der
Wandschwiche zu Pulsionsdivertikeln kommen, die
gegen angeborene Tracheozelen abzugrenzen sind.

e Traktionsdivertikel kommen als Folge entziindlicher
Lymphknotenprozesse vor.

Sarkome

Die Sarkome bevorzugen das jugendliche Alter, spin-
delzellige (ICD-0-DA M-8801/3) und fibroblastische
(ICD-0-DA M-8810/3) Formen stehen im Vorder-
grund. Sie wachsen langsam, durchbrechen die Tra-
chealwand spét und fiithren nur sehr selten zu Fern-
metastasen.

Epitheliale Tumoren

Adenome (ICD-0-DA M-8140/0)
Papillome (1cD-0-DA M-8050/0)

Unter den gutartigen epithelialen Tumoren sind die

® Adenome am hiufigsten. Sie konnen gelegentlich
kleinzystisch sein. Adenome vom Typus der Mischtu-
moren kommen in gut- und bosartigen Verldufen vor.
® Papillome (Abb.11.10b) bzw. Papillomatosen ent-
wickeln sich meist in Zusammenhang mit Kehlkopf-
papillomen. Sie betreffen wie diese besonders das



730

Atemwege

= b

28 OV egS

= iy \

Abb. 11.10a—c. Tracheal-Tumoren: a Chondrom und lipomaté-
ses Gewebe in der Trachealwand. Klinisch Trachealstenose
(Operationspriparat). H.E. 8fach. b Papillom der Trachea.
Hochdifferenziertes mehrschichtiges Plattenepithel, bindegewe-
biges Geriist aus zarten Septen. H. E. 100fach. ¢ Adenoid-zysti-
sches Karzinom (,,Zylindrom*) in der Trachealwand. Infiltrati-
ves Wachstum siebartig durchbrochener Tumorzellstriinge. H. E.
80fach

Kindes- und jugendliche Alter und neigen zu Rezidi-
ven (> S.722).

Karzinom

Epidemiologie

Karzinome der Trachea sind selten. Unter 6800 Ob-
duktionen wurden 5 primére Trachealtumoren beob-
achtet’. Von 503 Fillen bei Erwachsenen erwies sich
die Hilfte als bosartig, dabei handelte es sich fast aus-
schlieBlich um Karzinome. Bei Kindern kommen ab-
gesehen von vereinzelten Sarkomen nur gutartige Tu-
moren Vor.

Morphologie
Makroskopisch wachsen die Tumoren entweder in der
Fliche mit Neigung zu Ulzeration oder in polypéser
Form. Sie sind hauptsichlich im unteren Trachealdrit-
tel lokalisiert.

Mikroskopisch iiberwiegen Adenokarzinome (ICD-
0-DA M-8140/3), es folgen Plattenepithelkarzinome
(ICD-0-DA M-8070/3), kleinzellige Formen (ICD-
0-DA M-8041/3) sind sehr selten.

Das adenoid-zystische Karzinom (friiher sog. Zylin-
drom) (ICD-0-DA M-8200/3) kommt am hiufigsten
vor (Abb. 11.10¢). Es bevorzugt das mittlere Lebensal-
ter. Der Tumor breitet sich per continuitatem oft weit
aus und kann auch in Nachbargewebe einbrechen.

Prognose

Sie wird durch die begrenzte Operabilitit, die nur we-
nige Zentimeter der Trachea umfassen kann, ver-
schlechtert, obwohl die Tumoren oft nur wenig
Lymphknotenmetastasen und nur selten Fernmetasta-
sen setzen.

Einbriiche bdsartiger Tumoren der Nachbarschaft

Am haufigsten kommen Osophaguskarzinome, wei-
terhin Schilddriisenkarzinome und Thymustumoren
in Betracht.

Intratracheale Strumen

Diese Tumoren stellen eine Besonderheit dar, die als
glatte breitbasige Knoten besonders in den Seiten-
winden liegen. Sie bevorzugen Frauen und kénnen
erste Erscheinungen schon in der Pubertitszeit her-
vorrufen. Sie werden eher zu den Fehlbildungen
(Keimversprengung, fetales Einwachsen von Schild-
driisengewebe) gerechnet und kénnen maligne entar-
ten.
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Epidemiologie

Die entziindlichen Erkrankungen der Atemwege ge-
hoéren bei Einbeziehung der ,.grippalen® Infekte zu
den haufigsten Erkrankungen iiberhaupt.

Die chronischen Bronchitiden (chronische unspezifi-
sche obstruktive Atemwegserkrankungen) haben in
den letzten Jahrzehnten weltweit, besonders in den in-
dustrialisierten Staaten, zugenommen®?2!:2%5233.73.78,86
und eine erhebliche wirtschaftliche Bedeutung ge-
wonnen. Sie stehen an 5. Stelle aller Krankmeldungen
und tragen zum Ansteigen des Bestandes an Friihrent-
nern erheblich bei. Bei der Berufsunfiihigkeit der Min-
ner stehen sie an 4., bei den Frauen an 10.Stelle. Die
Hiufigkeitsangaben bei weltweiten Vergleichen beru-
hen vielfach auf der einfachen Definition der WHO
(> S.733); ausfiihrliche epidemiologische Studien
sind dagegen auf klinische Untersuchungen ein-
schlieBlich zugehoriger Funktionsdiagnostik gestiitzt.

AKkute Tracheobronchitis

Die akuten Entziindungen haben die Tendenz, sich
iiber den gesamten Respirationstrakt, wenn auch mit
unterschiedlicher Schwerpunktlokalisation (Rhino-
pharyngitis, Laryngotracheitis, Tracheobronchitis und
Bronchiolitis), auszubreiten>”*%", Isolierte Bronchioli-
tiden treten v.a. im Kindesalter, aber auch wieder im
Greisenalter auf. Ihre Sonderstellung ergibt sich aus
den haufigen begleitenden Ventilationsstérungen und
Ubergingen in Pneumonien. Die groBte Anzahl der
akuten Erkrankungen aber spielt sich im Rahmen der
jahreszeitlich gehduften ,banalen* Erkéltungskrank-
heiten ab und bleibt — mit Ausnahme der echten Grip-
pe in Epidemiezeiten — ohne wesentliche Bedeutung
fiir den Pathologen (Bedeutung fiir die Entstehung
der chronischen Bronchitis, o> S.733).

Atiologie, Pathogenese

Ganz im Vordergrund stehen die aerogenen Infektio-
nen, gelegentlich in Kombination mit thermischen
oder chemischen Schidigungen.

® Virusinfektionen (s.u.) liegen bei etwa 90% der Fiille
vor'"2, Es kommen v.a. Myxoviren (Influenza A, B,
C, Parainfluenza, RS-Virus, Masernvirus), Adenovi-
ren, bei etwa 1-5% Mykoplasmen oder die Erreger
der Ornithose bzw. des Q-Fiebers in Betracht.

Neben der aerogenen Infektion, die sich gewohnlich
deszendierend ausbreitet, aber auch primér zu Bron-
chitis und Bronchiolitis fithren kann, kommen auch
hdmatogene Infektionen als sog. Ausscheidungsbron-
chitis im Zuge von Virdmien vor (z. B. Masern, andere
Viruserkrankungen wie Coxsackie-Infektionen, Polio-
myelitis, Herpes simplex, Varizellen, Zytomegalie;
bakteriell besonders Typhus).
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® Chemische Schddigungen werden durch Nebel,
Diampfe und Stidube hervorgerufen. Im Rahmen der
Luftverschmutzung spielt Schwefeldioxid eine Rol-
1e%%7% besonders gefihrlich sind die sog. Smogwetter-
lagen mit ihren hohen Konzentrationen an Schadstof-
fen. Aber auch das inhalative Rauchen (,private air
pollution*) spielt eine Rolle. Unter den beruflichen No-
xen sind v. a. Nitrosegase, Ammoniak, Formalin in ho-
hen Konzentrationen zu nennen, die — dhnlich wie die
Kampfstoffvergiftungen -des 1.Weltkrieges - von
schweren nekrotisierenden Entziindungen mit Dauer-
schiden, besonders in den kleinen Bronchien und
Bronchiolen, gefolgt sein kdnnen.

® Bakterielle Sekunddrinfektionen gewinnen fiir den
weiteren Verlauf besondere Bedeutung'>#. Sie sind
meist durch das Auftreten eines reichlicheren muko-
purulenten Sputums gekennzeichnet. Nur bei etwa
10% der Fille liegen primdre bakterielle Infektionen
vor. Unter den bakteriellen Erregern haben Staphylo-
coccus aureus, Streptococcus pyogenes, Haemophilus
influenzae, Micrococcus catarrhalis und Streptococ-
cus pneumoniae Bedeutung, seltener Corynebacte-
rium diphtheriae, E. coli und andere Eitererreger.

® Fehlende Immunisierung soll fiir die hohen Erkran-
kungszahlen im Kindesalter verantwortlich sein, wie
auch ganz allgemein einem lokalen Mangel an Se-
kret IgA Bedeutung zugemessen wird*"%.

® Vorerkrankungen der Lunge, v.a. das Emphysem,
stellen im hohen Lebensalter eine Begiinstigung dar.
Virusinfektionen®>7®

Sie sind oft nur durch 6rtliche Zirkulationsstérungen
und eine relativ geringe lymphozytire Infiltration der
Schleimhaut gekennzeichnet, eine Sekretionsstérung
wird oft nicht deutlich (,, trockener Katarrh mit Reizhu-
sten*).

Charakteristisch ist der Epithelbefall, der v.a. die
Flimmerzellen betrifft. Epithelldsionen, die durch eine
spitere reparative Metaplasie® noch iiber ldngere Zeit
erkennbar bleiben kdnnen, bereiten den Boden fiir
bakterielle Sekunddrinfektionen. Diese triiben v.a. die
sonst meist giinstige Prognose.

Der selektive Epithelbefall fithrt zu pathognomoni-
schen Zellverdnderungen:

Synzytiale Riesenzellen im Bronchial- und Al-
veolarepithel treten bei Maserninfektionen auf,
weiter sind intranukledre (Adenovirus, Herpes sim-
plex, Varizellen, Zytomegalie) oder intrazytoplas-
matische (Masern, Ornithose) Einschlufskorper cha-
rakteristisch, die mit einkerniger Riesenzellbildung
verbunden sein kénnen (> auch bei Pneumonien,
S.792).
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Nach einigen Tagen wird die weitere Virusausbrei-
tung durch Interferon gehemmt; spiter bilden sich
spezifische Antikorper, auf welche die klinische Dia-
gnostik gestiitzt werden kann.

Morphologische Formen

Das morphologische Bild der akuten Entziindungen
héngt von der Schwere der Infektion, Art der Erreger
und Resistenz des Betroffenen ab®> 71237384256 Egq jst
in Trachea und groBen Bronchien gleich; Bronchioli-
tiden (> S.738).

Bronchitis catarrhalis, Bronchitis mucopurulenta

Der entziindliche Prozef3 beginnt mit einer Zirkula-
tionsstorung (Schleimhautschwellung und -rétung), es
kommt zu einer vermehrten diinnfliissig-schleimigen
Sekretion, zu der sich alsbald serdses Exsudat bei-
mischt, das durch das in seinem Verband gelockerte

Abb.11.11. a Tracheopathia chondroosteoplastica. Reibeisen-
artige Schleimhautoberflidche. b Grippe-Tracheitis. Hochrote,
lackartig glinzende Schleimhaut. Akuter tédlicher Krankheits-
verlauf. ¢ Fibrinds-pseudomembrandse Tracheitis mit breiten

Epithel in die Lichtung tibertritt (> Abb.11.12a). Mit
zunehmender Leukozytenbeimischung wird das Spu-
tum purulent. Verlegungen der Bronchuslichtungen
kénnen zu Beliiftungsstorungen fiihren.

Bronchitis fibrinosa (pseudomembranacea)

Dabei gerinnt das fibrinogenreiche Exsudat an der
Oberflache und bildet der Basalmembran aufliegende
flichenhafte Pseudomembranen. In der Trachea und
den gréBeren Bronchien konnen sich réhrenformige
Ausgiissebilden, die spéter abgehustet werden. Bei de-
szendierender Entziindung kann es zu ausgedehnte-
ren Verlegungen kleiner Bronchien und Bronchiolen
mit Erstickungsgefahr kommen. Die schwersten For-
men werden bei der Diphtherie beobachtet.

Bronchitis ulcerosa, Bronchitis necroticans
Primiére, oft flichenhafte Nekrosen kénnen Folge der
Inhalation toxischer Substanzen sein; bei der schweren

Fibrinauflagerungen auf der Schieimhautoberfliche. d Ulzeros-
nekrotisierende Tracheitis mit flichenhafter Schieimhautnekro-
se und entziindlicher Schorfbildung. H. E. 12fach



viralen und bakteriellen Infektion stellen sie den
schwersten entziindlichen Schiddigungsgrad dar.
Oberflichliche Nekrosen werden abgestof3en und oft
zundchst metaplastisch reepithelisiert. Tiefe Nekrosen
fithren zu Ulzerationen, die nur unter Narbenbildung
abheilen konnen.

Spezielle Formen

e (Echte) Grippe (Influenza): Diese Infektionskrank-
heit, die endemisch in kleinen Wellen und in groeren
Zeitabstanden (zuletzt 1958) pandemisch mit mehr
oder weniger hoher Mortalitéit auftritt, geht mit einer
hochroten, oft von kleinen Blutungen durchsetzten
Schwellung der Trachealschleimhaut einher (Abb.
11.11b). Das Epithel wird nekrotisch, Fibrin-
ausschwitzungen bilden die besonders charakteristi-
schen sog. kleieformigen Beldge (Abb.11.11c u. d). Bei
den perakuten Verldufen kann dies der einzige Ob-
duktionsbefund neben den Zeichen einer allgemeinen
toxischen Kreislaufstorung mit massivem, meist hd-
morrhagischem Lungenédem sein. Das Grippevirus
kann auch zu einer vorwiegend interstitiellen Pneumo-
nie fithren; hiufiger sind bakterielle Superinfektio-
nen, die dann den weiteren Verlauf bestimmen.

® Keuchhusten (Pertussis): Bei dieser Laryngotracheo-
bronchitis des Kindesalters, deren Erreger das gram-
negative Stibchenbakterium Bordetella pertussis ist,
besteht im katarrhalischen Stadium eine Dyskrinie mit
einem bakterienreichen, leukozytenarmen, hochvisko-
sen Sekret. Im Stadium convulsivum geht die Schleim-
sekretion zuriick, auch die Bakterien schwinden. Die
typischen Hustenanfélle mit Apnoe und Zyanose be-
ruhen auf einer spastischen Kontraktion der Glottis
und Bronchialmuskulatur, die sich unter keuchender
Inspiration lost.

Bei schweren Infektionen kommen fldchenhafte

Schleimhautnekrosen und eine stirkere lymphoplas-
mazellulire Infiltration vor. Auch kommt es nicht sel-
ten in der Peripherie zu einer interstitiellen peribron-
chioliren Pneumonie. Neben ventilatorischen Vertei-
lungsstorungen durch Schleimverlegung wird die
destruierende Bronchiolitis und vernarbende Peri-
bronchiolitis 6fter Ausgangspunkt fiir die Entwick-
lung von Bronchiektasen (> S.739).
e Putride Bronchitis: Bei dieser Form, die besonders
bei Bronchiektasen vorkommt, spielen anaerobe Kei-
me eine Rolle. Der stinkende, oft zu den sog. Dittrich-
Pfropfen eingedickte Bronchusinhalt besteht aus Zell-
detritus, Fibrin, Leukozyten und Bakterienrasen. Ur-
sache konnen auch Aspirationen sein, die dann
haufiger zur Aspirationspneumonie und Lungengan-
gran fithren.

Chronische Bronchitis
Definition

Im Interesse weltweiter Untersuchungen, auch in
Lindern noch niederen medizinischen Standards,
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und unter dem EinfluB3 vornehmlich britischer Unter-
suchungen wurde von der WHO eine pragmatische
Definition der chronischen Bronchitis vorgeschlagen.

Eine chronische bzw. rezidivierende Bronchitis
liegt demnach vor, wenn ,,eine vermehrte Schleim-
sekretion an den meisten Tagen, mindestens aber
wihrend 3 Monaten in jedem von 2 aufeinander-
folgenden Jahren vorhanden ist*“!7:4"%.

Epidemiologie

Diese Definition fiihrt zur Feststellung hoher Erkran-
kungszahlen. Sie ist unzulinglich, weil sie sich aus-
schlieBlich auf vordergriindige Symptome (Husten
und Auswurf) stiitzt und die unterschiedlichen Krank-
heitsformen, v.a. aber deren ganz unterschiedliche
Prognose nicht beriicksichtigt. So wurden z.B. im
Ruhrgebiet und seiner lindlichen Umgebung Husten
und Auswurf bei bis zu 30% der Ménner und 10,7%
der Frauen gefunden”. Wohl der iiberwiegende Teil
der so charakterisierten ,,Bronchitiker* gelangt nicht
in das klinisch schwerwiegende Krankheitsbild der
chronischen Bronchitis, die morphologisch durch ent-
ziindliche Schiden der Bronchuswand, funktionell
v.a. durch das schwerwiegende Symptom einer Ob-
struktion, in den spiteren Stadien durch Komplika-
tionen wie Emphysem und/oder Bronchiektasie,
schlieBlich durch die Entwicklung einer pulmonalen
Hypertonie mit chronischem Cor pulmonale gekenn-
ZeiChnet lSt 2,5,7,9,37,38,59,68,82,86,95'

Nach Obduktionsbeobachtungen betragen die
schwer verlaufenden Fille chronischer obstruktiver
Lungenerkrankungen mit Ausgang in die kardiorespi-
ratorische Insuffizienz im gesamten Obduktionsgut
etwa 3-8% bei den Minnern und unter 1% bei den
Frauen.

Die Klinik ist deshalb dazu iibergegangen,

o die chronische nicht obstruktive Bronchitis, die v.a.
die katarrhalischen Formen betrifft,

e von der obstruktiven Bronchitis (mit den genannten
Komplikationen und ungiinstigeren klinischen Ver-
ldufen) zu trennen328,

Bei letzterer spricht man auch hiufig von dem
chronischen unspezifischen respiratorischen Syn-
drom*“oder der ,,chronischen unspezifischen obstruk-
tiven Lungenerkrankung* (international oft als
COLD =, chronic obstructive lung disease” be-
zeichnet).

Diese ist wiederum abzugrenzen gegeniiber dem al-
lergischen Asthma bronchiale und, soweit moglich,
von der chronischen asthmoiden Bronchitis der Ato-
piker 286,

Atiologie
Entsprechend der groBen klinischen Bedeutung der
chronischen Bronchitis wurden zunichst besonders in
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Grof3britannien duBerst umfangreiche Untersuchun-
gen durchgefiihrt (zusammenfassende Ubersichtsdar-
Ste]lung21,25,52,86‘

® Lufiverschmutzung: Thre Bedeutung geht aus den
sog. Smogkatastrophen hervor; doch handelt es sich
hierbei hauptsiachlich um akute toxische Einfliisse,
die zu Exazerbationen vorbestehender Atemwegser-
krankungen mit zeitlich begrenzter Ubersterblichkeit
filhren. Die Angaben iiber die relative Haufigkeit
chronischer Bronchitis z.B. zwischen Stadt- und
Landbevélkerung sind widerspriichlich. Die Analysen
sind durch das Zusammentreffen vieler Umweltfakto-
ren (Beruf, Klima, Rauchergewohnheiten) sehr er-
schwert. Auch diirften Unterschiede in der Art der
verschmutzenden Agenzien (oft wird nur Schwefel-
dioxid als Leitwert gemessen) eine Rolle spielen.

® Soziookonomischer Status: Auch bei der Erfassung
von Einfliissen des sozioSkonomischen Status, die
von britischen Autoren besonders herausgestellt wur-
den®, ergibt sich selbst nach Elimination der Rau-
chergewohnheiten eine komplexe Situation durch das
Zusammentreffen verschiedener Faktoren (Wohnla-
ge, mikroklimatische Bedingungen wie Arbeitsstitte,
Freiluftberufe, sonstige berufliche Belastungen, Er-
ndhrungsgewohnheiten).

® Beruflichen Noxen kommen zweifellos eine Bedeu-
tung zu. Bei den chemischen Irritantien (Chlorgas,
Schwefeldioxid, Phosgen, Nitrosegase, Fluorwasser-
stoff, Diisozyanate, Zinknebel u.a.®®) handelt es sich
oft um akute Schidigungen, die aber anatomische
Dauerschidden besonders im Bronchiolenbereich hin-
terlassen konnen.

Die chronische Staubbelastung am Arbeitsplatz er-
gibt eindeutige positive Zusammenh:inge nur bei ho-
her Staubbelastung. Es ist dabei streng zwischen iner-
ten und fibrogenen Stiduben zu unterscheiden, da letz-
tere zu pneumokoniotischen Lisionen fiihren
(> S.820), die haufig ebenfalls mit obstruktiven
Funktionsstorungen verbunden sind. Der Nachweis
atiologischer Beziehungen wird auch hier durch den
wesentlich stirkeren Einflul der Rauchergewohnhei-
ten erheblich erschwert.

Wichtig ist schlieBlich der EinfluB von Allergenen
aus der beruflichen Umwelt. Diese fithren entweder
zu Asthma bzw. asthmoiden Reaktionen (Bickerasth-
ma, Byssinose u.a.”®) oder zu Erkrankungen vom Typ
der sog. allergischen Alveolitis (Farmerlunge, Bagas-
sose, Vogelziichterlunge u.a.’®’"), die ebenfalls recht
haufig mit einer obstruktiven Reaktion verbunden
sind.

Die Erkrankungen, bei denen eine eindeutige itio-
logische Beziehung zwischen Schidigung und Er-
krankung nachgewiesen werden konnte, sind in die
Anlage zur Berufskrankheitenverordnung aufge-
nommen.

® Klimatische Faktoren: Thre Bedeutung zeigt sich in
einer erhShten Bronchitisrate bei Land- und Forstar-

beitern, wahrend bei Hochofenarbeitern keine signifi-
kanten Unterschiede nachgewiesen werden konn-
ten?’.

Rauchen und chronische Bronchitis

Unter allen exogenen Faktoren konnte das inhala-
tive Rauchen als wichtigster itiologischer Faktor
fur die Entwicklung der chronischen Bronchitis
nachgewiesen werden>?5282 y v, a.

Eine chronische Bronchitis ist bei starken Rauchern
schon in jiingeren Jahren iiber doppelt so hiufig wie
bei Nichtrauchern; ihre Inzidenz steigt auf bis zu 75%
der Raucherkollektive, gegeniiber nur 37% bei den
Nichtrauchern?'. Die mittleren arteriellen Sauerstoff-
driicke nehmen in Abhingigkeit von der Menge des
Tabakkonsums in allen Altersklassen signifikant ab.

Man hat mit etwa 300 Mio. Partikeln/cm® Zigaret-
tenrauch zu rechnen®. Morphologisch wird die starke
Belastung des Reinigungsapparates an den Zeichen
einer massiven Hyper- und Dyskrinie und an der star-
ken alveoldren Makrophagenreaktion (sog. Raucher-
zellen, > Abb.11.17¢) erkennbar.

Klinische Funktionstests haben jedoch gezeigt, daBd
in der Regel keine Erhohung der Strdmungswider-
stinde in den Luftwegen bei ruhiger Atmung nach-
weisbar ist, dafl aber bei forcierter Exspiration eine
Einschrankung erkennbar wird®. Gleiche Befunde
sind an isolierten Lungen zu erheben, zusitzlich eine
vermehrte frequenzabhingige Abnahme der dynami-
schen Compliance®. Diese Befunde gelten als typisch
fir eine frithe Erkrankung der kleinen peripheren
Luftwege (,,small airways disease*).

Mikroskopisch findet man entziindliche Verinde-
rungen und Dilatationen im Bereich der lobuliren
und terminalen Bronchiolen bis hin zum zentrolobu-
liren Emphysem (= S.758). Verstirkter Makropha-
genzerfall mit erhShter 6rtlicher enzymatischer Akti-
vitdt durch Kathepsinfreisetzung kann als Ursache
dieser Veranderungen angenommen werden.

Die Beziehungen zwischen dem Rauchen und der
klinisch definierten chronischen obstruktiven Bron-
chitis werden dennoch als problematisch angesehen,
weil die nach klinischer Meinung ,obstruktionsrele-
vanten* Anteile des Bronchialsystems weniger betrof-
fen seien®. DaB nach morphologischen Befunden je-
doch ein nachweisbarer Gewebsschaden an kritischer
Stelle im Stielbereich des Azinus vorliegt, steht auBer
Zweifel, ebenso, daB dieser eine wesentliche Schritt-
macherfunktion haben kann (weiteres bei Obstruk-
tion und zentrolobulirem Emphysem).

Die Rolle der Infektion bei der chronischen Bronchitis

Obwohl die Bedeutung infektidser Schiden fiir die
Entwicklung chronischer Bronchitiden bzw. der chro-
nischen obstruktiven Lungenerkrankung allgemein

anerkannt wird, sind doch noch manche Fragen unge-
l(")st12,42,86



Akute Atemwegsinfekte werden anamnestisch von
6-36% der Patienten als Beginn des Leidens angege-
ben. Oft wird von gehduften Atemwegsinfekten schon
im Kindesalter berichtet. Verschlimmerungen im
Zuge rezidivierender, meist kombiniert viral-bakteriel-
ler Infekte, sprechen ebenso fiir eine dtiologische Be-
ziehung wie die giinstige Beeinflussung durch antibio-
tische Therapie. Die Ausldsung obstruktiver Stérun-
gen (sog. Infektobstruktion) wird vermutlich durch
bakterielle Toxine und/oder bakterielle und leukozy-
tire Proteasen vermittelt, die auf sensorische Schleim-
hautrezeptoren einwirken und nach Sensibilisierung

starke Kontraktionen der Bronchialmuskulatur auslo-
SCHZS’M’%.

Die grof3e Masse der ,,banalen® viralen Atemwegs-
infekte diirfte jedoch keine wesentliche Rolle spie-
len. Nur schwere Infekte mit bakterieller Superinfek-
tion oder ausgedehnten Schiden am Bronchialepi-
thel kommen in Betracht, bei denen die Abwehrlei-
stung der Schleimhaut, z. B. die Flimmertétigkeit,
noch {iber Monate gestort sein kann. Auch eine

Abb. 11.12a—-d. Bronchitis: a Akute Bronchitis. Lockerung der
oberen Epithelschicht durch ein entziindliches Odem, Leukozy-
tendurchwanderung, nekrotische Epithelverdnderungen. H.E.
250fach. b Chronische Bronchitis mit dichter lympho-plasma-
zelluldrer Infiltration und Ubergangsepithel-Metaplasie des
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Abwehrschwiche durch virusbedingte T-Zellsup-
pression konnte Bedeutung gewinnen.

Die Zeichen der chronischen Entziindung im mor-
phologischen Bild miissen nicht unbedingt auf eine
Infektion hinweisen, zumal nicht bei einfacher lym-
phozytar-plasmazelluldrer Infiltration. Der optische
Nachweis von Bakterien in der Tunica propria und in
Narbenbezirken®**? bedarf weiterer systematischer
Untersuchungen'.

Morphologische Formen

Morphologisch wurde entsprechend der WHO-
Definition mit dem Reid-Index” versucht, die
Schleimdriisenhypertrophie als Zeichen der durch
vermehrte Sputumproduktion definierten chroni-
schen Bronchitis zu erfassen und mit der klinischen
Symptomatik zu vergleichen. Es ergibt sich jedoch
eine Diskrepanz, weil gerade in den schwerwiegenden
Fillen der Index negativ sein und es zur Atrophie und
zum Untergang der Schleimdriisen bei destruktiver
Wandentziindung kommen kann (u.a.*’). Die mor-

Bronchialepithels. H.E. 250fach. ¢ Chronische katarrhalische
Bronchitis. Hypertrophie und mukése Transformation der bron-
chialen Schleimdriisen (positiver Reidscher Index). H.E.
50fach. d Chronische intramurale Bronchitis eines kleineren
Bronchus mit leichter Wandatrophie. H. E. 30fach
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phologische Diagnose der chronischen Bronchitis
sollte vielmehr nach den tiblichen Kriterien der patho-
logischen Anatomie durchgefiihrt werden, wobei sich

zugleich auch unterschiedliche Schweregrade erge-
ben5,34,37,38,41.

Chronische katarrhalische Bronchitis (,,simple chronic
bronchitis*)

Diese Form ist durch die Hyper- und Dyskrinie ge-
kennzeichnet. Wesentliche entziindliche Wandinfil-
trate fehlen. Neben der Zunahme der Becherzellen im
Epithel besteht eine Schleimdriisenhypertrophie (post-
tiver Reid-Index, Abb.11.12¢), gew6hnlich mit einer
mukaosen Transformation, d. h. einer Zunahme der mu-
kosen Driisenanteile, hdufiger auch mit einer onkozy-
taren Umwandlung der restlichen serdsen Driisenzel-
len®>", Das abnorm viskdse Sekret staut sich in den
Ausfithrungsgéingen, deren Ektasie auch rontgenolo-
gisch nachweisbar wird®>. Die Tendenz zur Schleim-
stauung wird durch eine EinbuBle an Zilienaktivitit
verstarkt™.

Die Sputumuntersuchung’® erlaubt Differenzierun-
gen des Chemismus und der physikochemischen Ei-
genschaften; zytochemisch wird eine Differenzierung
unterschiedlicher Zelltypen méglich’. Auch fiir die
Klinik kénnen Sputumuntersuchungen wichtige An-
haltspunkte liefern.

Die Hyper- und Dyskrinie ist fiir diese Form der
Bronchitis nicht spezifisch. Sie besteht oft nicht nur bei
schwereren Formen chronischer Entziindung, son-
dern auch bei Asthma, Mukoviszidose, aber auch bei
regionalen unspezifischen Begleitbronchitiden®’. Die
Frage nach etwa bestehenden regelmifligen Zusam-
menhingen mit den schweren Formen der chroni-
schen obstruktiven Lungenerkrankung wurde bereits
oben erdrtert.

Chronische intramurale Bronchitis

Sie ist durch entziindliche Infiltrate der Schleimhaut
gekennzeichnet, deren Zusammensetzung phasenwei-
se wechseln kann (Abb.11.12b). Leukozyten, die auch
in reichlicher Menge in die Lichtung gelangen (muko-
purulente Bronchitis), weisen auf bakteriell-entziindli-
che Exazerbationen hin'?. Aus Epithelnekrosen und
Ulzerationen (ulzerdse Bronchitis) resultieren Narben-
bildungen, in den kleinen Bronchien gelegentlich
Obliterationen. Epitheldefekte werden durch meist re-
versible Ubergangs- oder Plattenepithelmetaplasien
gedeckt (Abb.11.12b). Die Elastika kann herdf6rmig
vermehrt sein (Abb.11.13¢).

Hypertrophische chronische Bronchitis

Haufig rezidivierende bakterielle Entziindungen kon-
nen in den groBen Bronchien auch zur hypertrophi-
schen chronischen Bronchitis fiihren, die durch
Schleimhautverdickung und (pseudopolypose) Falten-
bildungen gekennzeichnet ist. Die Fibrosierung ist eine
Folge chronischer oder rezidivierender Odemisierung
der Schleimhaut, die eine Fibroblastenproliferation

stimuliert. Diese Bronchitisform wird 6fter bei Bron-
chiektasen in den groBen hilusnahen Bronchien beob-
achtet. Die chronische Entziindung fiihrt hier oft auch
zur Entwicklung von Lymphfollikeln in der Submuko-
sa und Adventitia. In spiten Phasen kann die ,,Hyper-
trophie* durch Narbenschrumpfung in Atrophie aus-
laufen (Abb.11.12d).

Chronische destruktive Bronchitis

Hierbei handelt es sich um die morphologisch schwer-
ste Form der Entziindung mit besonders gravierenden
funktionellen Folgen. Sie spielt sich besonders im Be-
reich der mittleren und kleineren Bronchien ab. Die
anfangs dichten, vorwiegend lymphoplasmazelluliren
Infiltrate in allen Schleimhautschichten kénnen in
spateren Phasen zuriicktreten. Sie machen einer zu-
nehmenden Vernarbung Platz, die zugleich zum Unter-
gang der spezifischen Bronchuswandbestandteile, be-
sonders der glatten Muskulatur, fithrt (Abb.11.12d,
11.13a u. b). Auch Schleimdriisen kénnen in der Ver-
narbung zugrunde gehen. Abbauvorginge am Knor-
pel werden nicht ganz selten beobachtet. Die Basal-
membran des Epithels ist oft stark verdickt und
hyalinisiert. Im Epithel bestehen hiufig Basalzell-
hyperplasien, nicht selten Metaplasien, die auch mit
Dysplasien, gelegentlich sog. Basalmembranpapillo-
matosen® (> Abb.11.45b) einhergehen.

Die Bronchien erscheinen erweitert. Die schmale
vernarbte Wand (Bronchomalazie) hat eine vermehrte
exspiratorische Kollapsneigung zur Folge®®*®8. In den
grofleren Bronchien konnen sich durch Schleim-
hautprolaps bis erbsengroBe Divertikel bilden®
(Abb.11.13b).

Peribronchitis

Eine Peribronchitis als Folge langdauernder, rezidi-
vierender oder schwerer bronchitischer Entziindungs-
schiibe betrifft in den groBen und mittleren Bronchien
das adventitielle peribronchovasale Bindegewebe
(Abb.11.13d). Sie fiihrt ebenfalls hdufig zu einer Fi-
brosierung, welche die Bronchien in einen Narbenring
einhiillt, wobei es auch zu Stenosierungen, seltener zur
Abschniirung kleinerer epithelialer Zysten kommen
kann. Das umliegende Lungengewebe wird - im Ge-
gensatz zur Peribronchiolitis (&> S.739) - nicht we-
sentlich in den entziindlichen ProzeB einbezogen.

Sonderformen chronischer Bronchitis

Abgesehen von den ganz allgemein deskriptiv-mor-
phologisch definierten Bronchitisformen kommen
Bronchitiden vor, bei deren Entstehung und Fortent-
wicklung besondere dtiologische und pathogenetische
Bedingungen eine Rolle spielen und die deshalb ge-
wohnlich auch gesondert erfaf3t werden.

® Chronische Komplikationsbronchitiden entwickeln
sich in vorgeschidigten Lungen (Emphysem, Pneu-
mokoniosen u.a.); nicht selten bewirken erst sie we-
sentliche klinische Symptome. Auch préfinal auftre-
tende akute eitrige Bronchitiden und Bronchiolitiden



Abb.11.13a—d. Bronchitis: a Schwere chronische destruierende
Bronchitis, beginnende Vernarbung der Wand und Verlust der
Muskulatur. H. E. 80fach. b Sog. Bronchiaiwand-Divertikel bei
chronischer atrophischer Bronchitis. H. E. 50fach. ¢ Bandf6rmi-

mit Ubergang in Herdpneumonie kénnen den Cha-
rakter einer Komplikationsbronchitis haben.

® Begleitbronchitiden kommen bei chronischer Pneu-
monie, Lungenfibrosen und anderen Lungenerkran-
kungen vor. Der hohe Prozentsatz bei Karzinomen
konnte Ausdruck einer gemeinsamen Atiologie sein,
zumal wenn sie mit Metaplasien und Dysplasien ein-
hergehen®.

Zunichst lokalisierte Begleitentziindungen kénnen

sich spiter auf den gesamten Bronchialbaum ausbrei-
ten. Auch bei Tuberkulose kommen hiufig chronische
unspezifische Begleitbronchitiden vor. Dabei handelt
es sich meist um intramurale Formen. Bei Pneumoko-
niosen, besonders bei den disseminierten feinherdigen
Formen, findet man oft die Zeichen einer Hyperkri-
nie, die hier Ausdruck einer stark erh6hten Aktivitit
des bronchialen Reinigungsmechanismus zu sein
scheint®.
o Stauungsbronchitiden treten bei chronischer Links-
herzinsuffizienz auf. Die dabei klinisch beobachteten
Storungen kénnen mit der Rekompensation schnell
schwinden, was darauf hinweist, daB3 es sich 6fter nur
um eine durch Stauung bedingte Schleimhautschwel-
lung handelt.

Spezifische Bronchitiden

ge Elastikahypertrophie (im Bild schwarz) bei chronischer Bron-
chitis. E.v.G. 30fach. d Schwere chronische Bronchitis und Peri-
bronchitis. H. E. 50fach

Spezifische Bronchitiden

Tuberkulose (Bronchitis tuberculosa)

Die Tuberkulose hat noch die gréfite Bedeu-
tung5’38’48’81’83.

Die Infektion kann kanalikulir, himatogen und von
den Lymphknoten aus erfolgen.
e Am hiufigsten ist die meist produktive, herdnahe,
gelegentlich auch verkdsende spezifische Ableitungs-
bronchitis bei kaverndser Tuberkulose, die weiter hi-
luswiirts in eine unspezifische Bronchitis iibergechen
kann. Flidchenhafte Plattenepithelmetaplasien im
BronchusanschluBtrichter kénnen einen Kavernen-
verschlul3 verhindern.
® Bei der lymphonoduliren Perforationstuberkulose
wird die Bronchuswand durch die von den Lymph-
knoten iibergreifende Verkidsung zerstort, nach Aus-
stoBung der Kisemassen kann sich eine sog. Lymph-
knotenkaverne entwickeln. Diese Form kommt als
Frith- und als Spdtperforation vor. Sie kann eine pro-
grediente Tuberkulose im nachgeschalteten Lungen-
abschnitt zur Folge haben®.
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® Bronchitis caseosa: Sie tritt als eigenstandiger Pro-
zel3 meist noch in der Primédrinfektionsphase auf. Es
handelt sich um eine verkddsende Endobronchitis mit
ausgedehnten rohrenférmigen, spiter meist abgekap-
selten Herden, wihrend das zugehorige Lungengewe-
be atelektatisch wird, gewohnlich aber nicht der kisi-
gen Pneumonie verfillt. Diese Form wird als selbstin-
diger ProzeB im Sinne einer Deckflichentuberkulose
gewertet>31:83,

Die kleinen Bronchien und Bronchiolen werden bei
den bronchogenen Streuprozessen vielfach in die Ver-
kdsung einbezogen und konnen oft im Zentrum bei
tuberkuldsen Rundherden mit Hilfe von Faserfarbun-
gen noch nachgewiesen werden®.

Sarkoidose

Bei der Sarkoidose treten in den Stadien I und III in
der Bronchuswand hiufiger ebenfalls Granulome auf.
Sie liegen oft subepithelial und koénnen dadurch biop-
tisch, wenn auch keinesfalls regelmiBig, nachgewie-
sen werden®.

Lues (Bronchitis luica)

Die Bronchialsyphilis hat derzeit nur noch histori-
sches Interesse’. Sie fiihrt vornehmlich in der Trachea
und den groBeren Bronchien zu Ulzerationen, Nar-
benbildungen und Stenosen. Im Sekundirstadium
tritt die luische Bronchitis meist gleichzeitig mit dem
Exanthem auf und bildet Schleimhautroseolen, Pla-
ques und miliare Lungenherde.

Panchondritis rheumatica

Selten ist der Befall der Trachea und gréBeren knor-
peltragenden Bronchien bei der Panchondritis rheu-
matica®, die durch Knorpeldestruktion und granulo-
matdse Entziindung zu rohrenformigen verzweigten
Bronchusstenosen und zur respiratorischen Insuffizienz
fiihrt.

Bronchiolitis

Bedeutung, Komplikationen

Die Sonderstellung der Bronchiolen (o> S.725) beruht
auf ihrer engen Einbettung in das Lungengewebe und
auf ihrer Funktion als Ubergangszone zum alveolédren
respiratorischen Parenchym. Deszendierende Entziin-
dungen koénnen unmittelbar in zentrolobuldr begin-
nende (auch sog. pedunkulidre) Pneumonien iiberge-
hen, auch die peribronchiolire Entziindung greift
unmittelbar auf das Lungengewebe iiber. Chronische
destruierende Entziindungsformen bedingen durch

eine damit verbundene Dilatation die Entstehung zen-
trolobuldiirer Emphyseme. Bedeutsam ist ferner die Nei-
gung zu obliterativen Prozessen, die zu schweren venti-
latorischen Verteilungsstorungen fithren.

Morphologische Formen

Die akuten Bronchiolitiden sind meist purulent. Sie
treten mit einer akut einsetzenden Dyspnoe mit Fieber
und Zyanose auf. Die Infektion ist meist deszendie-
rend, doch kdnnen besonders bei Kleinkindern und
im hoheren Lebensalter die Bronchiolen in erster Li-
nie betroffen sein>®3>%". Dabei herrschen bei Kindern
Virusinfektionen vor, wihrend bei alten Menschen die
eitrigen Formen dominieren und hédufiger in eine
Pneumonie auslaufen.

® Katarrhalisch-eitrige Form: Hierbei besteht eine leu-
kozytire Wandinfiltration, die Lichtung ist hiufig
durch eitriges Exsudat verstopft, so da auf der
Schnittfliche makroskopisch deutliche zentrolobuliire
kleeblattformige Herde erkennbar werden. Schleim-
pfropfe dirften eher aus einer Aspiration aus hoheren
Luftwegsabschnitten stammen.

® Riesenzellbronchiolitiden sind durch die fiir Virus-
infektionen typischen Riesenzellen gekennzeich-
net>3>7, Bei Masern bilden sich die durch groBe
Kernhaufen gekennzeichneten Riesenzellen aus Ver-
schmelzung von Flimmerepithelien. Grofle dunkle
KerneinschluB3korper in geschwollenen Kernen (, Eu-
lenaugenkerne®) sind fiir die Zytomegalie typisch, die
bei Erwachsenen meist als nosokomiale Infektion
auftritt (> Abb.11.33d). Bei anderen Erregern treten
auch intrazytoplasmatische Einschlufkorper auf. Aus-
gedehntere virale Epithelschiden konnen zu flachen-
haften Epithelmetaplasien fithren.

® [ntramurale Bronchiolitis: Hierbei herrschen Infil-
trate aus Lymphozyten, Plasmazellen und Monozyten
vor. Peribronchioldre Lymphfollikel (sog. Bronchiolitis
nodularis) werden besonders im Kindesalter beobach-
tet; sie konnen noch iiber Jahre persistieren und sind
bei vielen Fillen von Bronchiektasen (> S.739) Hin-
weiszeichen auf eine ursichliche frithere Bronchioli-
tis>% (Abb. 11.15b). In anderen Fillen kommt es zur
Wandzerstérung und Vernarbung.

® Bronchiolitis obliterans: Bei nekrotisierend-ulzer-
sen Entziindungen kann sich eine Bronchiolitis oblite-
rans entwickeln.

In der Lichtung liegendes nekrotisches Material
und Exsudat werden durch pfropfartig in die Lich-
tung vorwachsendes Granulationsgewebe organisiert
(Abb.11.14b), das spiter vernarbt (Abb.11.14¢). Es
bleibt oft nur noch eine schmale sichelférmige Rest-
lichtung erhalten, in anderen Fillen kommt es zu voll-
stindigem narbigem Verschluf3.

Auslosende Ursache kann sowohl eine Infektion als
auch ein schwerer toxischer Schaden sein (z.B. die
Kampfgasvergiftungen des 1. Weltkrieges).

Der Prozel kann bei groBerer Ausdehnung in aku-
tem bis subakutem Verlauf zum Erstickungstod fiih-
ren. In den chronischen Féllen spielen die mit der Ver-



narbung verbundenen Ventilationsstorungen eine be-
sondere Rolle in der Pathogenese der Bronchiektasen
und des bullésen Emphysems (> S.762).

e Spastische Bronchiolitis: Sie wird gewthnlich dem
Asthmakreis zugerechnet. Der Kontraktionszustand
kann noch an einer stirkeren Faltung der Schleim-
haut mit sternformiger Lichtungseinengung erkannt
werden. Epithelschiden kénnen Hinweis auf eine
auslosende Infektion geben. Eine Eosinophilie ist
meist nicht auffallig.

e Peribronchiolitis: Hierbei greift die Entziindung
vom peribronchiolovasalen Bindegewebe auf die an-
grenzenden Alveolarsepten iiber (Abb.11.14a). Sie ist
zunichst zentrolobulidr betont, kann aber ganze Lo-
buli umfassen. Der ProzeB l4uft hiufig in Fibrosierung
aus’. In den Randabschnitten kommt es oft zu sog.
desquamativen Reaktionen (Makrophagenanhéufung,
Schwellung und Ablésung von Alveolarepithel). Beim
Menschen tritt diese Erkrankungsform besonders
nach Masern und Keuchhusten auf.

Bronchiektasen
Definition

Bronchiektasen werden definiert als , irreversible
Erweiterungen besonders mittlerer und kleinerer
Bronchien, die in der Regel von entziindlichen Ver-
dnderungen der Bronchuswiinde und oft auch des

umliegenden Lungengewebes begleitet wer-
denu2,5.?‘9,37,38,41,45.53,82.96

Ein wichtiges morphologisches Merkmal ist die
VergroBerung des Durchmessers gegeniiber dem be-
gleitenden Pulmonalarterienast”. Als Hauptformen
werden zylindrische und sackférmige, daneben auch
spindelige und varikose Bronchiektasen unterschie-
den.

Epidemiologie

Hinsichtlich der Hdufigkeit ist es in den letzten Jahr-
zehnten zu einem spektakuldren Riickgang gekom-
men. Sie liegt nach klinischen Angaben® heute bei
0,3-1,3/1000, doch werden in den medizinisch unter-
versorgten Gebieten noch wesentlich hohere Erkran-
kungszahlen beobachtet. Ursache des Riickganges
sind die Therapiemoglichkeiten der entziindlichen
Vorldufererkrankungen (Schutzimpfungen gegen Ma-
sern, Keuchhusten, Antibiotika).

Im Verlauf der Krankheit selbst, der ebenfalls we-
sentlich von entziindlichen Prozessen gepragt wird, ist
einerseits das mittlere Todesalter von unter 40 auf
55Jahre angestiegen, das Auftreten von metastati-
schen Hirnabszessen auf unter 1% abgesunken, ande-
rerseits ist die Zahl der Todesfille mit Cor pulmonale
von 5-10% auf 22-47% angestiegen'>.

Spezifische Bronchitiden

Abb.11.14a—c. Bronchiolitis: a Chronische Peribronchiolitis.
H.E. 30fach. b Subakute Bronchiolitis obliterans. partieller Epi-
thelverlust und Exsudatpfropf in beginnender Organisation.
H. E. 50fach. ¢ Narbige Bronchiolostenose. H. E. 50fach

Die Hiufigkeitsangaben aus dem Obduktionsgut
liegen mit 1-5% eher zu hoch. Oft werden noch die
aus 1947 stammenden Zahlen von 4,61% der umfas-
senden Untersuchungen von Kartagener u. Gruber™
zitiert, wobei das Verhiltnis von Mdnnern zu Frauen
bei 1,3:1 lag und % der Fille auf die Altersgruppe von
50-80 Jahre entfielen. Daraus wird klar, daB es sich
hier zum groBten Teil um Fille handelt, die nicht der
Kklinischen ,, Bronchiektasenkrankheit“ entsprechen.
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Bei der pathologisch-anatomischen Diagnose soll-
ten die einfachen (oft auch nur scheinbaren) Bron-
chuserweiterungen bei  chronisch-atrophischer
Bronchitis besonders in den Unterlappen &lterer
Menschen nicht als Bronchiektasen gewertet wer-
den.

Zum Teil beruht der Unterschied auch darauf, daB3
umschriebene Bronchiektasien bei verschiedenen fi-
brotischen Lungenverinderungen klinisch gewéhn-
lich nicht bei den Bronchiektasen, sondern unter der
Diagnose des urspriinglichen Prozesses gefiihrt wer-
den.

Atiologie, Pathogenese

Bei der Klassifikation wird besonders im angloameri-
kanischen Schrifttum die rein deskriptiv-morphologi-
sche Einteilung noch meist bevorzugt*. Dennoch
kann eine Klassifikation nach &tiologischen und pa-
thogenetischen Kriterien oft recht charakteristische
Unterschiede hinsichtlich Formen und Ausbreitungs-
muster ergeben.

Die frither intensiv diskutierte Frage der kongenita-
len Bronchiektasen hat an Bedeutung verloren, zumal
der oben erwihnte starke Riickgang der Erkrankun-
gen besonders deutlich gezeigt hat, daf3 es sich dabei
offensichtlich hauptsichlich um frithkindlich erworbe-
ne Formen gehandelt hat. Stirker beachtet werden
heute Bronchiektasen, die auf dem Boden genetisch
verursachter Defekte, z. B. der Mukoviszidose, entste-
hen. Dazu kommt eine groBe Zahl von Fillen, die als
lokalisierte Formen bei anderweitig verursachten
chronischen, meist mit Fibrosierung oder Bronchoste-
nose einhergehenden Lungenerkrankungen entste-
hen. Eine infektiose Genese wird heute bei 60-90% al-
ler Fille angenommen'?,

Nach pathogenetischen Gesichtspunkten kann man
® angeborene und
® erworbene (postinfektiGse, poststenotische und
»atelektatische”, d.h. durch Schrumpfung des umlie-
genden Lungengewebes entstandene)

Formen unterscheiden (Abb. 11.15a-f).

Formen der Bronchiektasen

Kongenitale Bronchiektasen

Diese Form ist offenbar selten. Klinische Angaben
reichen von unter 10-14%%,

Die Hemmungsmifbildungen und deren Folgen
(bronchiektatische Wabenlunge, kongenitale atelekta-
tische Bronchiektasie, Lungen- und Bronchuszysten)
sind an anderer Stelle (> S.728) besprochen. Ange-
borene o6rtliche oder diffuse Wandschwiche ein-
schlieBlich der Knorpel in den groBen Bronchien kon-
nen zu den sog. dysplastischen oder bronchomalazi-
schen Bronchiektasen® fihren, die auch als Williams-
Campbell-Syndrom®® bezeichnet werden und bei um-
schriebener hilusnaher Lokalisation in &tiologischer
Beziehung zu dem sog. angeborenen lobdren Emphy-

sem (> S.762) stehen sollen, wihrend Stérungen der
Blutversorgung oder der Innervation als Ursache ei-
ner ,funktionellen Bronchoparalyse*“?’ oder ,,tonoge-
nen Bronchiektasie*” diskutiert werden.

Deutlicher tritt das genetische Moment bei der
Trias nach Kartagener®® mit Bronchiektasie, Situs in-
versus und chronischer Sinusitis hervor. Ahnliches gilt
von den Bronchiektasen bei Sekretionsstérungen, z. B.
der Mukoviszidose (> S.742), oder anderweitigen
Storungen des Schleimtransportes, z. B. bei Zilienfehl-
bildungen. Das ,Syndrom der unbeweglichen Zilien*
(Camner-Syndrom'®) kann aber auch als Folge von
epithelschiadigenden Infektionen auftreten.

Erworbene Bronchiektasen
o Zylindrische Bronchiektasen: Sie sind unter den er-
worbenen Formen am hiufigsten (Abb.11.15¢) und
damit auch die haufigste Ursache der klinischen
Bronchiektasenkrankheit. Sie treten oft schon bei Ju-
gendlichen, hiufig doppelseitig und vorwiegend in den
dorsobasalen Segmenten auf und sind bei meist nicht
sehr hochgradiger Dilatation besonders im Bereich
der 6.-10. Teilungsgeneration lokalisiert™.
Peribronchial sind hiufig Lymphfollikel entwickelt
(follikuliire Bronchiektasie“*®). Die hypertrophische
Form mit schweren entziindlichen Wandverinderun-
gen ist gegen die chronische deformierende und des-
truktive Bronchitis, die atrophische Form mit ihrer
strickleiterartigen trabekuldren Wandstruktur gegen
die auf Schleimhautatrophie beruhende Altersatro-
phie abzugrenzen. Flichenhafte Plattenepithelmeta-
plasien sind ofter zu finden. Die durch Sekretstagna-
tion (Dittrich-Pfropfe) unterhaltene Entziindung kann
mit herdférmiger Geschwiirsbildung und Blutungen
einhergehen. Verkalkung des eingedickten Detritus
fiihrt zur Bildung der sog. Bronchialsteine. Sekundire
Pilzbesiedlung ist nicht selten.

In weit tiber der Hilfte der Fille wird eine chroni-
sche destruierende, vernarbende oder obliterative
Bronchiolitis bzw. deren Reste als Folge friihkind-
licher Infekte gefunden, so daB diesen eine prinzi-
pielle pathogenetische ~Bedeutung beigemessen
wird™**™,_ Es handelt sich um eine Bronchiektasie
proximal der Stenose, die Folge der bronchioliren
Vorerkrankung ist. Die gleiche Pathogenese ist fiir
die Fille von Bronchiektasen anzunehmen, die
nach chemischen, primir besonders die Bronchio-
len betreffenden Schiidigungen entstehen.

® Sackformige Bronchiektasen entwickeln sich meist
in den mittleren Bronchien und enden bei verschlosse-
nen Seitenzweigen in Gruppen aufgetriebener Hohl-
rdume. Thre Wand ist meist unter Einbeziehung des
ebenfalls stark entziindeten peribronchialen Gewebes
vernarbt, flichenhafte Epithelmetaplasien sind hiufig.
Das umliegende Lungengewebe kann noch kollateral



Abb.11.15a—f. Bronchiektasen: a Chronische hypertrophische
Bronchitis in einem Subsegmentbronchus bei Bronchiektasie.
H.E. 33fach. b Alte obliterative Bronchiolitis (rechte Bildmitte)
und Peribronchiolitis bei einem Fall von Bronchiektasie. H.E.
50fach: ¢ Schwer entziindete zylindrische Bronchiektasen mit
eitrigem Exsudat in den Lichtungen (Operationspriparat).

beliiftet sein, hiufiger ist es atelektatisch. Die Sicke
reichen gewohnlich nicht bis unter die Pleura.

Dieser Typ wird hiufiger bei Erwachsenen und im
hoheren Lebensalter gefunden. Er kommt in allen
Lungenabschnitten, teils Bronchostenosen zugeord-
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d Querschnitt durch Bronchiektasenperipherie, maBige Wandfi-
brose und Schleim-Eiterpfropfe in den Lichtungen. H. E. 3fach.
e Poststenotische Segmentbronchiektasie bei alter Hilustuberku-
lose mit Bronchusstenose (Operationspriparat). f GroBwabige
Narbenbronchiektasie subpleural. Pleura und Interlobularsep-
ten fibros verbreitert. H. E. 8fach

net, vor und ist gelegentlich differentialdiagnostisch
nicht sicher gegen epithelisierte alte Lungenabszesse
abzugrenzen.

® Varikiése Bronchiektasen nehmen eine Mittelstel-
lung zwischen der zylindrischen und sackartigen
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Form ein. Die Varikosis wird durch 6rtliche ringfér-
mige Konstriktionen mit zwischenliegenden, stirker
erweiterten Abschnitten hervorgerufen.

o Spindelformige Bronchiektasen sind gewohnlich 6rt-
lichen Prozessen im umliegenden Lungengewebe zu-
geordnet.

® Reversible Bronchiektasen sind nur klinisch defi-
niert; zu ihrer Diagnose sind Verlaufsbeobachtungen
erforderlich*%,

Lokalisierte Bronchiektasen

Sie entwickeln sich herdbezogen als Folge ortlicher
Erkrankungen der Bronchien oder des Lungengewe-
bes, bieten auch klinisch andere Probleme und haben
eine gegeniiber der Bronchiektasenkrankheit abwei-
chende Prognose.

® Poststenotische Bronchiektasien treten hinter oft hi-
lusnahen Bronchostenosen, z. B. narbigen Lichtungs-
einengungen (Abb. 11.15¢), lymphadenogenen Wand-
zerstorungen, nach Fremdkorperaspiration oder be-
sonders auch hinter Tumoren auf. Die Ektasie durch
Sekretstau ist zundchst reversibel, sie wird durch die
kaum je ausbleibende Infektion irreversibel fixiert.
Nicht selten wird die Entwicklung der Bronchiektasie
durch poststenotische Pneumonie und Abszedierung
»iberholt“. Umfang und Lokalisation werden durch
den Sitz der Stenose bestimmt. Bei Stenosen im
Hauptbronchus kann der gesamte Lungenfligel be-
troffen werden (bronchiektatische Form der ,,destroy-
ed lung*).

® Die atelektatische Form der Bronchiektasie wird
durch Narbenzug, z.B. unter Pleuraschwarten, oder
bei chronischen indurierenden Pneumonien hervorge-
rufen (Abb. 11.15f). Sie kann bei Fillen chronischer
Atelektasen mit einem poststenotischen Entstehungs-
mechanismus verbunden sein.

® Bronchiolektasien treten besonders bei fibrosieren-
den Lungengeriisterkrankungen auf. Sie sind in den
fibrotischen Wabenlungen sowohl interstitiell-ent-
ziindlicher als auch granulomatoser Genese haufig
mit einem Narbenemphysem eng verbunden.

Mukoviszidose

Bei der Mukoviszidose gewinnen die Lungenerschei-
nungen mit zunehmendem Lebensalter immer mehr
an Bedeutung. Vor allem durch eine darauf konse-
quent ausgerichtete Therapie konnen Kranke heute
das Erwachsenenalter erreichen®. Diskutiert wird
dariiber hinaus auch eine Bedeutung der Krankheits-
anlage bei Heterozygoten in der Pathogenese der
chronischen Bronchitis®; morphologische Beweise
hierfiir liegen aber nicht vor?.

Als Folge der erblichen primiren Sekretionsstérung
kommt es in den Bronchien zu Sekretstauungen mit
ungewohnlicher Sekreteindickung, vermischt mit
Zelldetritus und Bakterienrasen dhnlich den Dittrich-
Pfropfen>?>3%% In den Schleimdriisen sieht man das
Vollbild der mukdsen Transformation, die Génge sind
verstopft, dilatiert, die Driisen selbst z. T. kleinzystisch

umgewandelt (Abb. 11.16a). Die Becherzellen im Epi-
thel sind nicht vermehrt, wahrscheinlich besteht aber
zusitzlich eine Motilitdtsstérung der Zilien. In den
Winden der ektatischen Bronchien und Bronchiolen
werden chronische destruierende entziindliche Prozesse
gefunden. Die resultierende Bronchiektasie ist meist
generalisiert in allen Lungenabschnitten entwickelt.
Das Lungengewebe ist oft iiberbliht, von kleinflecki-
gen lobuldren Atelektasen durchsetzt. Zugleich beste-
hen hiufig eine oft polypdse Rhinitis und schleimig-
eitrige Sinusitiden.

Die Bronchiektasen fithren zur Entwicklung eines
Cor pulmonale und zur kardiorespiratorischen Insuffi-
zienz.

Ausfiihrliche
> Bd.2, Kap.11.

Darstellung der Mukoviszidose

Asthma bronchiale, asthmoide Bronchitis
Definition

Unter Asthma bronchiale versteht man anfallswei-
se auftretende Zustinde schwerer exspiratorischer
Dyspnoe, die mit einer Lungeniiberblihung einher-
gehen. Die reversible obstruktive Ventilationssto-
rung ist somit das Zentralsymptom?**,

Es ist gegen andere, ggf. auch anfallsweise verstark-
te, vorwiegend exspiratorische Dyspnoezustinde aus
dem Formenkreis der unspezifischen obstruktiven
Atemwegserkrankung und der nichtatopischen Atem-
wegsobstruktion abzugrenzen®®.

Ein iiber 24 h hinausgehender Anfall wird als Sta-
tus asthmaticus bezeichnet.

Atiologie, Pathogenese

Der typische Asthmaanfall wird in etwa % der Fille
durch Inhalation des bzw. der Allergene (Pollen, tieri-
sche und pflanzliche Stiube, Hausstaub, Tierhaare,
Chemikalien u.a.) ausgelost (,,extrinsic**-Asthma); an-
dere Zufuhrwege sind kanalikuldr (infektidses ,,intrin-
sic“-Asthma) oder hdmatogen nach enteraler oder
parenteraler Allergenaufnahme (z.B. bei der nutriti-
ven Allergie).

Auf die Bedeutung endogener konstitutioneller Mo-
mente weisen das Nach- und Nebeneinander unter-
schiedlicher allergischer Erkrankungen beim gleichen
Patienten und die familidre Neigung zu Allergien hin.

Endogene, aus chronischer bakterieller Entziindung
stammende Allergene haben moglicherweise besonde-
re Bedeutung bei der chronischen asthmoiden Bron-
chitis. Zunehmende praktische Bedeutung haben be-
rufliche Belastungen mit Antigenen und Halbantige-
nen (Bickerasthma, Formalinasthma u.a.) gewonnen,
die durch ,erzwungene Sensibilisierung” auch bei



Personen, die primir keine Atopiker sind, eine Er-
krankung hervorrufen kénnen.

Die typische Reaktion entspricht der allergisch-
hyperergischen Reaktion vom Typ I (Sofortreaktion'®),
an der v.a. das IgE (Reagin) beteiligt ist>'. Es besetzt
die Oberfliche der Mastzellen und der basophilen
Granulozyten, die als sog. Target-Zellen nach Anti-
genkontakt unter Degranulierung Mediatorstoffe
(Histamin, Bradykinin, chemotaktischer Faktor fiir
Eosinophile, Serotonin) freisetzen.

Die Bedeutung der sog. Irritantrezeptoren, der , slow
reacting substance of anaphylaxis” (SRS-A) und der
Prostaglandine ist noch nicht sicher gekldrt®®. Allergi-
sche Reaktionen vom Typ ITI, hauptsichlich durch
IgG, seltener durch IgA und IgM unter Komplement-
verbrauch vermittelt, kénnen ggf. in Verbindung mit
einer zuvor ablaufenden Reaktion des Typ I zu einer
verzogerten asthmatischen Reaktion fiihren, obwohl
die Hauptbedeutung dieses Allergietypus bei der sog.
allergischen Alveolitis (> S.801) liegt’".

Morphologie des Asthmas und der asthmoiden
Bronchitis

Die morphologische Abgrenzung des Asthmas und
besonders der asthmoiden Bronchitis mit einer zumin-
dest teilweise allergischen Genese ist in manchen
Punkten problematisch.

Ganz allgemein kann noch immer die sog. morpho-
logische Asthma-Trias als diagnostische Leitschie-
ne gelten.

Sie besteht aus:
® Dyskrinie
e Eosinophilie
e Basalmembranverdickung

Das Vorkommen von Mastzellen wird neuerdings
wieder stirker beachtet®. Die Asthma-Trias wurde fir
die Diagnose des Todes im Asthmaanfall um die Be-
funde Bronchokonstriktion und obstruktive Lungenbld-
hung erweitert’.

e Dyskrinie: Sie fithrt zu Schleimverstopfungen beson-
ders im Bereich der kleinen Bronchien und Bronchio-
len (Abb.11.16¢). In den Schleimmassen treten
Curschmann-Spiralen aus zusammengedrehten Se-
kretfaserstrukturen und gelegentlich Charcot-Leyden-
Kristalle aus zerfallenden Fosinophilen auf. Die Sekre-
tionsstorung wird an einer massiven Vermehrung der
Becherzellen im Epithel erkennbar (Abb.11.16b), die
nach Art einer holokrinen Sekretion zerfallen und in
die Lichtung abgestoBen werden konnen. An den
Schleimdriisen ist die Hypertrophie oft weniger deut-
lich als bei der chronischen katarrhalischen Bronchi-
tis. Im Stadium der Lésung kommt es zu einer ver-
mehrten serisen Sekretion, die zu der AusstoBung der
Schleimpfropfe beitrégt.

e Eosinophilie: Die Tunica propria ist meist ddematds
geschwollen und dicht von Eosinophilen infiltriert.
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Abb.11.16a—c. Mukoviszidose: a Driisenumbau und massive
Ausgiisse des Schleimdriisenausfithrungsganges. PAS. 80fach.
b Asthma bronchiale. Becherzellmetaplasie und Basalmembran-
verquellung (BM). H.E. 250fach. ¢ Tod im Status asthmaticus:
SchleimverschluB eines kieineren Bronchus. PAS. 30fach

Eine eosinophile Bronchitis bleibt bei Asthmatikern
oft auch auBerhalb der Anfille erhalten. Eine
Sputumeosinophilie gilt dagegen nicht mehr als cha-
rakteristisch’. Meist bleiben auch die Basalmembran-
verdickung und eine Vermehrung der Becherzellen im
Bronchialepithel bestehen.
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Fliichtige eosinophile Lungeninfiltrate kénnen bei
Asthmatikern gelegentlich als Folge der gleichen All-
ergene auftreten. Sie bestehen aus einer Ansammlung
von eosinophilen Granulozyten in den Alveolarriu-
men, oft mit einem serdsen, u. U. fibrinreichen Exsu-
dat, und in einer Infiltration im Interstitium’. Ein be-
gleitender eosinophiler Pleuraerguf3 kann hinzutreten.

Die chronische spastische Bronchitis ist meist durch
Basalmembranhyalinose und geringe Eosinophilie ge-
kennzeichnet, vielfach ist auch eine Hypertrophie der
glatten Muskulatur nachweisbar®.
® Basalmembranverdickung: Die Verquellung der Ba-
salmembran (Abb.11.16b), die oft etwas wolkig und
unscharf begrenzt erscheint, beruht auf einer Quel-
lung der Mukopolysaccharide. Man nimmt hier den
Hauptort der Antigen-Antikorperreaktion an. Der
Nachweis von Immunglobulinen, speziell IgE, aber
auch IgA, IgG, Albumin und Fibrinogen konnte,
wenn auch nicht regelmiBig, immunfluoreszenzmi-
kroskopisch, neuerdings auch mit der Immunperoxi-
dasemethode gefiihrt werden?-%%7,
® Kardiopulmonale Verinderungen: Die Lungenbld-
hung ist meist massiv, die Lunge kollabiert auch nach
Einschneiden wegen der peripheren Schleimstenosen
nicht. Vielfach sind feinfleckige, oft lobulire Atelekta-
sen eingestreut. Eine starke Dilatation der rechten
Herzkammer, bei lingerem Verlauf auch Mpyolysen,
weisen auf die Uberlastung des rechten Herzens
durch massive Widerstandserhbhung im Lungen-
kreislauf hin.

Folgezustiinde und Komplikationen des Asthmas

® Emphysem: Die Haufigkeit der Entwicklung eines
Emphysems als Folge der rezidivierenden Uberbli-
hungen wird ganz unterschiedlich beurteilt’-?%3%35
Definitionsfragen, aber auch das Hinzutreten von Al-
tersverdnderungen diirften hierbei eine Rolle spielen.
® Asthmoide Bronchitis: Bedeutsamer ist die Fortent-
wicklung in eine chronische asthmoide Bronchitis, die
sich bei wenigstens der Hilfte der Asthmapatienten
unter dem EinfluB hinzutretender Infektionen heraus-
bildet und unter allmihlichem Verlust des episoden-
haften Charakters in den Typus einer ,,banalen“, oft
destruktiven Bronchitis iibergeht. Diese Form der
Bronchitis ist hdufig mit einem dem Typ nach bron-
chostenotischen, oft bullsen Emphysem (& S.762)
verbunden. Es entwickelt sich das Vollbild der chro-
nisch-obstruktiven Lungenerkrankung, das nicht sel-
ten in der kardiorespiratorischen Insuffizienz endet.

Prognose

1-2% der Asthmatiker sterben im Status asthmaticus
am akuten Rechtsherzversagen. Die Langzeitprognose
wird durch die oben erwihnten kardiopulmonalen
Folgeerscheinungen bestimmt.
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Lunge

Anatomisch-physiologische Vorbemerkungen

In der Lunge findet der Gasaustausch mit der AuB3en-
luft, die sog. dulere Atmung, statt. Die Reaktionspart-
ner Luft und Blut werden durch die Leitungsbahnen
des Bronchialsystems und der Pulmonalgefile dem
Alveolargebiet als der eigentlichen respiratorischen
Zone zugefiihrt. Hier steht eine grole Kontaktfliche
zur Verfiigung, an der durch die extrem diinne alveolo-
kapilldre Membran nur ein geringer Diffusionswider-
stand gegeben ist. Beliiftung und Durchblutung sind
aufeinander abgestimmt und kdénnen unter Belastung
stark gesteigert werden. Die Grenze der maximalen
Diffusionskapazitit wird wahrscheinlich von der
Kreislaufseite gesetzt.

Lungenentwicklung

Die Lunge geht aus einer medianen zentralen Aus-
sprossung des Vorderdarmes hervor, die mit je einer
seitlichen Bronchialknospe in die Mesenchymfelder
der beiderseitigen Hemithoraces vorwichst®27111213,
Im Kandlchenstadium (Abb.11.17a) bilden sich die
Bronchusaufzweigungen, das voll entwickelte sog.
Driisenstadium besteht etwa ab der 16. Woche. In der
axialen Linie des Unterlappenbronchus fiithren etwa
17 Teilungsgenerationen bis zum Ende des luftleiten-
den Weges. Die Bildung des respiratorischen Paren-
chyms setzt mit der Differenzierung der Endknospen
etwa ab der 20.Woche ein. Der Wachstumsprozef3
geht auch nach der Geburt noch durch Umwandlung
von Alveolargingen in Bronchiolen und Abspaltung
neuer Alveolarginge fort*. Die endgiiltige Alveolen-
zahl ist etwa im 5.Lebensjahr erreicht. Durch Strek-
kung nimmt die Alveolarfliche aber noch bis in das
Erwachsenenaiter zu®.

Bei diesem Entwicklungsgang ergeben sich zahlrei-
che Méglichkeiten zu Fehlbildungen der Luftwege, des
respiratorischen Parenchyms und der Gefille, die in
der Regel umso schwerwiegender sind, je frither die
Fehlbildung einsetzt™*'*'°. Fehlbildungen der Nach-
barschaftsorgane (Herz, groBe Gefille, Thorax,
Zwerchfell) konnen zu sekundiren Fehlbildungen der
Lungen fiihren (= S.727; Abb.11.7 u. 11.8). Erworbe-
ne Erkrankungen kénnen zu teilweise recht dhnlichen
Storungen der Lungenstruktur fithren und miissen

gegen Fehlbildungen differentialdiagnostisch abge-
grenzt werden; sie treten insgesamt wesentlich haufi-
ger auf®.

Gliederung des Lungenkdrpers

Durch die Aussprossung und Aufteilung der Bron-
chusanlagen ergibt sich die Gliederung des Lungen-
korpers in Lappen, die sich weiter in Segmente,
Subsegmente, Prilobuli und Lobuli aufteilen'
(Abb.11.17¢). Auch die angiographische Gliederung
ist entsprechend, weil die Pulmonalarterieniste den
Bronchien folgen. Die septale Abgrenzung der Unter-
einheiten ist unvollstindig, so dall eine Mdglichkeit
kollateraler Beliiftung namentlich zwischen den klei-
neren peripheren Einheiten besteht.

Die Lunge ist nur im Hilus und durch das sich kau-
dalwirts anschlieBende Mesopneumonium (sog. Lig.
pulmonale) fixiert. Sie paB3t sich den Weite- und
Forménderungen des Thorax wihrend der Atembe-
wegungen durch gleitende Verschiebung der Pleura-
blitter an. Die intravaskuldre Blutfiillung trigt zur
Formstabilisierung bei und wirkt sich durch iibertra-
gene systolische Druckidnderungen bis auf die Gasmi-
schungsvorginge im Alveolarraum aus'®.

In der Lunge besteht eine hydrostatische Druck-
schichtung, die beim stehenden Menschen im Lungen-
spitzenbereich einen héheren negativen Druck als ba-
sal bewirkt. Perfusion und Blutgehalt sind in den
basalen, beim Liegenden in den dorsalen Lungenab-
schnitten stirker. Bei hohem Herzzeitvolumen unter
Belastung konnen sich diese Differenzen weitgehend
ausgleichen.

Nach radiologischen und funktionellen Gesichts-
punkten 148t sich der Lungenkérper in eine zentrale
Kernzone mit den massierten groBen Leitungsbahnen,
eine Intermedidrzone und die periphere Mantelzone
gliedern, die am stirksten dehnbar ist. Der groBeren
Dehnbarkeit in der Mantelzone stehen langere Luft-
wege mit entsprechend grofleren Stromungswider-
stinden entgegen; das Produkt aus Dehnbarkeit und
Stromungswiderstand (die sog. Zeitkonstante'®) ist in
der gesunden Lunge vermutlich iiberall anndhernd
gleich.



Abb.11.17a—e. Lunge, allgemeiner Aufbau: a Embryonale
Sprolunge im Kanilchenstadium (Abortmaterial, ca. 12. Wo-
che). H.E. 30fach. b Ausbruch zweier Azini am Bronchiolus lo-
bularis. PlastoidausguB3, MaBstab=1cm. ¢ PlastoidausguB der
Lunge iiber das Bronchialsystem: Dichtes Alveolargebiet, Bron-

Lobulus und Azinus

Mit den Bronchioli terminales (und der Art. termina-
lis) ist die Grenze der respiratorischen Zone erreicht.
Die nachfolgenden Bronchioli respiratorii tragen be-
reits zunehmend mehr Alveolen. Sie laufen in die Al-
veolarginge aus.

Der dem Bronchiolus terminalis anhiingende Lun-
genabschnitt ist der (groBe) Azinus (Abb.11.17b). Er
bildet die kleinste geschlossene Lungengewebseinheit,
die auch fiir die Ausbreitung mancher pathologischer
Prozesse Bedeutung hat®®. Fiir manche Zwecke wird

o
s

i d Y wa L ae?

O

chialaufzweigungen vorn. Ca. 1,5fach. d Diffusionsstrecke:
Alevolarlichtung (A) oben, alveolo-kapillire Membran (M), Ka-
pillarlichtung (K) mit Erythrozyt (E). e Dichte intraalveolire
Makrophagenansammlung in der Lunge eines Rauchers. H.E.
200fach

die Einteilung in Lobuli, die nichsthohere Einheit, die
in der Regel 6-8 Azini umfaft, bevorzugt. Besondere
Bedeutung kommt den Azini fiir die Lungenmecha-
nik als kleinste muskulo-elastische Einheiten zu®
(> S.751 u. Abb.11.18).

Kontaktflache, alveolo-kapillire Membran
Nach morphometrischen Untersuchungen'’ werden

abnehmend mit dem Alter 62-55% des Lungengewe-
bes von alveoldrem respiratorischem Parenchym mit



etwa 300 Millionen Alveolen eingenommen. Die Kon-
taktfliche, d.h. die alveolire (und entsprechend kapil-
ldre) Oberfliche, wurde zu 40-120, bei Dreiviertel der
maximalen Inspiration zu etwa 70-80 m? bestimmt.

Von dieser groBen Kontaktflache sind etwa 80% fiir
den Gasaustausch optimal ausgestattet. Die alveolo-
kapilliire Membran ist hier nur 0,15-0,50 pm dick. Sie
wird nur von den diinnen Zytoplasmaausldufern der
Alveolarepithelien des TypI und des Kapillarendo-
thels gebildet, die einer gemeinsamen Membran auf-
sitzen'® (Abb. 11.17d). Auf den restlichen 20% der Fla-
che ist die Membran durch Fasern, Alveolarepithelien
vom TypIl, gelegentlich auch durch einzelne Lym-
phozyten dicker. Der von der alveolo-kapilldren
Membran bewirkte gewebliche Diffusionswiderstand
macht etwa 50% des gesamten Widerstandes aus; die
andere Hilfte entfillt auf die Strecke im Blutplasma
und in den Erythrozyten.

Transportkapazitit des Blutes

Sie wird wesentlich durch die Erythrozyten als O,-
Transportspeicher, d.h. also vom Héamatokrit, be-
stimmt.

Aufbau des Gefifisystems, Kapillarblutvolumen

> S.766, 767

Aufbau des Lymphsystems

> S.766

Abwehrapparat der Lunge

Die Lunge gerit in unmittelbaren Kontakt mit allen
moglichen Schadstoffen, die mit der AuBenluft in die
Luftwege und z.T. bis in den Alveolarraum gelangen.
Die Luftwege verfiigen iiber eine hochentwickelte me-
chanische, zellulire und immunologische Abwehr
(> S.726). Schadstoffe, die in den Alveolarraum ge-
langen, werden in erster Linie von Makrophagen auf-
genommen, die iiber den Luftweg eliminiert werden
(Abb.11.17¢). Die Makrophagenreaktion kann durch
immunologische Konditionierung intensiviert wer-
den. Derartige Makrophagenreaktionen laufen auch
im Interstitium ab, teils als einfache Speicherungsvor-
ginge, ggf. mit lymphogenem Abtransport z.B. bei
den Pneumokoniosen (> S.3820), teils als immunolo-
gische Reaktionen vom verzdgerten Typ wie z. B. bei
der Tuberkulose (- S.810), Sarkoidose (> S.802)
oder der exogen-allergischen Alveolitis (> S.801).

Anatomisch-physiologische Vorbemerkungen
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Abb.11.18. Kraftlinien im Azinus als elastischem System.
(Nach v. Gehlen®)

Lungeninsuffizienz

Gradmesser fiir die Giite des pulmonalen Gasaustau-
sches ist das arterielle Blut. Danach kann man unter-
schiedliche Grade einer Insuffizienz unterscheiden:

® Bei der Partialinsuffizienz ist der O,-Druck ernied-
rigt, der CO,-Druck normal, ggf. bei alveoldrer Hy-
perventilation ebenfalls erniedrigt.

o Bei der Globalinsuffizienz ist der O,-Druck meist
stark erniedrigt, der CO,-Druck erhoht.

Die Insuffizienz kann nur bei Belastung oder auch
schon in Ruhe bestehen. Bei der respiratorischen In-
suffizienz kommt es hiufig zu hypoxidmischen Organ-
schiden und als Folge der Hyperkapnie bei starkeren
Graden zur CO»-Intoxikation.

Nach dem vorherrschenden pathogenetischen Me-
chanismus lassen sich unterschiedliche Stérungsmu-
ster unterscheiden:

o Ventilationsstorungen fiihren zu einer zu geringen
Beliiftung des Alveolarraumes, entweder durch Ein-
schrinkung der Vitalkapazitit, insbesondere ihrer in-
spiratorischen Reserve (restriktive Ventilationsstérung)
oder durch Widerstandserhohung in den Luftwegen
(obstruktive Ventilationsstérung), die oft zugleich mit
einer ventilatorischen Verteilungsstérung verbunden
ist: eine im Verhiltnis zur Durchblutung zu geringe
Beliiftung hat eine unzureichende Arterialisierung des
Blutes zur Folge (sog. Blutshunt).

® Perfusionsstorungen kénnen beliiftete Lungenab-
schnitte mehr oder weniger von der Durchblutung
ausschlieBen, indem entweder der Bluteinstrom z. B.
infolge eines GefdBverschlusses blockiert wird oder
das Blut bei einer allgemeinen Kreislaufstérung im
Kapillargebiet stagniert (sog. Totraumbeliiftung).
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e Diffusionsstdrungen im engeren Sinne, besser als
Transferstérungen bezeichnet, liegen bei krankhaften
Verdnderungen der alveolo-kapilliren Membran vor,
z.B. bei Lungenfibrosen, bei der Bildung hyaliner
Membranen oder bei Blockierung des Alveolarrau-
mes durch Odem oder Exsudat (Totraumbeliiftung
und Blutshunt); Diffusionsstérungen im weiteren Sin-
ne einer Einschrankung der maximalen Diffusionska-
pazitit ergeben sich auch bei Verlust an alveolirer
Kontaktflache z. B. bei Emphysem.

® Als Verteilungsstorungen werden ganz allgemein
alle Stérungen der optimalen gegenseitigen Anpas-
sung von Beliiftung und Durchblutung mit Minde-
rung des Gasaustauscheffektes definiert.

Die vorherrschenden pathogenetischen Mechanis-
men der jeweils auftretenden Funktionsstérungen
sind bei den einzelnen Lungenkrankheiten aufge-
fithrt. Oft ergibt sich eine Kombination. Kompensati-
onsmechanismen, die zu einer Anpassung der Perfusi-
on an eine gestorte Ventilation auftreten, haben nicht
selten eine Rickwirkung auf die Himodynamik des
Lungenkreislaufes und kénnen wesentlich zur Ent-
wicklung einer sekunddren pulmonalen Hypertonie
(> S.775) beitragen.
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Allgemeine Vorbemerkungen

Lungenluftgehalt

Totalkapazitiit

Sie ist die gesamte, bei maximaler Inspiration in der
Lunge enthaltene Luftmenge (ca. 5-81) und wird un-
terteilt in

o die Vitalkaparzitdt, d.h. das gesamte atembare Luft-
volumen zwischen maximaler In- und Exspiration (ca.
3,5-61) und

® das Residualluftvolumen, das bei maximaler Exspi-
ration in der Lunge verbleibende Luftvolumen; es
macht bei Jugendlichen etwa 25% der Totalkapazitit
aus, nimmt im Alter auf etwa 35-40% zu und kann
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Abb.11.19. Einfluf3 der Lungenelastizitit auf Mechanik und
Volumina des Thorax-Lungensystems: Ausgezogene Linien =
Druck-Volumendiagramme des Gesamtsystems, ihr Schnitt-
punkt mit der Druck-Null-Linie zeigt die elastische Ruhestel-
lung bei funktioneller Residualkapazitit (Ordinate = Volumina
in % der Vitalkapazitit). Gestrichelte Linien = Druck-Volumen-

z.B. beim Lungenemphysem auf Werte weit iiber 50%
der Totalkapazitit anwachsen (> S.757).

Funktionelle Residualkapazitiit

Sie umfaBt das Luftvolumen am Ende der ruhigen
Ausatmung und entspricht der elastischen Ruhestel-
lung des gesamten Thorax-Lungen-Systems; die
Ruheatmung geht von dieser Stellung aus (Abb.
11.19).

Vitalkapazitit

Sie teilt sich in folgende Kapazititen auf:

o das Ruheatemzugvolumen betrigt 500-600 ml; dar-
aus ergibt sich bei ca. 14-16 Atemziigen/min ein
Atemminutenvolumen von durchschnittlich 6-81/
min;

e die inspiratorische Reservekapazitit bei maximaler
Einatmung und

o die exspiratorische Reservekaparzitit bei maximaler
Ausatmung.

Die Vitalkapazitit ist bei allen wesentlichen Lun-
generkrankungen teils durch Minderung der inspira-
torischen Kapazitit (restriktive Ventilationsstérung),
teils durch Erhéhung des Residualvolumens und der
funktionellen Residualkapazitit mit Minderung der
exspiratorischen Reservekapazitit (u.a. bei obstrukti-
ven Ventilationsstérungen, aber auch bei Lungenelasti-
zitdtsverlust) vermindert. Am Ende der Exspiration
kommt es zu einem Kollaps der kleinen Bronchien
und Bronchiolen. Ein frithzeitiger Verschluf3 bei re-
traktionsschwacher Lunge (hohes sog. ,closing vol-

T
+30

+40
mmHg

diagramme der isolierten Lungen. N=normale Verhiltnisse,
GL=Einschrinkung der Atemvolumina bei durch Pleura-
schwarte gefesselter Lunge, E = Erhéhung der funktionellen Re-
sidualkapazitdt und inspirationswirtige Verlagerung des Atem-
volumens bei schlaffer Emphysemlunge; nach Leichenmessun-
gen, vgl. Text

ume*) ist eine der Ursachen fiir ein hohes Residual-
volumen z. B. beim Emphysem!'2,

Atemkrifte

Elastische Retraktionskraft der Lunge

Sie ist die fiir den ungest6rten Ablauf der ruhigen und
forcierten Atembewegungen wichtigste exspiratori-
sche Kraftkomponente. Sie ist an die ungestorte Lun-
genstruktur gebunden, v.a. an Lobuli und Azini als
die kleinsten elastisch-muskulésen Einheiten®3*#, Thr
MabB ist die sog. statische Compliance (Volumendehn-
barkeit), die auch an der isolierten menschlichen Lei-
chenlunge gemessen werden kann und einen typi-
schen Altersgang mit zunehmender Erschlaffung im
hoheren Lebensalter aufweist®#!:6%%, Erniedrigte oder
erhohte Werte erméglichen die Definition der krank-
haften Typen der starren bzw. schlaffen Lunge
(Abb.11.19).

Oberflichenspannung in der Lunge

Die Retraktionskraft setzt sich aus der Faserelastizitit
des Lungengewebes und Oberflichenspannungskrif-
ten zusammen, die an den Grenzflichen zwischen
feuchtem Gewebe und Alveolarluft entstehen®. Letz-
tere stehen in reziproker Proportion zu den Kriim-
mungsradien und machen etwa % der Gesamtretrakti-
onskraft aus'’!. Thre Strukturabhingigkeit ergibt sich
aus der Strukturgebundenheit der malgeblichen
Kriimmungsradien speziell im Alveolarbereich.
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® Surfaktant: Die Oberflichenspannungskrifte sind
so groB3, dal} eine gleichmiBige und ausreichende
Lungenventilation nur bei ausreichender Wirkung der
oberflachenaktiven Substanzen, sog. Surfaktant, még-
lich ist**!%", Die Surfaktantsubstanz, die aus einem
Gemisch von mit Proteinen und Kohlenhydraten ver-
bundenen bipolaren Phospholipidmolekiilen be-
steht?*%%%% ynd in den Pneumozyten Typ II gebildet
wird, spreitet sich als Oberflichenfilm auf den Alveo-
larwidnden aus und mindert die hohe Oberflichen-
spannung, und zwar infolge Stauchung des Filmes um
so mehr, je stirker die Alveolen unter Zunahme der
Oberflachenspannung kollabieren. Die Differenzie-
rung der Gesamtretraktion in die Oberflichenspan-
nung und die Gewebselastizitit ist an der intakten
Lunge durch Vergleich der Retraktionskriifte bei Luft-
fiillung und bei Fliissigkeitsfiillung nach vorheriger
Entgasung der Lunge méglich.

Surfaktant wird bei den Atembewegungen ver-
braucht und muf3 deshaib stindig nachgebildet wer-
den. Durch Surfaktantmangel (Lungenunreife, Zirku-
lationsstorungen, direkte Pneumozytenschidigung)
oder -inaktivierung (Serumkontakt, Odem) werden
schwere Ventilationsstorungen mit Storung der Homo-
genitdt der Lungenbeliiftung, Erhéhung des elasti-
schen Atemwiderstandes und Tendenz zur Atelektase
ausgelost #5466,

Inspiratorische Atemkriifte

Die Inspirationsbewegungen werden muskulir be-
werkstelligt. Der wichtigste Inspirationsmuskel ist das
Zwerchfell'®, dessen inspiratorische Aktion auch vom
Bauchdruck und der Bauchdeckenmuskulatur mit be-
einfluBt wird®. Der knécherne Thorax wird von der
dort ansetzenden Inspirationsmuskulatur erweitert.
Seine elastische Ruhestellung liegt etwa bei % der In-
spirationsstellung und steht somit auch statisch-ela-
stisch der Lungenretraktionskraft entgegen. Die Weit-
stellung des Altersthorax beruht im wesentlichen auf
der Abnahme der Lungenelastizitit.

Sonstige Wirkungen der Lungenelastizitit

AuBler auf die Ventilationsvolumina wirkt sich die
Lungenelastizitit auch wesentlich auf die intrapulmo-
nalen Leitungsbahnen aus, die zur Peripherie hin zu-
nehmend eng in das Lungengewebe eingebaut sind
und in ihrer Wandstabilitit von dessen Spannungszu-
stand abhingig werden. Die Lichtungsweite der klei-
nen Atemwege dndert sich mit den Atembewegungen.
Die Erschlaffung des Lungengewebes hat eine ver-
stirkte Kollapsneigung der kleinen Bronchien und
Bronchiolen zur Folge. Im Lungenkreislauf wirkt sich
diese mechanische Koppelung weniger markant aus.
Es bestehen jedoch Beziehungen zwischen dem Lun-
gendehnungsgrad und dem peripheren Anteil des
Stromungswiderstandes, wie durch Perfusionsversu-

che an isolierten Lungen nachgewiesen werden konn-
t612,21.48,91

Atelektase

Definition

Der Begriff Atelektase wurde zur Kennzeichnung
der Nichtentfaltung der Neugeborenenlunge ge-
prégt. Er wird heute auf alle Zustdnde stark vermin-
derten oder aufgehobenen Lufigehaltes angewen-
det, bei denen es sich um sekundire Atelektasen
handelt, sofern die Lunge bereits beliiftet war.

® Zustinde eines verminderten Luftgehaltes der
gesamten Lunge werden auch als Volumen pulmo-
num diminutum bezeichnet,

e wihrend der Begriff Dystelektase Zustinde von
Minder- und Fehlbeliftung, d.h. erheblichere
Luftverteilungsstérungen mit in der Summe redu-
ziertem Luftgehalt kennzeichnet.

Atiologie, Pathogenese

Verschiedene pathogenetische Mechanismen sind be-
kannt und vielfach experimentell untersucht’>’>%, Sie
konnen mit unterschiedlichen morphologischen For-
men der Atelektase verbunden sein®* (Abb.11.20).
Insgesamt kommen Atelektasen hdufig vor und geben
klinisch oft frithzeitig Hinweis auf die sie auslésenden
Erkrankungen der Lunge bzw. Luftwege’. Wegen der
unterschiedlichen Resorptionsgeschwindigkeit der
Atemgase (O,>CO,>» N,) treten Atelektasen unter
Beatmung mit reinem Sauerstoff wesentlich schneller
ein. Dies ist z. B. bei Beatmung mit reinem Sauerstoff
zu beachten. Bei der Entstehung der Atelektasen spie-
len mechanische Faktoren eine wesentliche Rolle:

® Luftwegsverschliisse filhren zur Minderbeliiftung
des nachgeschalteten Lungenabschnittes (—Obstruk-
tionsatelektase).

® Raumfordernde Prozesse im Pleuraraum, ggf. auch
im Bauchraum mit Zwerchfellhochstand, fithren zur
elastischen Retraktion des Lungengewebes (—Ent-
spannungsatelektase).

® Raumfordernde Prozesse im Lungengewebe, z.B. Tu-
moren, komprimieren das benachbarte Lungengewe-
be (—Kompressionsatelektase).

® Surfaktantmangel bzw. -inaktivierung erhoht die
Oberflichenspannung im Alveolarbereich und fiihrt
zum Alveolarkollaps (—atelektatische Syndrome,
Atemnotsyndrom).

Umgekehrt wirkt eine ausreichende Surfaktantakti-
vitit der Entstehung von Atelektasen entgegen, indem
sie die Oberflachenspannung herabsetzt (&> S.751);
der Surfaktant wird deshalb auch als ,,Antiatelektase-
faktor* bezeichnet.

Kollaterale Ventilation

Sie ist ein weiterer Ausgleichsmechanismus, indem sie
durch interalveoldre (Kohn-Poren) und akzessorische
bronchiolir-alveolire (sog. Lambert-Kandle) Verbin-
dungen zur Beliiftung stenosierter atelektatischer



silikose. b Flachenhafte subpleurale Atelektase bei Pleuraergul3
(Sammlung Giese). ¢ Streifenatelektase bei Zwerchfellhoch-

Lungenabschnitte beitriigt'3%% ", Die Kapazitit die-
ser Verbindungen ist in der Kinderlunge noch gering,
sie nimmt in der alternden Lunge und besonders beim
Emphysem erheblich zu?%7; daraus erklirt sich die
besondere Neigung der kindlichen Lunge zu Dys-
und Atelektasen?®.

Funktionsstorungen bei Atelektase

Der atelektatische Lungenabschnitt wird vom Gas-
austausch ausgeschaltet. Die Ventilationswerte sind
im Sinne einer restriktiven Stérung (= S.751) einge-
schriankt. Die noch erhaltene Durchblutung bewirkt
eine Zunahme des Shuntblutanteiles. Es kommt je-
doch z.T. als Folge der mechanischen Koppelung
zwischen Lungendehnungsgrad und Durchblutung
(> S.752) zu einer Umleitung des Blutes in besser be-
liftete Abschnitte. Die anfangs dunkelrote, blutreiche
Atelektase wird blasser. Ausgedehntere Atelektasen
konnen in die respiratorische Insuffizienz fithren; auch
kommt es zur Drucksteigerung im Lungenkreislauf
mit Belastung der rechten Herzkammer. Der Zwang
zur Beatmung mit hohen Sauerstoffkonzentrationen
und hohen Beatmungsdriicken (einschlieBlich eines
positiven endexspiratorischen Druckniveaus) kann
die vorliegenden Stérungen v.a. durch Surfaktant-
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stand infolge riesiger Metastasenleber. d Atelektatische Indura-
tion des Lungengewebes mit elastischer Zirrhose. E.vG. 30fach

schidigung verstiarken und in einen Circulus vitiosus
fiihren. Diese St6rungen treten besonders bei dem
Atemnotsyndrom auf’®, das zusitzlich hiufig noch
pneumonisch kompliziert wird. Durch die Induration
chronischer Atelektasen kénnen groBere Lungenab-
schnitte, ggf. ganze Lungenlappen, endgiiltig zerstort
werden.

Atelektaseformen

Obstruktions-(Resorptions-)atelektase

Die Atelektase entsteht durch Bronchusverschluf3 und
Resorption der Luft im stenosedistalen Abschnitt. Der
atelektatische Bezirk entspricht dem Verzweigungs-
modus des Bronchialsystems. Ein Verschluf3 des Lap-
penbronchus hat eine Lappenatelektase zur Folge, bei
Bronchiolitis findet man oft multiple lobuldiire Atelek-
tasen. Blut- und 6demreiche Atelektasen (,,rote Atelek-
tasen*) miissen ggf. gegen Lungeninfarkte abgegrenzt
werden. Nicht selten besteht gleichzeitig eine postste-
notische Schleimstauung und akute Bronchiektasie.
Ursache sind:

® Hilusnahe Bronchusverschliisse durch Tumoren,
Lymphknoteneinbriiche in den Bronchus oder daraus
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resultierende narbige Bronchuswandschdden, beson-
ders bei Lymphknotentuberkulose, Silikose bzw. Sili-
kotuberkulose®.

® Fremdkorperaspirationen oder traumatischer Bron-
chusabrif3, die hiufig entziindlich kompliziert sind,

e chronische, insbesondere obliterative Bronchiolitis
mit besonders starker ventilatorischer Verteilungssto-
rung und einem Nebeneinander iiberblahter und atel-
ektatischer lobulidrer Herde,

® Schleimstenosen im Asthmaanfall, wobei in das
iiberwiegend Uberblihte Lungengewebe hiufig lo-
bulire Atelektasen eingestreut sind.

Der frither wegen der hiaufigen Schleimstauung im
Bronchialsystem ebenfalls als Typ einer Obstruktions-
atelektase diskutierte sog. akute massive Lungenkol-
laps wird heute im Rahmen des Atemnotsyndroms zu
den atelektatischen Syndromen gerechnet.

Entspannungsatelektase
Sie entwickelt sich bei Aufhebung des Koppelungs-
zwanges zwischen Lungen und Thoraxwand, v.a. infol-
ge eines Pneumothorax oder einer Ergufibildung, so
daB sich die Lunge mittels ihrer Eigenelastizitét hilus-
wirts retrahieren kann (,,amyzische* Atelektase'?).
Diese Form der Entspannung und Ruhigstellung
der Lunge wird bei dem therapeutischen Pneumotho-
rax angestrebt®!. Dabei auftretende vollstindige Atel-
ektasen des meist besonders betroffenen Oberlappens
(Selektivkollaps) werden auf zusitzliche (relative)
Bronchusstenosen zuriickgefiihrt. Pleurale Komplika-
tionen bestimmen die spitere Wiederausdehnung der
Lunge (,unexpandable lung“); auch kommt es bei
komplikationslos ldnger bestehendem Pneumothorax
zu GefiBverinderungen, die auch nach gelungener
Reexpansion eine starke Einschrankung des Gasaus-
tausches zur Folge haben kénnen®,

Kompressionsatelektase

Sie kommen in unterschiedlicher Form vor:

® Bei Auftreten positiver Pleuradriicke (gro3e Pleu-
raergiisse, Ventilpneumothorax) geht die Entspan-
nungsatelektase in eine Kompressionsatelektase tiber;
auch die kollaterale Lunge kann durch Mediastinalver-
schiebung zur gesunden Seite mitbetroffen sein; die
schwere respiratorische Stérung muf3 dann durch me-
chanische Druckentlastung (Pleurapunktion, Thorax-
drainage mit ,,Gegenventil oder operativer Verschluf3
des Pleuralecks) behoben werden;

® intrapulmonal wachsende Tumoren werden hiufig
von einer kugelschalenférmigen Zone kompressions-
atelektatischen Lungengewebes umgeben;

e cin dhnlicher Mechanismus kann sich auch bei bul-
losen Emphysemherden entwickeln und durch Verle-
gung des kollateralen Luftabflusses die weitere Ent-
wicklung der emphysematischen Bulla begiinstigen;
o unter der Pleura kommen flichenhafte subpleurale
Mantelatelektasen zur Entwicklung;

® Platten- und Streifenatelektasen entstehen hiufig
bei ein- oder doppelseitigem Zwerchfellhochstand z. B.

durch Aszites oder abdominale Tumoren; sie sind nicht
segmentgebunden, sondern verlaufen in typischer
Weise meist zwerchfellparallel suprabasal und kon-
nen als eine Art Stauchungsphénomen, also ebenfalls
als Kompressionsatelektasen, gedeutet werden.

Zonen der Minderbeliiftung bei Thoraxdeformitd-
ten mit seitlichen Achsabweichungen der Wirbelsiule,
besonders bei der Kyphoskoliose im skoliosekonve-
xen Abschnitt, sind schlieBlich ebenfalls als eine Art
von Kompressionsatelektase anzusehen.

Besondere atelektatische Syndrome

In dieser Gruppe sind verschiedene mit Atelektase
einhergehende, meist mit schweren Funktionsstérun-
gen verbundene Lungenerkrankungen zusammenge-
faBt, die einen Schwerpunkt bei der Intensivtherapie
von Patienten mit postoperativen Komplikationen,
Polytrauma, Intoxikationen u.a.”*'"¥  aber auch bei
den Atemstorungen der Neu- und Frithgeborenen”’
haben.

Diese Zustinde werden auch als akutes Lungenver-
sagen oder akutes Atemnotsyndrom (ARDS =, adult
respiratory distress syndrome*) bezeichnet’. Sie ha-
ben eine hohe Letalitdt bis 80% und konnen in eine
Lungenfibrose auslaufen. Die Friihphase (auch als
ARI =, acute respiratory insufficiency“ bezeichnet)
wird gelegentlich von den spdteren Phasen abgetrennt
und ist im wesentlichen von einem interstitiellen
Odem geprigt®*?’. Die Stérungen bei Neu- und Friih-
geborenen werden unter der Bezeichnung Atemnot-
syndrom des Neugeborenen (IRDS =, infant respirato-
ry distress syndrome®) oder auch - einen nicht
regelmiBig auftretenden Teilbefund hervorhebend -
Hyaline-Membranen-Krankheit ~ zusammengefaB3t”’
(Abb.11.21b).

Akuter massiver Lungenkollaps

Diese Storung, die vorwiegend am 1.—2. Tag nach ope-
rativen Eingriffen in Oberbauch und Thorax oder nach
Thoraxtrauma zur Entwicklung kommt und gew6hn-
lich mit Fieber einhergeht, tritt vorwiegend einseitig
auf”. Die Lunge ist weitgehend kollabiert, blut- und
fliissigkeitsreich, ihre Dehnbarkeit ist stark einge-
schriankt; oft kommt es zu einer starken Verziehung
des Mediastinums zur kranken Seite. Diese Einseitig-
keit steht im Gegensatz zu den iibrigen Formen der
Atemnotsyndrome und 148t auf Besonderheiten der
Pathogenese schlieBen, wobei neben einem Obstrukti-
onsmechanismus durch das gewohnlich reichlich an-
gesammelte Sekret im Bronchialbaum Bewegungssto-
rungen des Zwerchfells, Stérungen des nervalen
Atemantriebes oder auch Zirkulationsstérungen mit
Surfaktantschaden diskutiert werden.
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Atiologie, Pathogenese, Morphologie
Zwerchfellhochstand (Adipositas, Ileus, Peritonitis),
Pneumothorax, Thoraxtrauma, vorangegangene Nar-
kose, Kreislaufstorungen, Verbrauchskoagulopathie,
Hypovolidmie und positive Wasserbilanz sind begin-
stigende Konstellationen; als , Trigger*-Faktoren wer-
den v.a. Sepsis, Schock (Abb.11.21a), Trauma und
akute Hypertension angesehen'".

e Die Friihphase ist klinisch durch eine arterielle
Hypoximie und/oder Hyperkapnie gekennzeichnet.
Im Mittelpunkt der Pathogenese steht zunéchst eine
Permeabilititsstorung mit abnormer Kapillardurch-
lissigkeit, die zu einem interstitiellen Odem fiihrt. Die
gewebliche Transferstrecke wird verbreitert. Es folgen
Nekrosen von GefidBendothel und Alveolarepithel.
Die Lungen sind luftarm, blut- und fliissigkeitsreich;
die Lymphbahnen sind maximal gefiillt. Surfaktant
wird inaktiviert und nicht mehr ausreichend nachge-
bildet. In der terminalen Strombahn kommt es zu
multiplen Mikrothromben, die anscheinend sowohl
ortlich gebildet werden als auch durch Embolisation
entstehen kénnen.

® In den spiiteren Stadien kommt es zu Fibrinextrava-
saten: in das Odem wandern Granulozyten, Mastzel-
len und lymphoide Zellen ein. Entscheidend wird die
Zellproliferation, mit der der Ubergang in das prolife-
rative Spitstadium der interstitiellen Lungenfibrose in
der ,,Schocklunge* beginnt™'®. Sie wird mit iiber-
schieBenden und fehlgeleiteten Regenerationsprozes-
sen erklirt. In der Lymphe von Schocklungen konn-
ten proliferationsférdernde niedermolekulare Protei-
ne experimentell nachgewiesen werden. Es entwickelt
sich eine vornehmlich interstitielle Lungenfibrose, doch
kommt es auch zu einer gesteigerten Proliferation des
Alveolarepithels und der Gefifendothelien.

Verlauf, Prognose

Schon friihzeitig kann ein akutes Rechtsherzversagen
eintreten. Nahezu alle Patienten, die das proliferative
Spitstadium erreichen, sterben. In Einzelféllen konn-
ten nach Uberleben dieser Erkrankung herdférmige
Fibrosen in den Lungen nachgewiesen werden, die
aus ringartiger peribronchiolovasaler Fibrose, gitter-
artiger Fibrosierung von Alveolarsepten und fibroser
Obliteration von Alveolarraum bestehen.

Differentialdiagnose

Differentialdiagnostisch sind die akuten respiratori-
schen Krisen bei chronisch-obstruktiven Lungenerkran-
kungen, die — abgesehen vom Asthmaanfall - hdufiger
bei alten Menschen auftreten, abzugrenzen. Sie gehen
in aller Regel mit einer Uberbldhung der Lungen ein-
her (> S.733), wihrend bei dem Atemnotsyndrom
der verminderte Luftgehalt, klinisch in Form einer er-
niedrigten funktionellen Residualkapazitit, ein typi-
sches Friihsymptom darstellt.

Besondere atelektatische Syndrome
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Abb.11.21. a Schocklunge des Erwachsenen: Odemisierung,
entziindliche Septeninfiltration, Bildung hyaliner Membranen
(Pfeile), Zirkulationsstérung. H. E. 120fach. b Atemnotsyndrom
des Neugeborenen, frithe Phase: Alveolarkollaps, geblahte re-
spiratorische Bronchiolen mit beginnender Bildung hyaliner
Membranen. Sudan. 150fach. ¢ Atemnotsyndrom des Neugebo-

renen, spite Phase nach Stigiger Beatmung: Beginnender wabi-
ger Umbau des Lungengewebes. H. E. 30fach
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Atemnotsyndrom der Neu- und Friithgeborenen

Atiologie, Pathogenese
Atemstorungen sind die héufigste Todesursache von
Neugeborenen und entstehen zum iiberwiegenden
Teil primér in der Lunge. Besonders in der noch unrei-
fen Lunge von Friihgeborenen ist
® Surfaktantmangel die Ursache. Die Lunge wird erst
gegen Ende der normalen Tragzeit fihig, Surfaktant
zu produzieren®*®, Die Lungenentfaltung bleibt aus,
wihrend in der gesunden Neugeborenenlunge ,,mit
dem ersten Schrei* der Surfaktantfilm gespreitet wird,
so daB sich die Lunge entfalten und der Perfusions-
druck im kleinen Kreislauf durch die mit der Lungen-
entfaltung verbundene Weitung des Gefil3bettes ab-
sinken kann. In anderen Fillen kann es durch
® Surfaktantschidigung, z.B. auch nach Aspiration
oder durch unzureichende Surfaktantnachbildung als
Folge intrauteriner Asphyxie oder von Mikrozirkula-
tionsstorungen'’ erst Stunden nach der Geburt zur
Entwicklung des Atemnotsyndroms kommen.
Atemmechanisch wirken sich auch die
® noch sehr kleinen Radien der Luftrdume mit dement-
sprechend besonders hoher Oberflichenspannung,
nicht selten auch eine
o [nstabilitit der Thoraxwandungen aus®*""1%,
Morphologie
Morphologisch besteht ein massiver Alveolarkollaps.
Mikroskopisch ergeben die oft kugelig oder wurst-
formig gebldhten respiratorischen und terminalen
Bronchiolen (Abb.11.21b) das charakteristische Bild
der schweren Beliiftungsstorung. Oft besteht auch ein
Odem mit stark erweiterten Lymphbahnen’. Die hya-
linen Membranen kénnen sich schon nach 8-10h auf
den Winden der erweiterten Bronchiolen bilden.
Das histomechanische Verhalten entspricht einer
Lunge ohne oberfldchenaktive Wirksubstanz!'43%47115,

Verlauf, Komplikationen

Der Tod kann durch Erschépfung der Atemmuskula-
tur eintreten. Mit erforderlich werdender Beatmung
treten oft sekunddre Schdden hinzu, u. a. toxische Sau-
erstoffschiden. Als typische Komplikation entwik-
keln sich haufiger ein interstitielles Emphysem und ein
Pneumothorax.

Bei der Obduktion von Neugeborenen sollte des-
halb regelmiflig eine Pneumothoraxprobe ange-
stellt werden.

Die auch hier nachfolgende proliferative Phase
kann schon nach Tagen einsetzen und zu einem irre-
versiblen, wabigen, fibrotischen Umbau fithren (Abb.
11.21¢)%.

Atelektase und Pneumonie

Zwischen Atelektase und Pneumonie bestehen enge
Beziehungen:

e Die Kombination von Obstruktionsatelektasen und
poststenotischer Retentionspneumonie, die oft als ab-
szedierende Pneumonie oder Schaumzellpneumonie
auftritt (> S.780), ist haufig. Sekretstagnation begiin-
stigt das Angehen von Pneumonien.

® Bei den sog. dystelektatischen Pneumonien im Zuge
der Bronchiolitis sind disseminierte Atelektasen und
Herde alveoldrer Pneumonie oft miteinander ver-
mischt.

® Bei den hiufigen sog. hypostatischen Pneumonien
bettlidgerig Kranker fallen Minderbeliiftung, Zirkula-
tionsstorung und Pneumonie zusammen.

Die chronische karnifizierende Pneumonie (-
S.789) fillt dagegen nicht unter den Begriff der Atel-
ektase, auch wenn sie sich klinisch-rontgenologisch
oft nicht sicher dagegen abgrenzen 146t.

Chronische Atelektase

® Reexpansion: Chronische Atelektasen konnen un-
ter giinstigen Umsténden noch nach Jahren wieder be-
liiftet werden. Meist wird eine Reexpansion aber
durch pneumonische Komplikationen oder Pleura-
verwachsungen verhindert, oder es kommt zu oblite-
rativen GefdBverdnderungen®*, die den Gasaus-
tausch einer wieder beliifteten Lunge erheblich ein-
schranken. Meist besteht ein verstiarkter Anschluf3 an
das Bronchialarteriensystem.

o Atelektatische Induration: Hiufiger kommt es zur
atelektatischen Induration, mit der die Atelektase irre-
versibel wird (> Abb. 11.20d). Sie tritt in unterschied-
lichen Formen auf:

Die interstitielle Fibrose, bei der die spaltf6rmigen
Restlichtungen senkrecht zur Retraktionsrichtung lie-
gen, geht oft mit einer kubischen Alveolarepithel-
transformation einher; dadurch kann histologisch ein
driisendhnliches Bild resultieren. Durch Pleuraver-
wachsung an der Thoraxwand fixierte Atelektasen wer-
den zipfelférmig zu einem flachen, zum Hilus ziehen-
den Streifen mit langsgestellten Restlichtungen ausge-
zogen. Die Fibrosierung geht 6fter auch mit einer sog.
elastischen Zirrhose einher, die durch eine starke Wu-
cherung und Verklumpung elastischer Fasern in den
Alveolar- und Gefa3winden gekennzeichnet ist. Lap-
penatelektasen treten wegen der engen Beziehungen
zwischen Lymphknoten und Lappenbronchien be-
sonders hiufig im Mittellappen und in den Lingula-
segmenten auf’; bei diesem sog. Mittellappen- bzw. Lin-
gulasyndrom, das meist Folge lymphadenogener
Bronchialwandschiden ist?®!!"!, kommen auch sekun-
dére Bronchiektasen besonders hdufig zur Entwick-
lung.



Lungenemphysem

Definition, Klassifikation

Emphysem bedeutet urspriinglich einen Zustand
erhohten Luftgehaltes, der die intrapulmonalen
Luftriume betrifft (vesikuldres oder alveoldres
Emphysem). Da die Totalkapazitit (= S.50) nicht
wesentlich zunehmen kann, wird ein Zustand
durchschnittlich erhdhten Luftgehaltes, insbeson-
dere eine Erhéhung der funktionellen Residualka-
pazitit und des nicht mehr ausatembaren Residu-
alluftvolumens, erfaf3t.

Abb.11.22. Hochgradiges bulloses
Lungenemphysem (,,vanishing
lung®). Papiermontierter Lungen-
ganzschnitt, ca. 0,6fach

Lungenemphysem 757

Hiervon abzutrennen ist das interstitielle Emphy-
sem, bei dem sich Luft im Interstitium ausbreitet.

Zustinde erhohten Luftgehaltes

Sie k6énnen eingeteilt werden in:

® Volumen pulmonum auctum; es liegt bei erhohter
funktioneller Beanspruchung (schwere korperliche
Belastung, Ausgleich von Lungengewebsverlusten,
Atemneurosen) vor; die Lunge atmet auf erh6htem
inspiratorischem Niveau, die geweblichen Strukturen
sind intakt, die morphologische Diagnose bleibt unsi-
cher;
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® akute Uberblihung (auch als akutes Emphysem be-
zeichnet); es liegt, wie z. B. im Status asthmaticus, eine
meist akute obstruktive ventilatorische Stenose vor,
die Lunge ist iiberbldht, der Zustand ist definitionsge-
mil mit Fortfall der Stenose reversibel, d.h. die Lun-
genstruktur ist intakt.

® Bei dem eigentlichen (chronischen alveoliren)
Emphysem in engerem Sinne liegt ein irreversibler
Strukturschaden vor.

Chronisches Lungenemphysem

Definition

Es wird international als ,irreversible Dilatation
der Luftriume jenseits der Bronchioli termina-
les mit Zerstorung ihrer Winde* defi-
niert >619:44.33,55,87.95,106. damit wird ein Strukturum-
bau mit Verlust der alveolidren Textur und in der
Summe erhdhtem Luftgehalt gekennzeichnet™®.

Morphologische Klassifikation

Da die Kenntnisse der Atiologie noch nicht ausrei-
chen, wird gewdohnlich eine strikt morphologisch-
deskriptive Klassifikation durchgefiihrt. Sie setzt in
der Regel die vorherige expandierte Fixation (mog-
lichst mit standardisiertem Einfiilldruck von 25cm
H,0) voraus; die Anfertigung papiermontierter Lun-
gengrofischnitte®**% ist von groBtem Nutzen
(Abb.11.22-11.24). Fiir das Grading sind verschiede-
ne Techniken angegeben'”. Auch postmortale Angio-
graphien konnen gute Hinweise geben®. Die Verinde-
rungen werden gemidB WHO?®, bezogen auf den
Lobulus als terminale Grundeinheit, eingeteilt in:

® panlobuliires Emphysem'®: Es betrifft alle Luftriu-
me im Lobulus in annihernd gleichem Ausmaf und
beginnt vorwiegend in den Alveolargingen, die sich
unter Verlust der Alveolargliederung erweitern
(Abb.11.23 c u. d); Endstation ist der ,,leere Lobulus*;
o zentrolobuliires Emphysem’': Hier sind in erster Li-
nie die zentralen Lobulusabschnitte durch Dilatation
der respiratorischen, ggf. auch terminalen Bronchio-
len der einzelnen Azini betroffen (Abb.11.23¢ u. f),
weshalb ofter auch von zentroazinirem Emphysem®
gesprochen wird; die peripheren Alveolarginge blei-
ben zunichst erhalten, konnen spiter aber ebenfalls in
den ProzeB einbezogen werden, so da3 ebenfalls eine
Art ,leerer Lobulus“ mit Tendenz zur blasig-rundli-

chen Form entsteht; die Diagnose ist unabhingig von
dem Grad einer etwaigen Staubeinlagerung in den
Winden der zentrolobulidren Hohlrdume;

® paraseptales Emphysem>*: Es betrifft periphere Lo-
bulusanteile, die an Fibrosefronten (Pleura, Leitungs-
bahnen) angrenzen;

® irregulires Emphysem, das unterschiedliche Anteile
in den verschiedenen Lobuli betrifft (Abb.11.23g u.
h);

® unklassifiziertes Emphysem: Hierzu gehéren alle
Formen, die nicht in die vorangehenden Typen ein-
geordnet werden konnen; der Terminus sollte mog-
lichst vermieden werden, auch bei dem sog. bullosen
Emphysem (Blasengréfie iiber 1cm Durchmesser);
Emphysem bei Lungenfibrose sollte besser bei den
Fibrosen eingeordnet werden (emphysematiose Lun-
gensklerose®®); seniles Emphysem (> S.760) wird als
nichtmorphologischer Begriff nicht aufgenommen, es
gilt aber als Altersentwicklung, das ,,echte Emphy-
sem* alter Menschen soll in die oben angegebenen
Typen eingeordnet werden.

Dieser Einteilungsversuch zeigt die Schwierigkeit,
die duBerst komplexen Strukturschiden bei den ver-
schiedenen Emphysemformen deskriptiv-morpholo-
gisch vollstindig zu erfassen. Fiir die Klinik ist diese
Einteilung nicht zugénglich, es besteht auch keine
straffe Korrelation der verschiedenen morphologi-
schen Emphysemtypen zu bestimmten Mustern em-
physematischer Funktionsstérungen® (> S.763).

Epidemiologie

VerlaBliche klinische Hiufigkeitsangaben fehlen. Die
aullerordentlich zahlreichen Angaben beziehen sich
gewohnlich auf die ,,chronische obstruktive Lungen-
erkrankung” (= S.733), in deren fortgeschrittenen
Fallen allerdings auch mit einem Emphysem zu rech-
nen ist. Die klinische diagnostische Abgrenzung ist
schwierig? 12, Gelegentlich wird von ,klinisch be-
deutsamem Emphysem* im Gegensatz zu dem ledig-
lich ,,anatomischen“ Emphysem gesprochen.

Nach allen Obduktionsbeobachtungen ist das Em-
physem hdufig, v.a. dann, wenn auch umschriebene
geringfiigigere Befunde mitbewertet werden und ein
senil-atrophisches Emphysem anerkannt wird. Maxi-
malzahlen bei unselektierten Erwachsenenobduk-
tionen liegen um 70% bei Minnern, um 59% bei
Frauen***; andere Angaben liegen um 50-55%%>1%,

Andere Untersucher erfaliten nur ausgeprdgte Fille
von klinisch-funktioneller Bedeutung, wobei die Anga-
ben um 9%%-30% in England®* liegen.

Als Hauptkrankheit zu wertende Emphyseme
(meist mit Cor pulmonale) werden ziemlich iiberein-

Abb. 11.23a~-h. Lungenemphysem: a Normale Lunge eines
22jahr. Mannes, expandiert-fixiert bei p=25cm H,0, Aus-
schnitt von LungengroBschnitt. Englumiges terminales Gangsy-
stem. 2fach. b Beginnendes Emphysem mit Gangektasie, gleiche
Technik und Vergrofierung. ¢ u. d Panlobulires (seniles) Emphy-
sem: Schnittfliche (c) und Ausschnitt von LungengroBschnitt

D>

(d). Verlust an Alveolargliederung. 2fach. e u. f Zentrolobulires
Emphysem: Schnittfliche (e) und Ausschnitt von LungengroB3-
schnitt (f): Fortgeschrittenes, teilweise konfluiertes bronchioliti-
sches Emphysem. 2fach. g u. h Irregulires (narbenbedingtes)
Emphysem, Schnittfliche (g) und mikroskopisches Priparat
(h), EvG. Tfach
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stimmend mit 3-8% angegeben*. Bei den Mdnnern
liegen stets wesentlich hohere Zahlen als bei den
Frauen vor.

Atiologie

Die Atiologie ist in wesentlichen Punkten noch unge-
klirt; sie ist sicher nicht einheitlich, so wie es auch
morphologisch ,,das Emphysem* nicht gibt. Aus sei-
ner Verteilung mit Unterschieden hinsichtlich des Al-
ters, Geschlechtes, méglicherweise auch der Rasse so-
wie der Umweltbedingungen lassen sich manche exo-
genen itiologischen Faktoren abgrenzen, die hiufig
zusammenwirken. An zusétzlichen wirksamen endo-
genen konstitutionellen Faktoren ist kaum zu zwei-
feln®.

e Unter den exogenen Faktoren finden sich iiberwie-
gend die gleichen, die auch fiir die Entstehung der
chronischen Bronchitis Bedeutung haben (= S.733);
sie fithren vorwiegend zu der zentrolobuldren Form,
die an der Nahtstelle zwischen luftleitenden Wegen
und respiratorischem Parenchym entwickelt ist. Auch
daraus ergibt sich die enge Beziehung zwischen Bron-
chitis und Emphysem. Bedeutsam ist v. a. das inhalati-
ve Rauchen®*8"1%_ Cadmium, das in Raucherlungen
in erhéhter Menge vorliegt™, konnte ebenfalls von Be-
deutung sein. Von erheblichem EinfluB} scheint ein
UberschuB an proteolytischen Enzymen, die aus dem
Zerfall der bei Rauchern stark vermehrten Makropha-
gen stammen**¢1:%2,

e Die Beziehungen zu allergischen Reaktionen, spe-
ziell dem Asthma, sind problematisch; die massive
Uberblidhung im Anfall ist reversibel, auch scheinen
rezidivierende Anfille selbst nach Jahrzehnten nicht
regelmiBig zum Emphysem zu fiihren®; viele Asth-
mafille laufen jedoch in eine chronische asthmoide
Bronchitis (= S.742) aus, die gewohnlich mit einem
Emphysem verbunden ist.

® Anderweitige Lungenerkrankungen, die Struktur-
schiden am Lungengeriist hinterlassen, werden oft
nicht gebiihrend beriicksichtigt; sie enden keineswegs
immer in Lungenfibrose, sondern kénnen (Tuberkulo-
se, = S.818; Pneumokoniosen, > S.825) zu sehr aus-
gedehnten generalisierten irreguliren Emphysemen
fiihren, die auch klinisch unter dem Bild einer schwer-
wiegenden obstruktiven Emphysemform verlaufen®.
® Endogene Ursachen:Hier haben die neueren Unter-
suchungen tiber die Wirkung des Mangels an a-1-
Antitrypsin und anderen Proteaseinhibitoren Bedeu-
tung erlangt’>?°>%, Die enzymatische, besonders
elastolytische Zerstorung von Lungenstrukturen wur-
de experimentell bewiesen®”%. Bei dem Antitrypsin-
mangelsyndrom entwickeln die homozygoten Anlage-
trager schon in jungen Jahren ohne gleichzeitige
Bronchitis oder andere entziindliche Komplikationen
ein schweres, dem Typ nach panlobulidres Emphysem;
ob Heterozygotie allgemein fiir die Emphysement-
wicklung eine Rolle spielt, ist unklar. Das schwere fa-
milidre Emphysem ist jedenfalls selten. Die Bedeu-
tung relativen Mangels an Proteaseinhibitoren, z.B.

gegeniiber leukozytenspezifischen Proteasen aus pu-
rulentem Exsudat bzw. Sputum, kann ebenfalls noch
nicht sicher abgeklirt werden.

Pathogenese und pathogenetische Klassifikation

Fiir die formale Pathogenese hat Loeschcke’ in heute
noch zutreffender Weise die Bedeutung der Faktoren
Uberdehnung, Animie, Atrophie diskutiert, die in
wechselnder Abfolge und in unterschiedlichem Aus-
mafB wirksam werden kénnen®%*%, Ganz generell
kann jede Strukturstérung im Lungengewebe und
jede obstruktive Stenose in den Luftwegen im stidndi-
gen Ablauf der Atembewegungen durch mechanische
Inhomogenitit einen emphysematischen Umbau einlei-
ten, unterhalten und verstarken. Alle derartigen Em-
physeme sind Folge unterschiedlicher Vorerkrankun-
gen und als sekunddre Emphyseme denen gegeniiber-
zustellen, die sich primdr aus Atrophie oder einer
primdren Geriisterkrankung ergeben. Hierauf beruht
der Versuch einer pathogenetischen Klassifikation in
primire und sekundire Emphysemformen, die eine
engere Beziehung zur Klinik und klinischen Diagno-
stik sowie zu den am Patienten zu beobachtenden
Funktionsstérungen ermoglicht®.

Senile Lunge, primér-atrophisches (seniles)
Emphysem

Die Altersverdnderungen, die am Lungengewebe wie
an den iibrigen Geweben des Organismus ablaufen,
fithren zu einer Erschlaffung der Geriiststrukturen
(,welke Alterslunge”), die in einen alterstypischen Um-
bau des Lungengewebes auslduft (Abb.11.23¢ u. d,
11.24a). Die Minderung der elastischen Retraktions-
kraft (> S.751) ist durch histomechanische Messun-
gen vielfach erwiesen®®41:6583.104.116,

Folge ist ein auch als Gefiigedilatation®*! bezeich-
neter Umbau; die Alveoleneingangsringe verstreichen,
die Alveolen gehen in der Wand der sich erweiternden
Alveloargiinge auf, es resultiert eine mindergegliederte
Gangstruktur. Die Atrophie kann sich unter zuneh-
mender Septenfensterung und Ubergreifen auf die re-
spiratorischen und terminalen Bronchiolen bis zum
leeren Lobulus“fortsetzen. Eine scharfe Grenze zwi-
schen seniler Gangektasie®®®® und Emphysem'>4483,
das definitionsgemiB eine ,,Destruktion voraussetzt,
ist nicht zu ziehen. Die Frage, ob es ein primires senil-
atrophisches Emphysem gibt, bleibt kontrovers disku-
tiert.

Klinisch kénnen emphysemtypische Befunde erho-
ben werden, wenn auch die Funktionsverluste ge-
wohnlich im Rahmen der iibrigen altersbedingten
Funktionseinbuflen bleiben. Zunahme der statischen
Compliance, Erhéhung des Residualluftvolumens
und der funktionellen Residualkapazitit, Minderung
des forcierten AtemstoBes und Einschrinkung der
Diffusionskapazitit als Folge des Kontaktflichenver-
lustes sind typische Folgen. Wesentliche klinische Be-
deutung gewinnt dieses Emphysem jedoch i.allg. erst
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Abb.11.24a-f. Lungenemphysem, pathogenetische Typen:
a Fortgeschrittenes senil-atrophisches (panlobulires) Emphy-
sem, diinnwandiger Bronchiolus mit reduzierter Verspannung
im Lungengewebe. H.E. 18fach. b Bronchiolitisch-dilatatives
(zentrolobuldres) Emphysem, Bronchiolus terminalis und Bron-
chioli respiratorii. H.E. 30fach. ¢ u. d Bronchiolostenotische
Emphysemblase, Schnittflichenfoto (c¢) und mikroskopisches

Priiparat (d) H. E. 9fach.: Offener, kollapsanfilliger diinnwandi-
ger Bronchiolus als Blasenzugang (in d, unten links). e Grofie
subpleurale bronchostenotische Emphysemblase, die starke
Dehnung wird an den pigmentmarkierten Lobulusgrenzen auf
der Pleura deutlich. Ca. 0,7fach. f Emphysemherd mit Fibrose
(.emphysematose Geriistsklerose*) bei abgeheilter tuberkuloser
Streuung. Schnittflichenfoto, Originalgroe
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dann, wenn entziindliche Komplikationen (Kompli-
kationsbronchitis, Pneumonie) hinzutreten.

Sekundiire Emphyseme

Sie werden durch Art und Ausmal der sie auslgsen-
den Vorerkrankungen gepragt und sind deshalb stets
herdbezogen, wenn es auch bei generalisierten Prozes-
sen zu einer Konfluenz der Emphysemherde kommen
kann. Funktionell bestehen oft schwerwiegende Sto-
rungen, die in die kardiorespiratorische Insuffizienz
fithren kénnen®>%. Nach den vorherrschenden patho-
genetischen Mechanismen kénnen mehrere Formen
mit unterschiedlicher Morphologie und unterschied-
lichen funktionellen Folgen unterschieden werden
(Abb.11.24a-f):

Bronchostenotisches (obstruktives) Emphysem

Der pathogenetische Mechanismus ist die chronische
poststenotische Uberblihung des Lungengewebes;
der morphologische Grundtyp ist die rundliche Blase,
die im Lungenkern und in den Intermediidrzonen
meist klein ist, in den Lungenrindern und Lungen-
spitzen aber sehr groB3 werden kann (bulloses Emphy-
sem, s.u.).

Isolierte Blasen werden meist von einer ventilartig
wirksamen Bronchiolostenose (Bronchiolitis oblite-
rans, klappenartiger Ventilmechanismus eines diinn-
wandigen Bronchiolus) ausgeldst. Oft sind ganze Lo-
buli oder auch groflere Einheiten betroffen; der
Umbau zur groBen Blase setzt anscheinend eine In-
suffizienz des kollateralen Luftabstromes voraus, die
durch einen kompressionsatelektatischen Randsaum
oder durch bestehende interstitielle Entziindung be-
dingt sein kann. Weiter zentral liegende Stenosen ha-
ben ausgedehnte konfluierende Emphysemfelder
oder Gruppen emphysematischer Bullae zur Folge.
Das sog. kongenitale lobdre Emphysem® wird eben-
falls durch einen im Lappenbronchus liegenden, ggf.
funktionellen Stenosemechanismus ausgeldst, doch
handelt es sich meist nur um eine akute Uberblihung,
kein eigentliches Emphysem.

Destruktiv-bronchiolitische Form des Emphysems

Diese als bronchiolektatisches Emphysen bezeichnete
Form entsteht durch eine Ausbreitung der bronchiti-
schen chronischen Entziindung auf die terminalen
und respiratorischen Bronchiolen, die zu deren
Wandschwiche und Ektasie fithrt. Dieses Emphysem
entspricht dem morphologischen Typ des zentrolobuld-
ren Emphysems (Abb.11.24b-d), dessen besondere
Beziehung zur Bronchitis/Bronchiolitis immer her-
vorgehoben wird’!. In der weiteren Entwicklung kann
sich das Emphysem auf den ganzen Lobulus ausbrei-
ten und auch die Lobulusgrenzen tiberschreiten.

Narbenemphyseme
Sie treten in sehr vielfiltiger Form auf und reichen
vom unbedeutenden Emphysemherd bis hin zum funk-

tionell schwerwiegenden generalisierten Prozefs. Sie
sind Folge ortlicher narbiger Strukturstérungen (foka-
les Emphysem), v.a. vernarbender Granulome; nicht
selten ergeben sich Uberginge zu Lungenfibrosen
(,.emphysematése Geriistsklerose“®” Abb. 11.24f). Nach
der deskriptiv-morphologischen Klassifikation han-
delt es sich oft um ein irreguldres Emphysem.

® Perinoduldrer Typ: Hierbei entwickelt sich durch
Narbenzug (Traktionsemphysem) oder Vernarbung
des zentralen Bereiches ein Emphysemmantel um die
Narbe; hiufig ist auch die A. terminalis mit einge-
schlossen. Bei dichter Beherdung kénnen die Emphy-
semmaintel benachbarter Lobuli zu groBeren, von
Narben durchsetzten Emphysemfeldern zusammen-
flieBen, z.B. bei dem posttuberkulosen respiratori-
schen Syndrom (r S.818). Bei der disseminierten
feinherdigen Anthrakosilikose (> S.825) findet sich
haufig auch das zentrolobulir-dilatative fokale Staub-
emphysem*->-%%_ das in seiner schweren Form kli-
nisch oft nicht sicher gegen eine nicht staubbedingte,
chronisch-obstruktive Lungenerkrankung abgegrenzt
werden kann. Das heute noch haufig anzutreffende,
meist kleinblasige Spitzennarbenemphysem als Folge
einer vernarbten tuberkulésen Spitzenstreuung
(= S.814) gewinnt hochstens Bedeutung als Aus-
gangspunkt eines Pneumothorax.

o Uberdehnungsemphysem (auch sog. kompensatori-
sches, besser komplementires Emphysem): Es ist in
seiner Haufigkeit und Bedeutung umstritten.

Morphologisch ist die Abgrenzung gegeniiber einem
chronischen Volumen pulmonum auctum, aus dem es
sich in meist panlobuldrer Form entwickelt, dhnlich
problematisch wie die des senil-atrophischen Emphy-
sems von der senilen Lunge.

Ursache ist eine chronische Uberdehnung z.B. in
der Restlunge nach Pneumonektomie bzw. Lobekto-
mie® oder in der konkaven Zone eines Skoliose- bzw.
Kyphoskoliosethorax'®. Trotz Ausgleichsmechanis-
mus durch Zwerchfellhochstand, Engstellung des He-
mithorax und ggf. Mediastinalverziechung muf} sich
die Lunge einem relativ zu grofl gewordenen Thorax-
raum anpassen. Auch die Frage nach der klinischen
Bedeutung ist umstritten; sie hatte z. B. Bedeutung bei
der Diskussion der Plombierung von Resthohlen.
® Als paraseptales Mantelemphysem kann sich ein
Emphysem auch an Fibrosefronten infolge ortlicher
Uberdehnung unter Pleuraschwarten entwickeln; die-
se Form wird auch in der deskriptiv-morphologischen
Klassifikation gesondert gefiihrt (= S.758). Diese
Emphysembildung kann zu einer gewissen Remobili-
sierung der Lunge wihrend der Atembewegungen
fithren (> Abb. 11.50¢).

Bulléses Emphysem

Diese Diagnose soll nach der deskriptiv-morphologi-
schen Klassifikation vermieden werden, doch hat
diese Sonderform des Emphysems eine besondere
klinische Bedeutung. Als Bulla werden blasige Hohl-
rdume von mindestens 1cm Durchmesser bezeichnet



(Abb. 11.24c-e); die Blasen des bullosen Emphysems
sind meist jedoch viel gréBer, bis doppelfaustgrof3.

Klinisch ergibt sich die Differentialdiagnose zum
Pneumothorax oder zur sog. ,vanishing lung“ bzw.
progressiven Lungendystrophie?'"’, bei der es sich
meist um bullése Emphyseme handelt*467,

Bullae haben eine anscheinend unterschiedliche
Atiologie. Als bronchostenotische Riesenblasen haben
sie bei klinischen'® oder postmortalen® intrabullosen
Druckmessungen exspiratorisch erhéhte Innendriik-
ke. Die sog. ,,offenen”, meist gekammerten Blasensyste-
me folgen dagegen den Intraalveolardriicken des um-
liegenden Lungengewebes. Hier findet man an der
Blasenbasis 6fter Narbenherde; die Blasen entstehen
anscheinend durch Abrif} interlobulédrer Septen von
der Pleura und Retraktion des Lungengewebes.

Die Funktionsstérungen durch Kompression des
iibrigen Lungengewebes geben nicht selten Anlal3 zur
Bullektomie. Derartige Operationspriparate bestehen
meist aus iiberdehnter, teils leicht fibros verdickter
Pleura, der fibrose, oft vaskularisierte Strange anhin-
gen, wihrend Lungengewebe der Blasenbasis selten
mitgefaBt wird, so daB die Frage nach der Atiologie
gewohnlich nicht beantwortet werden kann.

Prognose

Die Prognose ist je nach Typus unterschiedlich, nur
bei dem narbenbedingten Typ relativ gut, wihrend es
bei den bronchostenotischen Blasen meist zu einem
weiteren Fortschreiten des blasig-emphysematischen
Lungenumbaues kommt.

Klinisch-pathologische Korrelation

Emphysem wird auch von den Klinikern morpholo-
gisch definiert. Eine derartige Klassifikation muf sich
in der Korrelation zur klinischen Diagnostik und zu
den klinisch beobachteten Funktionsstorungen und
Krankheitsverldufen bewéhren. Dies ist nach den Er-
gebnissen sehr umfangreicher Untersuchungen (zu-
sammenfassende Darstellung®'%) hinsichtlich des
panlobuldren und zentrolobuldren Emphysemtypus
nicht iiberzeugend gelungen, auch nicht hinsichtlich
deren Zuordnung zu den klinischen Patiententypen
des dyspnoischen ,,pink puffer bzw. zyanotischen
,blue bloater“”®'2, Die Klinik hat keinen Zugang zu
einer typmifBigen Klassifikation der Emphyseme, sie
kann das Emphysem im Rahmen der chronisch-ob-
struktiven Lungenerkrankung oft nicht einmal mit Si-
cherheit diagnostizieren bzw. gegeniiber einer rever-
siblen akuten Uberblihung differenzieren.

Das optimale Ergebnis der Korrelation eines mor-
phologisch bestimmten Schweregrades des Emphy-
sems mit einem aus den wichtigsten klinischen Mef3-
gréBen (Volumina, AtemstoBtest, Kohlenmonoxiddif-
fusionskapazitit) zusammengesetzten Vergleichswert
ergab einen Korrelationskoeffizienten von 0,841%;
auch der Vergleich morphologischer Mef3groflen mit
Funktionswerten, die bei postmortaler Beatmung iso-
lierter Lungen gewonnen werden®, ist nicht voll iiber-
zeugend gelungen. So bleiben auch das morphologi-
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sche Grading'” oder anderweitige morphometrische
Analysen®*? im Hinblick auf die Abschitzung der kli-
nischen Bedeutung unvollkommen.

Die Quantitdt emphysematischer Lisionen sagt
noch nicht viel iiber deren funktionelle Qualitit
aus.

Emphysem und Cor pulmonale

Das sicherste morphologische Zeichen fiir eine
schwerwiegende Storung der Lungenfunktion ist der
Nachweis einer pulmonalen Hypertonie und eines
chronischen Cor pulmonale. Hier haben sich in der je-
weiligen Inzidenz weder fiir die deskriptiv-morpholo-
gisch definierten Emphysemformen noch fiir die rein
morphometrisch gewonnenen Schweregrade klare
Beziehungen ergeben.

Deutlichere Differenzen ergeben sich bei Einfiih-
rung qualitativ-pathogenetischer Kriterien®>*. Die In-
zidenz des Cor pulmonale ist hoch bei den bronchoste-
notischen bzw. bronchiolitischen Emphysemen und
bei den generalisierten, ggf. auch mit ausgeprigterer
Fibrose verbundenen Narbenemphysemen, sie ist bei
den diffusen atrophischen Emphysemen wesentlich
niedriger und bei den unkomplizierten senil-atrophi-
schen Emphysemen minimal. Hier spielen auch itio-
logische Momente (z. B. Bronchitis mit Obstruktion,
narbige Verziehungen mit Fibrose, einfache Altersek-
tasie) eine Rolle, die sich iiber die pathogenetischen
Wege der Emphysementwicklung auch auf die Mor-
phologie auswirken.
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Kreislaufstorungen

Vorbemerkungen

Anatomie

Die Lunge verfiigt iiber die Pulmonalarterien als Vasa
publica und das Bronchialarteriensystem als Vasa pri-
vata.

e Die Bronchialarterien versorgen nur Teile des Lun-
gengewebes, namentlich den Hilusbereich einschliel3-
lich der Lymphknoten, die gro8eren Bronchien und
groBe Teile der Pleura. Sie stehen tiber arteriovendse
und bronchopulmonale arterielle Anastomosen mit
dem Pulmonalarteriensystem in vielfiltiger Verbin-
dung und laufen in der Peripherie in das allgemeine
Venennetz aus®*. Bei krankhaften Prozessen kommt
es oft zu einem starken Ausbau der Bronchialarte-
rien2®4s.

® Die Pulmonalarteriendiste (Abb.11.25) folgen den
Aufzweigungen des Bronchialbaumes. Sie haben bis
weit in die Peripherie elastischen Bautyp, ihre Wind-
kesselfunktion ist grofer als die der Aorta®. Das Volu-
men der Pulmonalishauptstimme betrdgt 50-85 ml,
die Compliance des arteriellen Kompartimentes wur-
de zu etwa 3,5%/cm H,O bestimmt'2.

Im Lungengewebe sind die Pulmonalarterienéste
und Bronchien in ein peribronchovasales Bindegewe-
be eingebettet. Die kleinen Arterien sind in ihrem
Umfang oft weitgehend von Lymphgefialen umge-
ben. Die Kontraktilitdt ihrer Wandmuskulatur ermog-
licht Lichtungseinengungen bis auf etwa %®. Hier lie-
gen die Hauptorte der Blutverteilungsregulation'.
Die Arteriolen haben nur noch abschnittsweise Mus-
kelringe, die beim Ubergang in die muskelfreien Pri-
kapillaren moglicherweise sphinkterdhnlich wirken.
® Prikapillaren und Kapillaren gehen durch elastische
Fasern enge Verbindungen zum anliegenden Lungen-
gewebe ein und werden mit diesem gedehnt und ent-

Acinus

A.lobul.
Netz-K.

. Arteriole

spannt. Die Perfusibilitit ist vom Lungendehnungs-
grad unmittelbar abhéngig?->'. Die Prikapillaren
kénnen bei stirkerer Lungendehnung mit 40-70 um
weiter als die Arteriolen sein.

® Das arterialisierte Blut wird in den Postkapillaren
gesammelt und gelangt iiber Venolen in die kleinen
Venen, die in den interlobuliren Septen verlaufen. Die
Venen liegen dadurch immer zwischen den Aufzwei-
gungsgebieten benachbarter Pulmonalarterien und
werden deswegen nicht segmentweise benannt. Die
Compliance des vendosen Kompartimentes liegt um
5%/cm H,0".

e Die Bedeutung des Lymphsystems liegt nicht nur in
der Drainage des Lungenparenchyms, sondern auch
in der Reinigung von allen partikuldren und loslichen
Schadstoffen, die in das Interstitium gelangen
(> S.821). Es ist in der Lunge besonders reich entwik-
kelt®?** und wird in ein superfizielles (pleurales) und
tiefes (peribronchovasales) Netz eingeteilt. Die Alveo-
larsepten sind frei. Der Flissigkeitsiibertritt in die
Lymphriume erfolgt im lockeren Bindegewebe der
Bronchioli respiratorii, im perilobulédren, interlobulé-
ren — perivendsen und subpleuralen Bindegewebe, oft
iiber blindendende Seitenverzweigungen der kleinen
LymphgefiBe. Die pleuralen LymphgefaB3e anasto-
mosieren im Hilusbereich mit dem System der tiefen
Plexus. Uber die reich entwickelten Anastomosen im
Hilus- und Bifurkationsbereich und die dort konzen-
trierten Lymphbahnen bestehen enge Verbindungen
zu den Nachbarstrukturen. Verbindungen zu den du-
SPeren Thoraxweichteilen bestehen iiber die Systeme
der Pleura parietalis, zum Bauchraum iiber diaphrag-
matische Verbindungen. Der grofite Teil der Lymphe
der linken Lunge, mit Ausnahme von Teilen des Ober-
lappens, gelangt iiber die rechtsseitigen tracheobron-
chialen Lymphknoten, die rechtsseitigen Trunci bron-
chomediastinales und den Truncus lymphaticus dex-
ter zum rechten Venenwinkel. Diese Beziehungen sind

Abb. 11.25. Schema der Endstrombahn,
vgl. Text. (Nach Giese, Organpathologie
Bd. I, Thieme-Verlag, Stuttgart)



fiir die Ausbreitung krankhafter Prozesse und beson-
ders fiir die Metastasierung maligner Tumoren
(> S.838) von groBter Bedeutung.

® Die nervale Regulationist noch nicht vollstindig ge-
klart'®. Die sympathische Innervation erfolgt iiber die
Plexus pulmonales dorsalis und ventralis mit Asten zu
den Pulmonalarterien und Venen. Autonome intrapul-
monale Ganglien unterhalten eine Funktion auch an
der denervierten Lunge. Vasomotoren sind in den pe-
ripheren Pulmonalarteriendsten reichlicher als zentral
nachgewiesen; auch die Venolen und kleinen Venen
werden von einem Plexus freier Nervenfasern umge-
ben. Das nach Vagusdurchschneidungen auftretende
hiamorrhagische Lungenédem weist auf eine vasomo-
torische Vagusefferenz hin.

Die Wirkung neurohormonaler Einfliisse wird als
geringer als im groen Kreislauf angenommen. Regu-
latorische Einfliisse ergeben sich aus abnormen Sau-
erstoff- und Kohlendioxidpartialdriicken'®%, die zu
reflektorischer Arteriolenkonstriktion, moglicherwei-
se auch zu Anderungen im Venolentonus fiihren kon-
nen. Besonders in den Venolen kommen kleine glo-
musartige, nichtchromaffine, paragangliondre Zell-
gruppen vor, die vermutlich eine Chemorezeptoren-
funktion haben und bei pulmonaler Hypertonie
hyperplasieren®. Die Bedeutung des sog. Glomus pul-
monale ist umstritten'>,

Kapillarblutvolumen und Differenzierung der
Endstrombahn

Das Kapillarblutvolumen ist eine der wichtigsten
Grdflen fiir den Gasaustausch. Seine anatomisch
festgelegte Menge ist strukturgebunden und wird
z.B. durch Alveolarwandabbau mit Kapillar-
schwund bei Emphysem (o> S.748, 760) reduziert.
Seine funktionelle Grgfle wird durch die Zirkula-
tionsbedingungen, v.a. durch die sog. mittlere Kon-
taktzeit, wesentlich mitbestimmt.

Die Auffassungen von der funktionellen Differen-
zierung der Endstrombahn sind somit nicht nur
fir die Beurteilung hdmodynamischer Konsequenzen
(Cor pulmonale, > S.776), sondern auch fiir die Dif-
fusionskapazitdt und deren funktionelle Reser-
ven® 12226556568 yon orofler Bedeutung (Abb.11.25).

Versuche an Leichenlungen haben mit unterschied-
lichen Methoden Kapillarblutvolumina um 260-
270 ml ergeben'>!3, Morphometrische Untersuchun-
gen kommen auf Werte um 200 ml*, wihrend kli-
nisch-physiologische Studien (vermutlich submaxi-
male) Werte bis 153 ml ergeben haben™.

Analysen der pulmonalen kapilliren Zirkula-
tion?36% haben eine Differenzierung der Endstrom-
bahn in stindig durchstrémte Stromkapillaren, vor-
nehmlich an der Basis der Alveolen, und ein in Ruhe
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nur fakultativ, unter Belastung zunehmend gleichmé-
Biger und stdrker durchblutetes Netzkapillarsystem
wahrscheinlich gemacht %1%,

e Die bevorzugt durchstromten Stromkapillaren rei-
chen in Ruhe zur vollstindigen Aufsittigung des Lun-
genblutes aus; sie sind mit im Mittel 30-40 um zwar
weiter als die Netzkapillaren, konnen aber nicht als
arteriovendse Anastomosen gelten, weil ein vollstan-
diger Gasaustausch moéglich ist.

® Die Netzkapillaren stellen die funktionelle Reserve
dar. Unter pathologischen Bedingungen wird das Ka-
pillarsystem zunichst auf die Stromkapillaren redu-
ziert.

Anderungen des Blutgehaltes

Der Blutgehalt der Lungen unterliegt unter krankhaf-
ten Bedingungen sehr starken Schwankungen. Mes-
sungen an Leichen haben Normalwerte um 508 +
120 ml entsprechend 255 ml/1000 ml Lungenvolumen
ergeben'"!2, Klinische Messungen, die auch die extra-
pulmonalen GefidBstrecken erfassen, liegen in der
gleichen GroBenordnung?'. Die Verteilung zwischen
Ober- und Unterlappen betrug 1:1,15. Im GefiBsy-
stem ergaben sich Anteile von 23% im arteriellen, 24%
im venosen und 53% im kapilldren Kompartiment'> 3,

Der Gesamtblutgehalt wurde an der Leiche bei
Emphysem bis auf die Hilfte vermindert, in Stau-
ungslungen auf iiber das Doppelte vermehrt gefun-
den'!.

Anidmie

In der Lunge tritt die hellgraue Eigenfarbe hervor. Das
Lungengewebe erscheint trocken, das anthrakotische
Netzwerk der Pleura stellt sich iiberdeutlich dar.

Als Ursachen kommen in Betracht:
® chronische Verminderung der zirkulierenden Blut-
menge bei Blutkrankheiten oder chronischem Blutver-
lust,
® reduzierte Durchblutung, z.B. bei Herzfehlern mit
Rechts-Links-Shunt,
® Gewebsabbau mit Kapillarverlust, z. B. bei Emphy-
sem,
® obstruktive Uberblihung der Lunge, z.B. im Status
asthmaticus, mit Kapillarkompression,
® Kompressionsatelektase, z. B. bei Pleuraerguf3.

Im akuten Verblutungsschock ist die Lunge dagegen
meist blutreicher infolge Zentralisation des restlichen
Blutvolumens. Bei alten embolischen Verschliissen
groBBerer Pulmonalarterienstimme unter dem rontge-
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nologischen Bild der ,.einseitig hellen Lunge* erfolgt
ein gewisser Ausgleich durch verstirkten Ausbau der
Bronchialarterien.

Hyperiimie

Die Lunge ist dunkelrot, feucht und schwer. Man un-
terscheidet die

® hypostatische Hyperdmie, die unter dem EinfluB3 der
Schwerkraft entsteht und schon in der Agonie bei
nachlassender Herz-Kreislauf-Funktion beginnt, ge-
wohnlich in den dorsalen-basalen Lungenabschnit-
ten,

® aktive Hyperimie bei erhohter BlutdurchfluBmen-
ge, z.B. bei Links-Rechts-Shunt oder bei allgemeiner
Blutmengenvermehrung (Plethora), auch bei Entziin-
dungen, z.B. in der (roten) Anschoppungsphase der
Lobdrpneumonie,

® Hyperimie infolge Kapillarlihmung, die durch in-
Sfektiése oder chemisch-toxische Reize und durch Hyp-
oxie ausgeldst, aber auch als Folge neuraler Kapillar-
ldhmung bei zentralnervésen Stérungen (experimen-
tell auch nach Vagusdurchschneidung) entstehen
kann,

e Zirkulationsstorungen in der Schocklunge (> S.
755).

Lungenblutungen

Sie sind nach Gréf3e, Form und Ausbreitung sehr un-
terschiedlich’.

® Traumatische Blutungen konnen durch direktes
Trauma (Thoraxkontusion, penetrierende Thoraxver-
letzungen, LungenanspieBung bei Rippenbriichen)
entstehen; sie sind bei Verletzungen der Pleura visce-
ralis hdufiger mit einem Hadmo- oder Himopneumo-
thorax verbunden; bei schweren stumpfen Traumen
kommt es haufiger auch zu inneren Zerreiffungen mit
ausgedehnten Einblutungen in das Lungengewebe,
auch kommen durch Scherungskrifte Abrisse von
Lungenlappen vor. In anderen Fillen kann es nach
Kontusionen auch ohne nennenswerte Gewebszerst6-
rung zur Entwicklung eines himorrhagischen Odems,
zu herdférmigen Blutungen und schon innerhalb von
24 h zur sog. traumatischen Pneumonie kommen,

® Barotraumen, hervorgerufen durch stoBartige
Druckwellen, etwa bei Explosionen, fithren zu inneren
Zerreifiungen mit intraalveoldren Blutungen, nicht sel-
ten verbunden mit einer u.U. tédlichen, pulmonal
ausgelosten Luftembolie,

® Blutungen kénnen weiterhin durch Zerfall von Lun-
gengewebe mit Gefifiarrosion zustande kommen. Sie
reichen von der massiven Blutiiberschwemmung bei
Arrosion eines Pulmonalarterienastes, z. B. durch Tu-
mor, iiber grobere Kavernen- oder Abszef3blutungen bis
zu den Hdmoptysen,

® Blutaspirationen gelangen besonders in die Lungen-
unterlappen, wo sie lobulire oder groBere infarktihn-

liche intraalveolire Blutansammlungen, nicht selten
gefolgt von Aspirationspneumonie, ausldsen; sehr
massive Blutungen kénnen den gesamten Tracheo-
bronchialbaum verlegen (Bluttamponade).

® Die sog. angioneurotischen Blutungen werden v.a.
bei zentralem Tod und Erstickungsvorgdngen ausge-
16st; sie sind meist kleinfleckig, oft punktférmig iiber
die Pleura ausgebreitet, konnen aber auch groBBer wer-
den und konfluieren.

Stauungslunge

Die Stauungslunge entsteht durch Minderfunktion
des linken Herzens mit Riickstauung des Blutes in die
Lunge (kongestive Hyperdmie; kardiale Stauung). Sie
geht in den frithen Stadien meist mit einem Lungen-
6dem einher; bei chronischer Stauung entwickeln sich
eine Lurigeninduration und sekundire Pulmonalarte-
riensklerose.

Akute Lungenstauung

Hierbei ist der Blut- und Fliissigkeitsgehalt der Lun-
gen stark vermehrt. Das pulmonale GefidBsystem ist
prall mit Blut gefiilit, der Alveolarraum wird durch
die sich vorwélbenden Kapillaren eingeengt (sog. an-
giektatische Alveolarkompression). Es besteht als Folge
der intrakapilldren Drucksteigerung ein zunichst in-
terstitielles, dann auch intraalveolires Odem. Erythro-
zytendiapedese aus den Kapillaren kann zu feinflecki-
gen Blutungen fiihren, die Erythrozyten werden durch
Makrophagen abgebaut, in deren Zytoplasma es zur
Hamosiderinspeicherung kommt (Abb. 11.26¢). Diese
kann durch eine histochemische Eisenreaktion nach-
gewiesen werden. Derartige sog. Herzfehlerzellen ge-
langen auch in das Sputum.

Klinisch besteht eine Dyspnoe (,,Asthma cardiale®),
die differentialdiagnostisch vom obstruktiven Bron-
chialasthma abgegrenzt werden muBl. Die myokar-
diale Insuffizienz der linken Herzkammer ist die hiu-
figste Ursache. Der Zustand ist mit der Rekompensa-
tion voll reversibel.

Chronische Stauungslunge

Sie entwickelt sich aus hiufig rezidivierenden oder bei
chronischen Stauungszustinden; die stirksten Ver-
dnderungen sind bei der Mitralstenose zu erwarten,
bei der der nichste muskelstarke Abschnitt vor der
Stenose, der rechte Ventrikel, erst jenseits der Lunge
gelegen ist. Die wesentliche Verdnderung ist eine sich
allmédhlich entwickelnde Geriistfibrose, die durch eine
Fibroblastenproliferation als Folge des interstitiellen
Odems in Gang gesetzt wird.

® Rote Stauungsinduration: Hierbei werden die Ka-
pillaren durch das Fasergewebe gegen eine Uberdeh-
nung geschiitzt; die Neigung zur Odembildung 148t
nach, der Blutgehalt geht allmahlich gegen die Norm
zuriick.



® Braune Stauungsinduration: Sie ist ein spéteres Sta-
dium mit fortgeschrittener Fibroseund Verddung vieler
Kapillaren. Der Blutgehalt der Lunge sinkt unter nor-
male Werte ab. Gleichzeitig besteht meist eine starke
sekunddre Pulmonalarteriensklerose, durch die die
Hauptwiderstandszone vor das Kapillargebiet verla-
gert wird. Diese GefaBverdnderungen konnen den Er-
folg operativer Herzfehlerkorrekturen beeintréchti-
gen, weil die Belastung der rechten Herzkammer
durch eine fixierte pulmonale Hypertonie zumindest
zunichst bestehen bleibt. Die braune Farbe, meist
fleckférmig auf der Schnittfliche erkennbar, beruht
auf einer Anhdufung der sog. Herzfehlerzellen, doch
kann auch eine Eisenablagerung im Interstitium auf-
treten.

Rontgenologisch kann sich das Bild miliarer Ver-
schattungen ergeben. Funktionell ist mit der Gertistfi-
brose meist eine restriktive Ventilationsstérung verbun-
den. Die Diffusionskapazitit wird (als Transfersto-
rung) durch eine Verdickung der alveolokapilldren
Membran und zusétzlich meist durch Kapillarverlust
noch verstarkt eingeschrénkt.

Lungenddem

Das Lungenddem gehért zu den hdufigsten Obduk-
tionsbefunden™*>"°, gewohnlich als Folge einer
Insuffizienz des linken Herzens.

Aber auch andere Ursachen kénnen zum Odem
fiihren, das aus einer Stérung der verschiedenen zu-
sammenwirkenden Krifte resultiert, die das Lungen-
gewebe ddemfrei halten'®3*%,

Physiologische Vorbemerkungen

Vom geweblichen Aufbau her werden das intravasku-
ldre Kompartiment, der extravaskulire Bindegewebs-
raum (Alveolarwand und interstitielle Rdume) sowie
die Lymphgefdfle unterschieden. Die Filtrationsrate
wird durch die Differenz zwischen hydrostatischem
Druck in den Kapillaren und im interstitiellen Raum ei-
nerseits, der entgegengesetzten Differenz des onkoti-
schen Druckes in der Kapillare und im interstitiellen
Gewebe andererseits bestimmt; hinzu kommt der Per-
meabilitdtsfaktor der Kapillarwand.

Im Regelfall fithrt das Zusammenwirken aller
Krifte zu einem Fliissigkeitsausstrom auf der arte-
riellen Seite der Kapillare, wihrend auf der vené-
sen Seite der Riickstrom iiberwiegt. Die restliche
Fliissigkeit wird iiber das LymphgeféBsystem ab-
geleitet. Der Lymphstrom aus der Lunge wird beim
Menschen auf etwa 20 ml/h mit einem Protein-
gehalt von 4 g% geschitzt*®®. Die Reservekapazitit
der Lymphdrainage ist vermutlich grof3.

Anderungen des Blutgehaltes 769
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Abb.11.26a—c. Kreislaufstdrungen der Lunge: a Lungenddem:
Prall gefiillte Lymphbahnen und Septenodem (Sammlung Gie-
se). b Lungenddem: Ausfiillung der Alveolarrdume mit Odem-
fliissigkeit, durch Surfaktant stabilisierte Luftblasen in der
Odemfliissigkeit. H. E. 150fach. ¢ Chronische Stauungslunge mit
sog. Herzfehlerzellen (= mit Hamosiderin beladene Makro-
phagen). Berlinerblau-Reaktion. 560fach
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Atiologie, Pathogenese

Hieraus ergeben sich mehrere grundlegend unter-
schiedliche Ursachen fiir die Entstehung eines Lun-
genddems:

® Erhohung der transkapilldren Druckdifferenz durch
1. Steigerung des intrakapilliren Druckes — hdmody-
namisches Odem (z.B. bei Linksherzversagen) oder 2.
auch durch Erniedrigung des interstitiellen Druckni-
veaus (z.B. durch erhohte Oberflichenspannungs-
krifte infolge mangelnder Surfaktantaktivitit),

e Kapillarmembranschidigung (z.B. durch toxische
Gase); dieses sog. Permeadbilitdtsédem ist 6fter infolge
Erythrozytendiapedese auch himorrhagisch,

® Blockade des Lymphgefifsystems (z.B. durch Tu-
mor), meist verbunden mit einem Pleuraergu3 —lym-
phatisches Odem.

Morphologie

Die Odemfliissigkeit sammelt sich zunichst in den
dickeren Anteilen der Alveolarwdnde und in den inter-
stitiellen Bindegewebsrdumen (Abb.11.26 a), besonders
auch peribronchovasal und interlobuldr, an. Man
schitzt die Kapazitit dieses Raumes auf etwa 500 ml.
Erst spater werden die Alveolarrdume iiberschwemmt
(Abb.11.26b), ohne daB Art und Ort des Fliissigkeits-
austrittes schon genauer bestimmt werden konnten.
Von Bedeutung ist auch der gleichzeitige Proteinaus-
strom, der bei den himodynamischen Odemformen
gering, bei den Permeabilititsformen als Folge der
Kapillarwandschéddigung oft hoch ist und ggf. aus der
Anfirbbarkeitsintensitit der Odemfliissigkeit in den
Alveolarrdumen abgeschitzt werden kann.

Funktionelle Folgen

Unter den Funktionsstorungen steht die

® Minderung der Diffusionskapazitit (Verlingerung
der Transferstrecke durch interstitielles Odem, in den
spiteren Phasen Blockade der Alveolarriume) im
Vordergrund, doch kommt es auch zu

® Storungen der Lungenmechanik, v.a. durch Surfak-
tantinaktivierung mit der Tendenz zu erhGhtem Atem-
widerstand und Lungenkollaps.

Fiir die Therapie ist bedeutsam, dall hohe Sauer-
stoffkonzentrationen, die z. B. bei der Beatmung ange-
wendet werden miissen, selbst einen Kapillarwand-
schaden zur Folge haben kénnen®.

Besondere Formen des Lungenédems

Abgesehen von dem Odem bei Linksherzversagen
und dem Odem bei den verschiedensten Schockzu-
stinden, die z. B. als Atemnotsyndrom des Erwachse-
nen bei den atelektatischen Syndromen (= S.755) im
Zusammenhang dargestellt werden, sind noch einige
besondere Odemformen zu erwihnen, die mit groBe-
rer RegelméBigkeit aufzutreten pflegen und gelegent-
lich als Todesursache anzusehen sind:

e Das Uberwdsserungsédem kann bei forcierter Infu-
sionstherapie beobachtet werden; es ist wohl in den
Formenkreis der Schocklunge einzuordnen und wird
durch die erhohte Fliissigkeitszufuhr nur verstérkt.

® Das Odem bei zentralen Regulationsstorungen tritt
z.B. bei Schddel-Hirn-Trauma, Hirndrucksteigerung
infolge von Tumoren u.a. oft besonders markant auf;
als Hauptursache wird eine Blutiiberladung des Lun-
genkreislaufes im Rahmen einer Kreislaufzentralisa-
tion durch massiv erhohte adrenerge Aktivitit ange-
nommen, wofiir auch die Wirksamkeit einer sympa-
thikolytischen Therapie spricht?; es scheint jedoch
auch zu einer Kapillarwandschiddigung zu kommen,
die zu Eiweilausstrom und Erythrozytendiapedese
fuhrt.

® Das urimische Odem bei chronischem Nierenversa-
gen kann eine hdmodynamische Komponente haben,
weil hdufig ein Linksherzversagen bei nephrogener
Hypertonie besteht; ein durch intraalveoliare Fibrin-
abscheidung und gelegentliche Erythrozytendiapede-
se bewiesener toxischer Kapillarwandschaden scheint
aber insgesamt bedeutsamer zu sein. Die bevorzugte
symmetrische zentrale Lokalisation des Odems
(Schmetterlingsfigur im Rontgenbild) wird mit dem
verstiarkt in dem peribronchovasalen Bindegewebe
der zentralen groBeren Bronchien und Gefif3e in Er-
scheinung tretenden interstitiellen Odem erklirt.

® Das Lungendodem bei Heroiniiberdosierung ist durch
einen besonders hohen EiweiBanteil gekennzeich-
net’’; seine Genese ist noch unklar, angenommen
wird u.a. eine Einwirkung auf den Hypothalamus,
auch weist das bet Todesfillen hiufig beobachtete
schwere Hirnddem auf Zusammenhinge mit dem
Odem bei zentralen Regulationsstérungen hin?.

® Das akute Hohenédem befillt nichtakklimatisierte
gesunde Personen, die in Hdéhen um 3500—4000 m
aufsteigen, kann aber auch Hohenbewohner nach
Aufenthalten auf Seehohe befallen (z.B. Andenbe-
wohner). Die Pathogenese ist nicht ausreichend ge-
klirt, zumal die reflektorische pulmonale Hypertonie
bei Hypoxie nicht mit erh6htem Druck in den Kapil-
laren und Venen einhergeht. Es soll zur Bildung sub-
endothelialer Vesikel in den Kapillaren kommen, die
zu ortlicher Drucksteigerung in den Kapillaren und
Venolen fiihren kdnnten®.

Embolie und Infarkt

Als erstes nachgeschaltetes Kapillargebiet sind die
Lungen der Ablagerungsort aller aus dem vendsen
Schenkel des gesamten Organismus stammenden,
mit dem Blutstrom verschleppten Partikel™>%7%%,
Lungenembolien sind ein hdufiges Ereignis und
stellen oft die unmittelbare Todesursache dar
(Abb.11.27a).



Thromboembolie

Epidemiologie
Die hiufigste Form der Embolie ist die Embolisation
von Thrombusmaterial. Obduktionsbeobachtungen
geben i.allg. eine Haufigkeit von 10-15%, bei Fillen
chronischer Herzinsuffizienz bis um 30% an, wovon
wiederum 40% als Todesursache zu werten sind. Sehr
sorgfiltige Untersuchungen*” kommen auf eine Hau-
figkeit von 51,7%, auch findet man bei genauer Unter-
suchung oft vollstindig organisierte Thrombusreste,
besonders in der Peripherie der Pulmonalarterien, in
Fillen, bei denen zum Zeitpunkt des Todes eine aktu-
elle Lungenembolie keine Rolle gespielt hat.

Trager der Blutgruppe 0 sind deutlich weniger be-
troffen.

Die klinische Diagnose ist schwierig und wird so-
wohl in positiven wie negativen Fillen hiufig verfehlt.

Emboliequelle, Pathogenese, Differentialdiagnose
Quelle der Embolien sind ganz iiberwiegend die Bein-
und Beckenvenen. In neuerer Zeit kommen als Folge
der vermehrt angewendeten Katheter- und Infusions-
techniken auch Venen des Hals- und Armbereiches in
Betracht. Weiterhin wurde eine erhéhte Thrombo-
embolierate bei oraler Kontrazeption beobachtet®,

Anderungen des Venendruckes (Aufstehen nach lin-
gerem Liegen, Defikation) begiinstigen die Ablosung
und Embolisation der Thromben.

Das Kaliber der thrombosierten Vene bestimmt die
Groflle des embolisierten Bezirkes in der Lunge. Lan-
gere Thromben kénnen sich aufkniueln oder werden
auf einem Verzweigungssporn reitend aufgefunden.
® Die fulminante Lungenembolie ist besonders massiv,
beide Pulmonalishauptstimme konnen verlegt sein,
so daB} es zu einem ,, blitzartigen” Tod kommt.
® Als prdamonitorische Embolie wird eine kleine Em-
bolie bezeichnet, die einige Zeit vor einer massiven Em-
bolie eintritt und bei rechtzeitigem Erkennen thera-
peutische Eingriffsmoglichkeiten veranlassen kann.
® Die protrahierte Lungenembolie kann sich iiber Wo-
chen, Monate, ja Jahre hinziehen; sie ist Ursache ei-
ner pulmonalen Hypertonie mit Cor pulmonale und
wird nicht ganz selten klinisch als ,,Wanderpneumo-
nie mit zunehmender Herzinsuffizienz“ gedeutet.
® Als Mikroembolien werden Verschliisse lobuldrer
oder terminaler Arterien und Arteriolen bezeichnet, die
nicht mit einer Infarzierung einhergehen.

Am hiufigsten sind Verschliisse mittlerer und klei-
ner Lungenarterieniste, die meist aus Thrombosen
der Waden- und kleinen Beckenvenen stammen.

Differentialdiagnostisch sind die Emboli gegen die
glatten, elastischen postmortalen Blutgerinnsel und
bréckeligen Cruormassen abzugrenzen, was bisweilen
bei den uneroffnet expandiert-fixierten Lungen
schwierig sein kann.

Embolie und Infarkt 771

Verlauf

Die embolisierten Thromben verkleben schon nach
Stunden mit der GefaBwand, sie schrumpfen und wer-
den alsbald zunichst von Fibrin, dann von proliferie-
rendem Endothel iiberkleidet und etwa vom 4. Tage an
durch Granulationsgewebe aufgeschlossen und orga-
nisiert. Oft bleiben schlieBlich nur noch strangférmige
oder strickleiterartige Reste auf der Arterienwand
(Abb.11.27¢); in anderen Fillen mit vollstindigem
VerschluBl resultiert eine siebartige Rekanalisation
verschlossener Arterien. Auf Emboli kénnen sich Sta-
gnationsthromben aufpfropfen und damit das betrof-
fene Lungengebiet vergréBern.

Lungeninfarkt

Pathogenese

Im Versorgungsgebiet des durch einen Embolus
verschlossenen Arterienastes entwickelt sich in al-
ler Regel ein hdamorrhagischer Infarkt. Es scheint,
als sei an seiner Entstehung eine Lungenstauung
beteiligt. Ofter sieht man auch nur eine infarkt-
artige Zirkulationsstorung ohne scharf markierte
Grenzen.

Andmische Infarkte sind selten, konnen aber bei In-
farktnekrose vorgetdiuscht werden. Beobachtungen
von Verschliissen groBerer Pulmonalarterienéste ohne
Infarkt, bei denen das Lungengewebe durch die Bron-
chialzirkulation voll erhalten wird, kommen hiufiger
vor ¥,

Morphologie, Verlauf

® Der akute hdmorrhagische Lungeninfarkt ist keilfor-
mig mit der Basis an der Pleura und dem verschlosse-
nen Pulmonalarterienast in der zum Hilus weisenden
Spitze; das Lungengewebe ist dunkelrot und fest
(Abb.11.27 a), die Pleura durch Fibrinabscheidung ge-
triibt, nicht selten besteht auch ein Pleuraerguf3. Die
Grenzen sind scharf, meist von Septen gebildet. Die
Alveolarrdume sind mit Erythrozyten prall gefiilit.
Das Sputum wird hdmorrhagisch. Frische Infarkte
kénnen mit Restitutio ad integrum resorbiert werden.
® Subakute und chronische Infarkte verfallen der Ne-
krose, das infarzierte Gewebe wird blaB3, auf der
Schnittflache graugelblich (Abb.11.27b). Etwa von der
2.Woche an beginnt von dem himorrhagischen
Randsaum ausgehend die Organisation, die bis zu ei-
ner kleinen, leicht keilférmigen, unter die Pleura ein-
gezogenen Narbe fithren kann, in der oft noch Himo-
siderin nachweisbar ist.

o Infarktpneumonien konnen sich im infarzierten Be-
reich entwickeln oder hdufiger in der Infarktumge-
bung und zwischen multiplen Infarkten entstehen.

e Infarkte konnen auch sequestriert und abgehustet
werden, wodurch eine Infarktkaverne entsteht, deren
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Abb.11.27a—-d. Thromboembolie: a Frischer keilférmiger hi-
morrhagischer Lungeninfarkt in einem Subsegment. b Alterer
sequestrierter Lungeninfarkt (Sammlung Giese). ¢ ,,Strickleiter-
arterie” nach alter organisierter und rekanalisierter Lungenem-

Wand von dem Granulationsgewebssaum gebildet
wird; sekundire Infektion der Hohle mit Lungenab-
szef3 oder Gangrdn kann weitere Folge sein.

® Septische Lungeninfarkte entstehen durch Emboli-
sation von bakteriell infiziertem Thrombusmaterial. Sie
kénnen multipel und klein sein (Endocarditis ulcero-
polyposa, Embolien aus Dekubitus u.a.), aber auch
solitdr entstehen (septische Thrombose) und eitrig ein-
schmelzende Infarkte bilden, die stets von einer fibri-
nds-eitrigen Pleuritis, nicht selten von einem Pyo- oder
Pyopneumothorax begleitet sind. Bakterien sind meist
in Massen aufzufinden. Septische Kapillarembolien
bestehen fast nur aus Bakterienrasen.

Sonstige Embolien

Auch fiir zahlreiche anderweitige, in den Kreislauf ge-
langte, korpuskuldre Materialien stellen die Lungen-
kapillaren das Abfangfilter dar. Hierzu gehéren auch
mancherlei Fremdstoffpartikel, die durch intravenése
Injektionen oder Infusionen eingebracht werden.

bolie. d Zu Lebzeiten nachgewiesenes arterio-vendses Aneurys-
ma im Lappenspalt, darin ein frei flottierender, ausgelaugter
alter Thrombus

Fettembolie

Sie entsteht in der Regel traumatisch; Ausgangspunkt
sind meist multiple Frakturen, besonders der groBen
Roéhrenknochen, ausgedehntere Quetschungen des
subkutanen Fettgewebes, auch Traumatisierung einer
Fettleber.

Die Fetteinschwemmung erfolgt protrahiert iiber
Stunden, Mengen bis etwa 10 g bleiben meist ohne
wesentliche Folgen. Das Fett fingt sich in den Lun-
genkapillaren und ist in Form homogener verzweigter
oder netzformiger Kapillarausgiisse in der Sudanfir-
bung oder am frischen Gewebsschnitt nach Zusatz
von 5%iger Kalilauge nachweisbar.

Im Lungengewebe entstehen Odem, herdformige
Blutungen und Beliiftungsstorungen. Meist besteht zu-
gleich ein Schockzustand mit Verbrauchskoagulopa-
thie, so daf} auch die Herkunft aus einer Kapillarver-
legung durch Deemulgierung von Transportfett disku-
tiert wird*,

Bei sehr grofen Fettmengen, nach Besserung der
Herz-Kreislauf-Funktion, ggf. auch bei offenem Fora-
men ovale, kann es, nach einer kurzen Latenz gewis-



sermalen im zweiten Zuge, zu dem klinischen Fettem-
boliesyndrom kommen, das besonders durch zerebrale
Stérungen gekennzeichnet ist. Morphologisch ist dann
eine arterielle Fettembolie in Organen des groBen
Kreislaufes nachweisbar, besonders in den Nieren und
im Gehirn, hier oft in Form einer Purpura cerebri.

Es ist zu beachten, daB kleinere Fettmengen auch
bei intensiven Reanimationsmafinahmen in die Lun-
gen gelangen konnen. Nicht selten entstehen hierbei
auch Knochenmarkembolien.

Luftembolie

Hier kann die Lunge Erfolgsorgan, aber auch Quelle
der Luftembolie sein.

e Die Luftembolie der Lunge entsteht durch Eintritt
von Luft in das Venensystem, z. B. bei Operationen im
Halsbereich oder in Venen der uterinen Plazentarhaft-
fliche, besonders bei artefiziellem Abort.

Die ins Kapiliargebiet eingeschwemmten Luftblas-

chen werden von Leukozyten und Thrombozyten um-
geben, oft mit nachfolgender Diapedeseblutung; die
Luft diffundiert in die Alveolen. Bei den tddlichen
Fillen groBerer Luftembolie kommt es zur Schaumbil-
dung im rechten Herzen, die den Lungenkreislauf un-
terbricht. Der Nachweis ist durch Einstich der rechten
Herzkammer in dem mit Wasser aufgefiillten Herz-
beutel zu fithren.
o Luftembolien aus der Lunge kommen bei inneren
Lungenzerreiffungen durch DruckstoBwellen bei Ex-
plosionen u.a. zustande, stelien aber auch eine Kom-
plikation bei der Anlage eines kiinstlichen Pneumotho-
rax dar. Sie fihren - ebenso wie eine Luftembolie
durch die Lunge - zu Luftembolien im grofien Kreis-
lauf, auch hier mit dem Hauptsymptom einer Purpura
cerebri.

Fruchtwasserembolien

Sie entstehen durch Einpressung von Fruchtwasser
wihrend oder nach der Geburt in die Venen der Ute-
ruswand und konnen zum akuten Schocktod fiihren.
Sie sind durch den Nachweis von Fruchtwasserbe-
standteilen (Lanugohaare, Plattenepithelien, Talg) in
den Lungenkapillaren zu diagnostizieren.

Zellembolien

o Tumorzellen: Die grofite Bedeutung kommt der Tu-
morzellverschleppung zu. Tumorzellkomplexe verkle-
ben zusammen mit Fibrin und Thrombozyten mit der
GefdaBBwand. Der groBte Teil geht zugrunde, woraus
kleine GefiBwandnarben entstehen kénnen; andere
konnen zu Metastasen heranwachsen.

® Megakaryozyten: Besonders im Schock kdnnen aus
dem Knochenmark ausgeschwemmte Megakaryozy-
ten in den Lungenkapillaren hingen bleiben.

® Knochenmarkembolien kommen nach Reanimation
zustande (> S.144).

® Leber- und Gehirnzellen: Nach schwerem Trauma
kommen Leberzell- oder Hirnsubstanzembolien vor.
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LungengefiBerkrankungen

Fremdkorperembolien

Sie stammen v.a. aus intravendsen Injektionen (feine
Glassplitter von den Ampullen, Kristalle, Gazeteil-
chen) und konnen granulomatdse Fremdkérperreaktio-
nen auslésen. Anderweitige Verunreinigungen werden
v.a. bei siichtigen Fixern gefunden, die mit unloslichen
Ballaststoffen versetzte Drogen (Stédrke, Talkum) be-
nutzen und die Injektionen ohne besondere Vorsichts-
maBregeln vornehmen’.

Lungengefifierkrankungen

Altersverinderungen

Die mit zunehmendem Alter auftretenden arterioskle-
rotischen Verinderungen sind wesentlich weniger aus-
geprigt als im groBen Kreislauf.

® An den elastischen GefifBabschnitten kommt es zu
einer mdpigen Ektasie, die Compliance nimmt ab®,
atheromatose Ablagerungen sind nur gering und in-
konstant entwickelt®.

o In den muskuldren Gefdifidsten wird eine Intimafi-
brose, in den Oberlappen stérker als in den Unterlap-
pen, gefunden, wihrend die Mediadicke sich nicht
wesentlich dndert™52,

Entziindliche Geféillerkrankungen

Im Gegensatz zum groBen Kreislauf sind primdre ar-
teriitische Prozesse in den Pulmonalarterien selten. Sie
werden zum Formenkreis der immunologischen Er-
krankungen gerechnet ( Immunvaskulitiden = S.800,
Abb.11.28a) und treten hidufiger gemeinsam mit
gleichartigen Erkrankungen der Gefdfle des groB3en
Kreislaufes auf. Im Lungengewebe entwickeln sich
granulomatdse und nekrotisierende Prozesse.

Gefifiverinderungen bei pulmonaler Hypertonie

Durch die Erh6hung der normal niedrigen Driicke im
Lungenkreislauf kommt es zu charakteristischen Ge-
faBverinderungen an den Pulmonalarterien und Arte-
riolen, die denen des groBen Kreislaufes weitgehend
dhneln’>57:928.39.61

Pulmonalarterienhauptstimme

Hier liegt fetal ein aortendhnlicher muskuloelastischer
Bautyp vor; dieser bleibt nur bei Herzfehlern erhalten,
die von Geburt an mit einem erhohten Blutdruck ein-
hergehen. In allen anderen Fillen ist der nach
¥,~1Jahr eingetretene involutive Wandumbau mit
kurzen, unterbrochenen und diinnen elastischen La-
mellen (,,adulter Typ*“) bei eintretender pulmonaler
Hypertonie nicht reversibel*’. Es kommt hier haupt-
sidchlich zur Bildung von Atheromen und zur Media-
fibrose.



a Generalisierte

Abb.11.28a-d. LungengefdB3erkrankungen:
Immunvaskulitis mit interstitieller Fibrose und Pneumonie (Sek-
tionsfall, 38jahr. Frau). H. E. 100fach. b Hochgradige Arteriolo-
sklerose bei pulmonaler Hypertonie. E.vG. 490fach. ¢ Sog. ple-
xiforme Liasion bei hochgradiger pulmonaler Hypertonie eines

Elastische Pulmonalarterieniiste

Sie entwickeln hauptsichlich atheromatése Polsterbil-
dungen, die jedoch kaum je zu Ulzerationen oder Ver-
kalkung kommen. In der Media werden eine Hyper-
trophie der glatten Muskelfasern und vermehrte Einla-
gerung metachromatischer saurer Mukopolysacchari-
de beobachtet. Die Entwicklung dissezierender Aneu-
rysmen ist extrem selten.

Arterien vom muskuliren Bautyp von 1060-1000 pm
Weite

An diesen GefiBBen, die auch den Ort der Hauptwi-
derstandszone bilden, werden die Hauptverdnderun-
gen gefunden. Diese konnen in verschiedene Schwere-
grade eingeteilt werden, die auch z. B. fiir die operati-
ve Therapie angeborener Herzfehler und deren Pro-
gnose praktische Bedeutung haben®; die Grade 4-6
werden allerdings meist zu einem Schweregrad zu-
sammengefaft!:

Falles von durch Thromboembolie komplizierter Mitralstenose.
E.vG. 130fach. d GrofBler verschlossener, nur minimal rekanali-
sierter Pulmonalarterienast in hilusnaher Silikoseschwiele.
E.vG. 30fach

® Grad 1 = Mediahypertrophie; sie kann auf iiber 25%
der Gesamtweite zunehmen, doch steht die muskulire
Hypertrophie nicht in direkter Korrelation zum Arte-
riendruck,

® Grad 2= 1+ zelluldre Intimaproliferation (subinti-
male Lingsmuskularisation), die aus exzentrischer
oder konzentrischer subintimaler Wucherung relativ
plumper ldngsgestellter Zellen besteht, die nach elek-
tronenmikroskopischen Untersuchungen von der
glatten Muskulatur bzw. vasoformativen Reservezel-
len® abzuleiten sind und Pinozytosevesikel, Myofi-
brillen und ,,dense bodies* im Zytoplasma aufweisen;
zwischen ihnen entwickeln sich Kollagenfasern und
gelegentlich elastische Fasern; auch in Organisation
stehende Thromben werden nicht selten gefunden; es
kann zu starken Lichtungseinengungen kommen,

® Grad 3=2+ Intimafibrose, die das iibliche histolo-
gische Bild bietet (Abb.11.28b),

® Grade 4-6 =3 +dilatative Ldsionen und/oder fibri-



noide Nekrosen bzw. nekrotisierende Arteriitis. Als dila-
tative Lisionen kommen in den kleinen muskuliren
Arterien v.a. bei primir-pulmonaler Hypertonie die
sog. plexiformen Ldsionen* als aneurysmatische Aus-
buchtungen mit diinner Wand aus einschichtiger Ela-
stika und spérlicher Muskulatur vor, die hdufig mit or-
ganisierten Thromben angefiillt sind (Abb.11.28c¢);
die venenartigen Zweige gehen proximal von Ver-
schliissen als kollaterale Kanilchen von der muskuli-
ren Arterie ab, sie dhneln den angiomatoiden Lidsio-
nen, die besonders bei Ventrikelseptumdefekten vor-
kommen sollen und aus Gruppen dilatierter diinn-
wandiger Gefiale bestehen, die von einer gemeinsa-
men elastischen Lamelle umschlossen sein kénnen.
Fibrinoide Nekrosen und nekrotisierende Arteriitis tre-
ten wie im groBen Kreislauf v. a. bei sehr hohen Driik-
ken und besonders nach schnellen Druckanstiegen
auf; sie werden experimentell an Ratten nach Gabe
von Crotalaria spectabilis gefunden®; mit der Nekro-
se kann es zur Proliferation vasoformativer Reserve-
zellen kommen, die méglicherweise bei der Bildung
der plexiformen und angiomatoiden Lisionen eine
Rolle spielen.

Arteriolen

Diese Gefifle, die keine echte Media haben, kénnen
bei pulmonaler Hypertonie durch Hypertrophie und
Hyperplasie der Muskelfasern eine durchgingige regel-
rechte muskuldre Media zwischen einer inneren und
duBeren elastischen Lamelle entwickeln und dann
sehr dhnliche Wandschidden wie die muskulidren Arte-
rien erleiden (Abb. 11.28b).

Pulmonale Hypertonie

Primire pulmonale Hypertonie

Im Gegensatz zum groBen Kreislauf, in dem etwa
60-70% der Hypertoniefille 4tiologisch ungeklart
sind, handelt es sich im Lungenkreislauf nahezu
immer um sekunddre Hypertonien. Primdre (essen-
tielle) pulmonale Hypertonien (auch primére Pul-
monalsklerose, M. Ayerza) sind sehr selten.

Von diesen wiederum scheinen einige medikamen-
t0s ausgelost zu sein, wie z. B. die durch Appetitziigler
(Aminorex) hervorgerufene Erkrankungswelle gezeigt
hat?35#4_ Tm Tierversuch wurden Alkaloide wie Mo-
nokrotalin und Fulvin als wirksam nachgewiesen’.
Morphologisch ergeben sich die gleichen Gefil3-
wandverdnderungen wie bei der sekundiren pulmo-
nalen Hypertonie.
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Sekundire pulmonale Hypertonien

Definition

Die sekundiren pulmonalen Hypertonien beruhen
auf krankhaften Verdinderungen der Lungen oder
ihrer Gefdfle, auf Kreislaufstorungen mit erhohten
Blutvolumina oder auf Stérungen des Blutabstromes
aus den Lungen.

Sie sind also erworben, wobei die vom Zeitpunkt
der Geburt an bestehenden Fille bei Herzfehlern und
bei Héhenbewohnern insofern eine gewisse Ausnah-
me bilden, als bei ihnen die physiologischen postpar-
talen involutiven PulmonalgefdBverdnderungen nicht
erst eintreten, sondern der fetale Status im wesentli-
chen beibehalten wird (> S.773).

Pathogenetische Klassifikation

Ganz generell kann man unterscheiden:

o Storungen des Blutzuflusses zum Kapillarsystem
(prikapillire Formen),

® des Blutstromes durch die Kapillaren (kapilldre
Formen)und

o des Blutabstromes aus den Kapillaren (postkapillire
Formen).

Prikapillire und kapillire Formen

Die Vorginge, die bei den verschiedenen Lungen-
und LungengefaBerkrankungen zur sekundiren pul-
monalen Hypertonie fiihren, sind im einzelnen bei
den jeweiligen Erkrankungen angefiihrt. Hier sei des-
halb nur noch ein kurzer zusammenfassender Uber-
blick tiber die unterschiedlichen #tiologischen Fakto-
ren gegeben’:

® Restriktive Perfusionsstorungen kommen durch Re-
duktion des Lungengefifibettes (Operationen, Lungen-
fibrosen, manche Emphysemformen oder narbige
Parenchymerkrankungen) zustande.

® Obstruktive Perfusionsstorungen werden in erster Li-
nie durch Lungenembolien oder entziindliche GefaB-
erkrankungen, gelegentlich auch durch VerschluB3
groBBerer Gefafistimme infolge iibergreifender Ver-
narbung hervorgerufen (Abb.11.28d).

® Hypervoldmische Perfusionsstorungen (,Volumen-
hochdruck”) kommen v.a. bei Herzfehlern mit Links-
Rechts-Shunt, bei Aneurysmen oder der sog. Aortali-
sation des Lungenkreislaufes im Zuge entziindlicher
Lungen- und Pleuraerkrankungen vor.

® Kongestive Perfusionsstorungen sind postkapillire
Stauungszustinde (,passive pulmonale Hypertonie®),
z.B. bei Mitralstenose, chronischer Linksherzinsuf-
fizienz oder obstruktiven Venenerkrankungen (>
S.776).

® Ventilatorisch ausgeldste Perfusionsstorungen sind in
ihrer Bedeutung z. T. noch umstritten, jedenfalls in
dem MaBe, als sie regulativ-reflektorisch ausgeldst
werden und somit der direkten morphologischen
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Beurteilung entzogen sind. Als Ursache wird eine al-
veolidre Hypoxie angesehen, die zu einer Vasokonstrik-
tion in der Endstrombahn fiihrt'" ¢, Die Hypoxie
kann global durch einen verminderten Sauerstoffge-
halt der Atemluft bedingt sein (,,physiologische pul-
monale Hypertonie* der Andenbewohner?!, durch
Storungen des neuralen Atemantriebes, z.B. Pick-
wick-Syndrom) ausgel6st sein, am hiufigsten wird sie
aber durch ventilatorische Verteilungsstorungen oder
globale alveolire Hypoventilation bei den verschie-
densten Lungenerkrankungen mit obstruktiven, aber
auch restriktiven Ventilationsstorungen hervorgeru-
fen. Besonders in der letzten Gruppe stellt der Befund
sekundir-posthypertonischer Schiden an den Lun-
gengefiflen und eines chronischen Cor pulmonale
(kardiorespiratorische Insuffizienz) den deutlichsten
morphologischen Hinweis auf das Vorliegen wesentli-
cher Stérungen der respiratorischen Funktion dar.

Venose (postkapillire) pulmonale Hypertonie

® Sog. kongestive pulmonale Hypertonie: Die wich-
tigste und hiufigste Erkrankung, die zu dieser
Form der pulmonalen Hypertonie fiihrt, ist die
chronische Lungenstauung bei Mitralstenose (>
S.768), bei chronischer Linksherzinsuffizienz infolge
Herzinfarkt, postmyokarditisch oder bei dekompen-
sierter Hypertonie, seltener bei Aortenvitien, die
durch Hypertrophie des linksventrikuliren Myo-
kard linger kompensiert bleiben.

Hierbei wird durch die Erhohung der Driicke im
linken Vorhof das gesamte Druckniveau im Lungen-
kreislauf angehoben.
® Vendose Verschlufkrankheit: Bei diesen relativ selte-
nen Erkrankungen (,veno-occlusive disease”) ist die
linksventrikuldre Funktion nicht gest6rt, der Druck
im linken Vorhof nicht erh6ht. Es erkranken vorwie-
gend Kinder und junge Erwachsene, Mdnner und
Frauen gleichermaf3en.

Ursdchlich wird eine zur Lichtungsobliteration fiih-
rende Erkrankung der Pulmonalvenen gefunden®-,

Klinisch besteht eine postkapillire pulmonale Hy-
pertonie, rontgenologisch ergibt sich das Bild eines
Lungenddems oder einer Stauungslunge. Die Diagno-
sesicherung ist oft nur durch eine Lungenbiopsie zu er-
reichen.

Die Lunge kann morphologisch eine braune Indura-
tion aufweisen. Vor allem die kleinen Pulmonalvenen
sind partiell oder total verschlossen, die zufiihrenden
Venolen stark erweitert. Die groBen Venenstimme
sind gewohnlich frei. Man findet Obliteration durch
leicht basophiles Bindegewebe mit einzelnen elasti-
schen Fasern, teils durch Bindegewebsziige gekam-
merte GefédBlichtungen, oft auch in Organisation ste-
hende Thromben. An den Pulmonalarterien werden
sekundir-hypertonische Schidden beobachtet, auch
die schwerste Form der fibrinoiden Nekrose.

Die Atiologieist unklar, infektidse Prozesse konnten
eine Rolle spielen*?; am ehesten ist ein polydtiologisch
bedingtes Syndrom anzunehmen.

Die Prognose ist schlecht.

Cor pulmonale

Chronisches Cor pulmonale

Diese Herzerkrankung ist die Anpassungsform des
rechten Herzens an eine pulmonale Hypertonie.

Sie ist definiert als ,eine Rechtsherzhypertrophie,
hervorgerufen durch eine Erkrankung der Lungen
einschlieBlich ihrer GefiBe“?*® bzw. ,als Folge von
Erkrankungen, welche die Funktion und/oder Struk-
tur der Lungen stéren, mit Ausnahme derjenigen Sto-
rungen, die durch primire Erkrankung des linken
Herzens oder durch Herzfehler hervorgerufen wer-
den“?’.

Die Atiologie des chronischen Cor pulmonale ist
identisch mit der der pulmonalen Hypertonie
(> S.775). Eine exakte Diagnose verlangt eine ge-
trennte Wigung der Muskelmassen der linken und rech-
ten Herzkammer, wobei sich die getrennte Wigung
der jeweils freien muskuldren Anteile der linken und
rechten Herzkammer sowie des Septums als beson-
ders praktikabel erwiesen hat?.

Akutes Cor pulmonale

Diese klinisch definierte Krankheit ist morphologisch
lediglich durch eine akute starke Dilatation der rechten
Herzkammer, 6fter mit Abblassung und mikroskopi-
schem Nachweis frischer Muskelfaserunterginge, ge-
kennzeichnet.

Das subakute Cor pulmonale zeigt in erster Linie
ebenfalls eine Dilatation, mikroskopisch z.T. nicht
mehr frische Muskelfaserschdden und beginnende Hy-
pertrophie; es wird am ehesten bei protrahierter Lun-
genembolie gefunden.
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Stoffwechselstorungen

Die hohen Stoffwechselleistungen der Lunge werden
erst allmdhlich bekannt. Thre Stérungen sind morpho-
logisch v.a. an einer Ablagerung und Speicherung von
Metaboliten erkennbar. Diese konnen im Alveolar-
raum, Interstitium oder lymphoretikuldren Gewebe er-
folgen und zu bestimmten, im einzelnen sehr verschie-
denartigen Krankheitsbildern fiihren®>7% 1,

Proteinablagerungen

Lungenamyloidose

Sie tritt selten auf und kommt in unterschiedlichen
Formen vor®*’. Die Darstellbarkeit des Amyloides
(amorphe eosinophile Anfirbung, Metachromasie,
positive Kongorotanfarbbarkeit und Doppelbre-
chung) ist bei allen Formen gleich. In allen Fillen
kommen Riesenzellreaktionen und die Neigung zur
Verkalkung und Verkndcherung vor. Die Ablagerung
ist irreversibel und zumeist langsam progredient.
Folgende Formen werden unterschieden:
® Die tracheobronchiale Amyloidose besteht teils aus
herdformigen, teils mehr diffusen Amyloidablagerun-
gen in der Wand der Trachea und Bronchien, die be-
sonders in den kleinen Bronchien zu Stenosen fiithren
konnen.
® Die nodulire Amyloidose kommt in Form solitdrer
oder multipler, makroskopisch homogener, wachsar-
tig-grauweillicher Herde vor, wobei die solitdren, bis
8cm groBen Herde als sog. tumorformiges Amyloid
Lungentumoren vortduschen konnen. Randlich findet
man oOfter vermehrt Plasmazellen und Lymphozyten.
Ahnliche Herde kommen auch im Kehlkopf
(> S8.722) vor. Betroffen sind v.a. dltere Menschen.
Auch diese Form ist wie die vorgenannte auf die Lun-
ge begrenzt, d.h. nicht Teil einer systemischen Amy-
loidose. Die Prognose ist giinstig.
® Die diffuse alveolar-septale Amyloidose entwickelt
sich dagegen hiufig im Rahmen einer generalisierten
systemischen Amyloidose, bei Myelom oder sehr selten
bei sekunddrer Amyloidose. Die Lungen werden durch
die Ablagerungen schwer mit gummischwammdhnli-
cher Schnittfldche, mikroskopisch sieht man die Abla-
gerungen im Alveolargeriist und an den Gefédf3en. Es
kommt zu schweren Diffusionsstorungen mit sehr

schlechter Prognose'®?,

Corpora amylacea

Sie werden meist als Zufallsbefund bei Obduktionen
v.a. dlterer Menschen gefunden. Es handelt sich um
rundliche, zellfreie, eosinophile Korperchen, die in

den Alveolen liegen. Sie haben einen kleinen zentra-
len Kern aus Kohle oder doppelbrechendem Material
und sind konzentrisch geschichtet. Chemisch enthalten
sie vorwiegend Glykoprotein, elektronenmikrosko-
pisch konnen feine Fibrillen nachgewiesen werden.
Die Atiologie ist ungewil3; am ehesten wird eine Ent-
stehung aus Lungenddem angenommen.

Alveolarproteinose

Diese seltene Erkrankung ist dadurch gekennzeich-
net, da3 die Alveolen durch ein amorphes eosinophiles
Material angefiillt werden, das eine krdftig positive
PAS-Reaktion gibt und reichlich Lipide enthilt; eine
nennenswerte interstitielle entziindliche Infiltration
besteht nicht". Dieses Material kann im Sputum er-
scheinen, meist ist aber eine Lungenbiopsie zur Dia-
gnose erforderlich (Abb.11.29a). Die fleckférmigen,
meist symmetrisch in den beiderseitigen mittleren
Lungenabschnitten entwickelten Herde konfluieren,
so daB3 die Lungen schwer und von grauen, festen Her-
den durchsetzt werden.

Es kommt zu Lungeninsuffizienz. Nur bei etwa '
der Patienten wird eine spontane Riickbildung beob-
achtet. In neuerer Zeit wird die Lungenlavage thera-
peutisch eingesetzt.

Zur Atiologie ist der Befund von Bedeutung, da3
elektronenmikroskopisch typische Lamellenkorperchen
nachgewiesen werden konnen'’, daB das Material
also zum groBeren Teil aus Surfaktantsubstanz be-
steht. Der ProzeB, der anscheinend mit einer vermehr-
ten Alveolarepithelproliferation und Makrophagenre-
aktion auf im UberschuB gebildete Surfaktantsub-
stanz beginnt, stellt anscheinend eine unspezifische
Reaktion auf verschiedene toxische Einwirkungen dar,
wobei auch Beziehungen zur sog. desquamativen Re-
aktion bei interstitieller Pneumonie (= S.796) und zur
endogenen Cholesterinpneumonie (> S.781) beste-
hen*". So wurden experimentell entsprechende Ver-
inderungen durch die Einwirkung verschiedener
Stdube bei Ratten hervorgerufen'?, doch kommen
auch spontane Entwicklungen, z.B. bei Kontrolltieren
in Langzeitversuchen, vor?.. Auch bei den menschli-
chen idiopathischen Fillen sollte nach einem exoge-
nen Schidigungsfaktor gesucht werden.

Verkalkungen

Dystrophische Verkalkung

Kalkablagerungen in den Lungen entsprechen vor-
wiegend dem dystrophischen Typ, wobei nekrotisieren-



Abb.11.29a-f. Lunge, Stoffwechselstérungen: a Alveolarpro-
teinose, Ausfiillung der Alveolarrdume durch praktisch zellfrei-
es lipo-proteindses Material, freie Alveolarsepten. PAS,
150fach. b Speicherkrankheit unter dem Bild einer Lungenfibro-
se (offene Lungenbiopsie bei einem 43jidhr. Mann, der 3 Jahre
spater an kardio-respiratorischer Insuffizienz starb, die Art des
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P T
’

gespeicherten Materials blieb unbekannt). H.E., 200fach.
¢ ,. Idiopathische* Cholesterinose der Lungen (Sammlung Gie-
se). d Cholesteringranulomatose (offene Lungenbiopsie). H.E.,
180fach. e Geriistkalzinose bei einem Fall von Dauerdialyse.
H.E., 150fach. f Ausgedehnte, itiologisch ungeklirte Lungen-
verknocherung. E.vG., 33fach
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de Prozesse als Kalkfianger dienen. Das beste Beispiel
dafiir ist die Tuberkulose (> S.812), in der édltere Ki-
seherde Kalk einlagern, schlieBlich sogar verknochern
konnen.

Eine noduldre Form der Verkalkung wurde auch
als Folge der Varizellenpneumonie beschrieben, bei
der oft erst nach Jahren vereinzelte, bis 2 mm grof3e,
fibros abgekapselte verkalkte Herde mit zentraler Ab-
lagerung amorpher, eosinophiler Massen auftreten
konnen>?; eine ischidmische Nekrose soll die Grund-
lage fiir die Entwicklung dieser Herde sein'’.

Maetastatische Lungenkalzinose

Sie beruht auf einer voriibergehenden oder dauern-
den Erhohung des Kalkspiegels (Hyperkalzimie bei
Hyperparathyreoidismus, Nephropathien, besonders
mit ldngerer Dialysebehandlung (Abb.11.29¢), bei
destruierenden Knochenprozessen oder Vitamin-
D-Intoxikation>"'®. Lungen, Magenschleimhaut, Nie-
ren, Herzmuskel und Haut sind die Hauptablage-
rungsorte des iberschiissigen Kalziums, das nicht
ausgeschieden wird.

Makroskopisch besteht eine meist in beiden Lungen
etwa symmetrisch angeordnete diffuse Kalkablage-
rung im Lungengeriist, die dem Gewebe eine grau-
weilliche, netzformige, bimssteindhnliche Struktur
verleiht.

Mikroskopisch beginnt die Ablagerung in granuldrer
Form an den Basalmembranen der Kapillaren, Venen
und Venolen und der Bronchialschleimhaut sowie an
den elastischen Fasern der Alveolarwinde, wodurch
es allméhlich zur Verdickung und Erstarrung der Al-
veolarwdnde und Verfestigung des Lungengewebes
kommt. Der Nachweis der Kalkablagerung ist mit der
Versilberungsmethode nach Kossa zu fiihren.

Pulmonale Mikrolithiasis

Bei dieser seltenen Erkrankung®>?*!»2 die - oft
schon in der Kindheit beginnend — gewohnlich zufil-
lig rontgenologisch entdeckt wird, kommt es zu massi-
ven symmetrischen intraalveolidren Ablagerungen von
0,1-0,3 mm groBen, verkalkten Lungensteinchen. Die
Alveolarsepten bleiben dabei unauffillig. Die Lungen
werden hart und schwer, die Schnittfliche sandpapier-
artig. Die Kornchen lassen sich von der Schnittfldche
abstreifen.

Es kommt zur kardiorespiratorischen Insuffizienz,
doch tritt der Tod oft erst im Alter von 50-60 Jahren
ein.

Die Atiologie ist unklar, ein familidrer genetischer
Faktor scheint eine Rolle zu spielen’. Eine Beziehung
zur Entstehung der Corpora amylacea ist zu diskutie-
ren, zumal der (sekundiren) Verkalkung zunichst die
Bildung konzentrisch geschichteter basophiler Kiigel-
chen vorausgeht. Allgemeine Stérungen des Kalk-
stoffwechsels bestehen nicht.

Lungenverknécherung

Hierbei bilden sich unregelmiBige Verkndcherungs-
herde bis zu 2mm GréB8e in den Alveolarrdumen
(Abb.11.29f). Betroffen sind nahezu ausschlieBlich
Patienten mit Mitralstenose>%'*. Man nimmt an, daf3
es sich um die Folgen einer Organisation inveterierten
Odems oder auch fibringser Exsudate bei rheumati-
scher Pneumonie handelt. Eine Beziehung zur Mikro-
lithiasis scheint nicht vorzuliegen'®.

Lungenverfettungen

Exogene und endogene Fettspeicherung

In den Lungen werden fast regelmiBig gelegentlich
fettbeladene Alveolarzellen mit schaumigem Zyto-
plasma gefunden, bei denen es sich entweder um de-
squamierte Pneumozyten vom TypIl, tberwiegend
aber um Makrophagen handelt, die Surfaktantmate-
rial, d.h. endogenes, aus dem Lungenstoffwechsel
stammendes Lipidmaterial, oder aber exogen durch
Inhalation oder Aspiration in die Lunge gelangte Fett-
stoffe phagozytiert haben>>"-°. Alle méglichen chroni-
schen Reizzustinde konnen zur Pneumozytenreak-
tion mit vermehrter Surfaktantproduktion fiihren;
hierzu gehort auch die sog. desquamative Reaktion,
vermutlich auch die Alveolarproteinose (> S.778). In
anderen Fillen kommt es in beliiftungsgestérten ob-
struierten Lungenarealen zu einer Surfaktantanhiu-
fung, die zu einer entsprechenden Reaktion (postste-
notische Schaumzellpneumonie, s.u.) fiihrt.

Atiologisch ungeklirt ist noch die idiopathische
Cholesterinpneumonie.

Exogene Lipidpneumonie und Olgranulome

Ursache ist die Aufnahme mineralischer, pflanziicher
oder tierischer Ole. Hierbei konnen, im Gegensatz zu
den endogenen Verfettungen, freie Oltropfen gefunden
werden. Es kommt, je nach aufgenommener Menge,
zu den als Lipidpneumonie bezeichneten, gelegentlich
recht ausgedehnten entziindlichen Reaktionen mit
Schaumzellherden, lymphoplasmazellulidrer Infiltra-
tion und Riesenzellbildung. Die interstitielle Entziin-
dung fithrt zur Fibrose, in die auch die peripheren Ge-
fiBe und Bronchiolen eingeschlossen werden*>7?,

Die stirksten Reaktionen treten auf mineralische
Ole ein, wihrend Fett tierischer oder pflanzlicher Her-
kunft emulgiert und hydrolysiert werden kann’.

Bekannt sind die Paraffingranulome, die nach dem
Einbruch von Olplomben im Lungengewebe und in
der Pleura zur Entwicklung kommen, aber auch Lun-
genschdden nach Bronchographien mit olhaltigem
Kontrastmittel (Jodipin) oder Inhalation dlhaltiger Na-
sentropfen.



Poststenotische (obstruktive) Schaumzellpneumonie

Diese Form der Lungenverfettung tritt am hdufig-
sten auf; sie gehort zu den typischen Komplikatio-
nen zentral entwickelter Bronchialtumoren, die zu
Bronchusstenosen fiithren. Quelle der Fettstoffe
diirfte in erster Linie retiniertes Surfaktantmaterial
sein.

Makroskopisch ist der stenosierte Abschnitt verfe-
stigt und zeigt eine gelbliche Schnittflache.

Mikroskopisch sind die Alveolarriume mit Schaum-
zellen angefiillt; oft besteht gleichzeitig eine akute
Schleimstauung und Ektasie der kleinen Bronchien
und Bronchiolen. Der Grad begleitender entziindli-
cher Reaktionen wechselt. Einschmelzungen sind Fol-
ge sekundirer bakterieller Infektion.

Idiopathische Cholesterinpneumonie

Im morphologischen Bild dhnelt sie der poststenoti-
schen Schaumzellpneumonie, doch ist eine Obstruk-
tion von Bronchien nicht nachweisbar, auch besteht
kaum je eine begleitende Bronchiektasie™ ™.

Makroskopisch ist der Befall 6fter lobir, betroften
ist meist nur eine Seite. Es kommt zur Entwicklung ei-
ner schweren Lungenfibrose, in die auf der Schnittfla-
che zahlreiche, bis 5 mm groBle, goldgelbe Herde ein-
geschlossen sind (Abb. 11.29cu. d).

Diese entsprechen den mikroskopisch nachweisba-
ren dichten Schaumzellherden, die zunichst intraal-
veoldr liegen, sich spiter aber auch auf das Intersti-
tium ausbreiten bzw. in die Fibrose aufgenommen
werden. Die abgelagerte Fettsubstanz ist sudanophil,
doppelbrechend und gibt positive Reaktion auf Chole-
sterin und Cholesterinester. Man findet Riesenzellen
vom Touton-Typ, aber auch Fremdkorperriesenzellen
um gelegentlich auftretende Cholesterinkristalle kom-
men vor. Die anfingliche interstitielle lymphoplasma-
zelluldre Infiltration geht mit zunehmender Fibrose
zuriick, doch werden noch wechselnde, teils follikelar-
tige Lymphozytenhaufen gefunden.

Leukozytdre Infiltrate sind immer Folge bakterieller
Superinfektion, die seiten ausbleibt und in typischer
Weise nahezu regelmiBig zu Abszedierungen fiihrt
(.abszedierende Schaumzellpneumonie). Die heute
hiufiger durchgefiihrte Operation kann durch derbe
Pleuraverwachsungen stark erschwert sein.

Lungenbeteiligung bei angeborenen
Stoffwechselstorungen

Die Lunge kann bei verschiedenen angeborenen
Stoffwechselleiden betroffen sein (Abb.11.29b), in-
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dem pathologische Metabolite im Lungengewebe ab-
gelagert werden (Thesaurismosen).
e Bei den Lipidosen (M. Gaucher, M. Niemann-Pick)
ist die Lunge gewo6hnlich beteiligt.

Makroskopisch sind die Lungen blaf3, luftarm und
von gummiartiger Konsistenz.

Mikroskopisch werden lipidbeladene Makrophagen

interstitiell und in den Alveolarrdumen gefunden, die
interstitiellen Depots liegen besonders subpleural, pe-
ribronchovasal und in interlobuldren Septen. Die
speichernden Makrophagen werden bis 90 um grof,
haben (bei lblicher Schnittbehandlung) schaumig-
vakuolisiertes Zytoplasma und lockere Kerne mit
deutlicher Kernmembran, oft mehrere Nukleolen.
Daneben kommen auch Touton-Riesenzellen mit ma-
Big zahlreichen, vorwiegend zentral liegenden Kernen
vor (Histochemie und Elektronenmikroskopie der ge-
speicherten Lipide®). Die Ablagerungen fiihren zu
schweren Diffusionsstorungen. Eine Fibrose entwickelt
sich erst spat.
® Glykogen- und Polysaccharidspeicherung kommt bei
dem Typ 2 der Gierke-Erkrankung vor. Die Speicher-
zellen liegen vorwiegend in den Alveolarlichtungen,
doch finden sich in geringem MaB3e auch Speicherun-
gen im Bronchialknorpel, Bronchialepithel und in den
Bronchialdriisen’®.
e Zystinspeicherung (Zystinose, M. Lignac-Fanconi)
ist duBerst selten. Kristalline Ablagerungen kommen
nur gelegentlich in den Lungen vor und kénnen we-
gen ihrer Wasserloslichkeit iibersehen werden®.
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Pneumonien

Allgemeine Definition, Klassifikation

Pneumonien sind entziindliche Erkrankungen des
Lungengewebes, die durch die verschiedenartig-
sten, zur Entziindung fithrenden Reize ausgelost
werden.

Die Lunge ist entziindlichen Schiadigungen durch
ihren Oberflichencharakter, d.h. den unmittelbaren
Kontakt mit der AuBBenluft, und durch die konstante
starke Durchblutung mit Passage des gesamten jewei-
ligen Herzzeitvolumens in besonderem Mal3e ausge-
setzt. Thre gewebliche Zusammensetzung und Struk-
tur hat bestimmte Formen entziindlicher Reaktionen
zur Folge, so daB unterschiedliche Schiadigungen zu
relativ gleichférmigen Folgen fiihren kénnen. Diese
konnen nach morphologischen Kriterien in zwei grofe
Gruppen unterschieden werden:

® Alveolire Pneumonien sind durch starke exsuda-
tive Reaktionen mit Ausfiillung der Lufirdume bei
weitgehend fehlender oder nur relativ schwacher
interstitieller entziindlicher Infiltration gekenn-
zeichnet.

o [Interstitielle Pneumonien (besonders im anglo-
amerikanischen Schrifttum auch als Pneumonitis
gefiihrt) spielen sich primir und vorwiegend im in-
terstitiellen Gewebe ab, konnen aber, zumal in be-
stimmten Phasen, auch mit alveolidren Exsudatio-
nen und oft als ,,desquamativ bezeichneten zellu-
ldren Reaktionen einhergehen.

Viele interstitielle Geriisterkrankungen verlaufen
chronisch und laufen schlieBlich in eine Geriistfibrose
(Wabenlunge, ,,honey comb lung“) aus. Die Exsudate
der alveolidren Pneumonien werden in der Regel voll-
stindig mit restitutio ad integrum resorbiert; die ge-
storte ,,Losung® der Exsudate fithrt zu deren Organi-
sation mit narbiger Verddung der Luftriume vom
Typus der chronischen karnifizierenden Pneumonie.

Eine einheitliche Klassifikation der Pneumonien ist
derzeit noch nicht méglich. Die besonders von Heg-
glin® propagierte und klinisch weitgehend akzeptierte
dtiologische Klassifikation 136t sich nicht liickenlos
durchfiihren. Sie beruht v.a. auf einer subtilen bakte-
riologischen, virologischen und serologischen Dia-
gnostik und wird zugleich Basis fiir eine effektive
Chemotherapie> 4347210418 g5 bleiben auch heute
noch pathogenetische (Infektionsweg, Zusammenhang
mit anderweitigen begiinstigenden Erkrankungen
oder Therapien, ,,primire“ oder ,;sekundire* Pneu-
monie) und morphologische Gesichtspunkte (Ausbrei-
tungsform) bedeutsam*> 75386780 7yma] die bakterio-
logische Diagnostik einiger Zeit bedarf, die nicht ohne
Therapie verstreichen kann.

Tabelle 11.3. Einteilungsmoglichkeiten der Pneumonien. (Nach
Giese’)

Lokalisation des entziindlichen Alveolire Pneumonie

Infiltrates bzw. Exsudates im Interstitielle Pneumonie

Lungengewebe

Ausbreitungsform in den Lungen  Lobdrpneumonie
Herdpneumonie
Peribronchiale Pneumonie

Septale Pneumonie

Infektionen
Bakterien, Viren,
Pilze, Protozoen
Intoxikationen
Urdmische Pneumonie
Lost-Pneumonie, Ze-
mentstaub, Chromat u. a.

Atiologie

Entstehungsweg Aerogen

Bronchogen
Bronchopneumonie
Aspirationspneumonie

Héamatogen

Lymphogen
Zeitlicher Ablauf Akute Pneumonie

Chronische Pneumonie

Die Ubertragung der itiologischen Klassifikation
in die pathologisch-anatomische Diagnostik ist kaum
moglich, weil nur wenige Erreger zu morphologisch
typischen Verdnderungen fithren und bakterielle
Reinkulturen nur bei knapp 50% der Pneumonien aus
dem Obduktionsgut zu gewinnen sind®’; bakterielle
Superinfektionen z.B. primir viraler Infektionen,
durch Chemotherapie bedingte Erregerwechsel und
Verunreinigungen wirken sich aus, auch kann das
morphologische Substrat durch anderweitige Krank-
heiten erheblich beeinfluf3t werden.

Bei den interstitiellen Pneumonien st683t eine 4tiolo-
gische Klassifikation auf noch groBere Schwierigkei-
ten. Etwa 40-50% bleiben dtiologisch ungeklirf?. Thre
Kenntnis wurde durch die hiufigere Anwendung
bioptischer Untersuchungsverfahren erheblich gefor-
dert.

Einen Uberblick iiber die Einteilungsméglichkeiten
ergibt Tabelle 11.3. Nach Stille'® sollte heute nach der
klinischen Form, dem Erreger und etwaigen Grund-
krankheiten Klassifiziert werden. Wichtig ist auch die
Angabe geworden, ob die Pneumonie ambulant oder
im Krankenhaus erworben wurde'™,

Wichtig ist schlieBlich der Nachweis, daB bei
10-15% aller Pneumonien Phasen einer hdmatoge-
nen Erregerausbreitung mit positiver Blutkultur
vorkommen. Dies erklirt extrapulmonale Kompli-
kationen.
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Alveolidre Pneumonien

Tabelle11.4. Erreger hdufiger und seltener Pneumonien. (Nach Stille'®)

Pneumonien, hiufige Formen

Seltene Pneumonien, normale

Pneumonien durch seltene Erreger bei
gestorter Abwehrlage

Abwehrlage
Pneumokokken (lobar und lobulér) A-Streptokokken
Staphylokokken Meningokokken
Gramnegative Keime Pasteurella multocida
Klebsiellen Tulardmie
Pseudomonas Lungenpest
Viruspneumonien Lungenmilzbrand
Ornithose Rotz
Mykoplasmen Melioidose
Q-Fieber Himophilus
Anaerobier Aktinomyces
Legionellen Nokardiose
Pilze Keuchhusten

Escherichia coli

Proteus species

Enterobacter species

Listerien (Neugeborene)
B-Streptokokken (Neugeborene)
Pneumocystis carinii
Zytomegalie

Echte Viruspneumonien (Influenza, Zoster,
Varizellen, Adenovirus u.a.)

Alveolidre Pneumonien

Klassifikation

Unter dem Bild der alveoldren Pneumonien verlduft
die Masse der bakteriellen und bakteriell superinfi-
zierten viralen Pneumonien, die nach den auslosen-
den Erregern eingeteilt werden (> S.785). Der Aus-
breitung nach wird auch heute noch unterteilt in
(Abb. > 11.32):

® Lobdrpneumonien, bei denen grofere Lungenab-
schnitte, z. B. Lappen, gleichméBig befallen sind, und
® Herdpneumonien (auch Lobuldr- oder Bronchopneu-
monien), bei denen sich ungleichmiBig tiber die Lun-
ge ausgebreitete Herde entwickeln, die auch histolo-
gisch bei groBer Ausdehnung und Herdkonfluenz
noch den herdférmigen Charakter mit Herdkern und
Herdperipherie erkennen lassen.

Atiologie, Pathologenese
o Herdpneumonien entstehen am hiufigsten durch
deszendierende Entziindung aus Bronchitis und Bron-
chiolitis (Bronchopneumonie), weiter durch direkte
aerogene Infektion oder durch hdmatogene Keimein-
schleppung. Ursache konnen die verschiedensten Erre-
ger sein.
® Lobdre Pneumonien sind indessen ebenfalls nicht
auf eine Erregerart begrenzt. Warum es hier zu der
gleichmifligen lobdren Ausbreitung mit bei der ,,typi-
schen“ Lobdrpneumonie akutem schlagartigem Be-
ginn kommt, ist nach wie vor ungeklart; vermutlich
spielt neben Art und Virulenz der Erreger, die Reakti-
onslage des befallenen Organismus, etwa eine Schwi-
chung der Abwehrlage (Alkoholismus, Unterkiihlung)
oder auch eine vorangegangene Allergisierung eine
Rolle*™8-67 Es besteht auch eine gewisse Altersabhdn-
gigkeitinsofern, als Lobarpneumonien im Kindesalter
nicht und im hoheren Lebensalter kaum vorkommen.
Die moderne Chemotherapie hat nicht nur zu einer
starken Senkung der Pneumoniemortalitit gefiihrt,

sondern v.a. auch eine Anderung des typischen Erre-
gerspektrums bewirkt; als besonders problematisch
erweisen sich heute die Krankenhausinfektionen. In-
fektionen mit nur fakultativ pathogenen Keimen wer-
den durch Medikamenteneinfliisse, u.a. Immunsup-
pressiva, begiinstigt'#¢"1®. Eine Ubersicht iiber das
heutige Erregerspektrum gibt Tabelle 11.4.

Lobiirpneumonie

Atiologie

Pneumokokken sind zumindest im ambulanten Kran-
kengut mit 50-85% auch heute noch die hiufigsten
Erreger der alveoldren Pneumonien'®. Sie sind auch
die Erreger der typischen Lobarpneumonie. Ihre hohe
Empfindlichkeit z. B. gegen Penizillin bewirkt, daB sie
im Obduktionsgut oft nicht mehr nachweisbar sind.

Verlauf, Stadien, Morphologie

Die Lobidrpneumonie beginnt gewohnlich plotzlich
mit Schiittelfrost und schnellem Fieberanstieg, oft be-
stehen auch Thoraxschmerzen und Husten mit pflau-
menbriihartigem Sputum’?. Sie dauert, von abortiven,
1-2 Tagen wihrenden Formen abgesehen, in der Re-
gel 5-9 Tage. Chemotherapie kann die Fieberphase
abkiirzen, nicht jedoch die Resorption des alveolédren
Exsudates, die erst nach 21-28 Tagen abgeschlossen
ist und bei unkompliziertem Verlauf zur restitutio ad
integrum fiihrt.

In zeitlicher Staffelung kénnen weitere Lungenab-
schnitte in gleicher Weise befallen werden (Pneumo-
nia migrans); nicht ganz selten entwickeln sich auch
komplizierende Bronchopneumonien im iibrigen Lun-
gengewebe. Bildung, Weiterentwicklung und Resorp-
tion des Exsudates laufen in charakteristischen Sta-
dien ab>"¢7-%:
® Anschoppung: Der befallene Abschnitt ist schwer,
blutreich und verfestigt; es besteht ein eiweifreiches
Odem mit Erythrozyten, Leukozyten und abgelésten Al-
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Abb.11.30a-f. Alveolire Pneumonie: a Lobdrpneumonie im
Stadium der graugelben Hepatisation, gesamter Oberlappen,
der Lappenspalt bildet eine scharfe Grenze zu dem unauffilli-
gen Unterlappen. b GleichmiBige pneumonische Infiltration al-
ler Alveolen. H. E. 20fach. ¢ Lobdrpneumonie mit Zirkulations-
storungen und unregelmiBig beginnender Losung. Schnittfla-
che ca. 0,7fach. d Stadium der beginnenden Losung: Leukozy-

veolarepithelien, im Odem finden sich Pneumokok-
ken; die Kapillaren sind prall mit Blut gefiillt; ausge-
falltes Fibrin im Exsudat bildet feinfaserige Netze.
Makrophagen phagozytieren Erythrozyten, Leukozy-
ten und Bakterien.

teneinwanderung und teilweise noch deutliche Fibrinnetze.
H.E. 220fach. e Losungsstorung mit Exsudatorganisation und
Karnifikation bei Lobarpneumonie. H. E. 45fach. f Zum Ver-
gleich mit b: Fortgeschrittene, konfluierte eitrige Herdpneumo-
nie mit noch erkennbarer multizentrischer Entstehung. H.E.
20fach

® Rote Hepatisation: Nach 2-3 Tagen nimmt der Fi-
bringehalt des Exsudates stark zu, die Fibringerinnung
fiihrt zu einer Verfestigung des Lungengewebes, das
eine etwas briichige, leberartige Konsistenz mit leicht
korniger Schnittfliche annimmt; die anfangs weiten



Kapillaren werden komprimiert, die Schnittfliche
nimmt einen mehr grauroten Farbton an; die von Ex-
sudat gefiillten Alveolarriume sind weit, der befallene
Lappen ist grof$ und fest.

® Graue (und graugelbe) Hepatisation (Abb.11.30a u.
b): Die Erythrozyten im Exsudat sind abgebaut, die
Kapillaren blutleer; das geronnene Fibrin fiillt die
Luftraume bis in die Bronchioli respiratorii und steht
iiber die Kohn-Poren mit benachbarten Alveolen-
gruppen in Verbindung; durch Offnung der Pulmo-
nal- und Bronchialarterien kommt es zu einer schub-
weisen starken  Leukozyteneinwanderung (Abb.
11.30b); Leukozyten und Alveolarepithelien verfet-
ten, wodurch ein leicht gelblicher Farbton auf der
Schnittfliche hervortritt; dieses Stadium dauert etwa
3-4 Tage.

® Stadium der Lésung (Abb.11.30c u. d): Die Fibrin-
auflosung wird enzymatisch durch die eingewanderten
Leukozyten bewirkt (Abb.11.30d); die Schnittfliche
wird feucht, es lduft eine triibe, schleimige, grau-gelbli-
che, spiter rahmig-eiterdhnliche Masse ab; triiber Aus-
wurf kann auftreten. Die Masse des Exsudates wird
iiber die Lymphwege resorbiert. Nach der Resorption
regeneriert das Alveolarepithel, das Lungengewebe
wird wieder entfaltet und beliiftet. Mit beginnender
Losung fallt das Fieber kritisch oder lytisch ab.

Begleiterscheinungen, Komplikationen

Sie ergeben sich teils durch die Nachbarschaftsbezie-
hungen, teils als Folge himatogener Bakterienstreu-
ung.

o Eine Begleitpleuritis entwickelt sich regelméBig (da-
her auch der weniger gebrauchliche Name Pleuro-
pneumonie), sie ist fibrinés oder serofibrinés; das Fi-
brin kann geldst und resorbiert werden, anderenfalls
kommt es zur Organisation, die gewohnlich Pleuraver-
wachsungen hinterlat.

® Parapneumonische Empyeme entstehen durch Bak-
terieniibertritt in den Pleuraraum bei etwa 2-5% der
Fille; sie bediirfen 6fter chirurgischer Intervention®
und kénnen ausgedehnte Pleuraverschwartungen hin-
terlassen.

® Die hdmatogene Bakterienstreuung kann zu einer
Pneumokokkenmeningitis (1-2% der Fille), ulzerds-
thrombotischen Endokarditis (unter 1% der Fiille), sehr
selten metastatischen Arthritiden oder Osteomyelitiden
fithren.

® Intrapulmonale Komplikationen: Der phasenhafte
Ablauf der Exsudatbildung und -16sung kann vielfil-
tig gestort sein. Vorerkrankungen der Lunge kénnen
dabei eine Rolle spielen, aber auch Einfliisse der The-
rapie. Es kommt einerseits zu Nekrosen und Ein-
schmelzungen (Abszef3, Gangrdn, > S.789), anderer-
seits zu Losungsstorungen mit Organisation des Exsu-
dates (Abb. 11.30¢) und chronischer alveoldrer Pneu-
monie (Karnifikation, > S.789).

Prognose
Die Letalitit ist altersabhingig: Sie betrégt bei den bis
50jahrigen um 5%, jenseits des 50.Lebensjahres bis
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30%; die Hiufigkeit im Obduktionsgut betrigt um
0,5-1,5%.

Herdpneumonien

Herdpneumonien (Lobuldrpneumonien) werden
nach der Art ihrer Ausbreitung im Lungengewebe de-
finiert, sie sollten nach dem Erreger klassifiziert wer-
den (o> S.782). Im Obduktionsgut ist indessen eine
atiologische Einteilung durch Bakteriennachweis oft
nicht mehr méglich>”-¢. Gewisse Unterschiede in der
Art der Ausbreitung und Zusammensetzung der ent-
ziindlichen Infiltrate bzw. Exsudate konnen Hinweise
auf die Art der Erreger geben. Insgesamt ergibt sich
ein wesentlich breiteres morphologisches Spektrum als
bei den Lobdrpneumonien. Die Herde kénnen Lobu-
lusgroBe erreichen, ggf. dariiber hinaus konfluieren
(Abb.11.30f). Thre Farbe wechselt mit der Art des Ex-
sudates und dem Blutgehalt. Die Lungen sind nicht
vergroBert, oft unregelmaBig beliiftet mit zwischenge-
lagerten Atelektasen. Die Herde sind z. T. eher zu tasten
als zu sehen. Die basalen Unterlappenabschnitte sind
bevorzugt befallen. Bei grolerer Ausdehnung pflegt
sich ebenfalls eine Begleitpleuritis zu entwickeln.

Im Gegensatz zu den Lobidrpneumonien und den
priméren, meist ambulant erworbenen Herdpneumo-
nien, sind die sekundidren Herdpneumonien nicht sel-
tener geworden; sie stellen die Masse der Pneumo-
nien. Ihr Verlauf und ihre Prognose werden zu einem
erheblichen Anteil durch die Grundkrankheit mitbe-
stimmt. Sie gehdren auch heute noch zu den hdufigeren
Todesursachen.

Pneumokokkenherdpneumonie

Pneumokokken fiithren hiufiger zur Herdpneumonie
als zur Lobarpneumonie; sie sind oft auch einer der
Partner bei Bakterienkombinationen. Auch hier findet
man meist ein fibrinreiches Exsudat, das sich bei Kon-
fluenz iiber Kohn-Poren ausbreiten kann. Die Exsu-
datbildung liegt in den Herden in unterschiedlichen
Stadien vor. Lésung und Resorption folgen in gleicher
Weise wie bei der Lobdrpneumonie.

Staphylokokkenpneumonie

Staphylokokken haben als Pneumonieerreger seit
Einfitlhrung der Chemotherapie in allen Altersstufen
an Bedeutung gewonnen, v.a. bei den sekunddren
Hospitalinfektionen®®'. Sie weisen eine zunehmende
Resistenz und hohe Letalitdt auf. Sie werden klinisch
bei etwa 10% der Pneumonien, im Obduktionsgut bei
31,2% nachgewiesen’.

Staphylokokkenpneumonien entstehen am hiufig-
sten aerogen bzw. bronchogen (Abb.11.31b), oft als
Superinfektion nach primérer Virusinfektion. Hdma-
togene Infektionen sind Folge einer Staphylokokken-
sepsis, die von der Haut (z. B. Dekubitus), septischen
Thrombophlebitiden oder anderen Herden, in der
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Abb.11.31a u. b. Alveoldre Herdpneumonie: a Abszedierende
Staphylokokkenpneumonie mit einem bereits in Reinigung ste-

Neugeborenenperiode auch von Nabelinfektionen
ausgeht. Sie betreffen ofter das Kindesalter und sind
v.a. im hoheren Lebensalter zunehmend héufiger ge-
worden. Die frither relativ hiufige abszedierende Sta-
phylokokkenpneumonie im Siuglingsalter ist seltener
geworden'®.

Morphologisch iiberwiegt eine lobuldre Ausbreitung
(Abb.11.31b) mit Tendenz zur Konfluenz. Die Herde
sind gelblich mit zentraler Nekrose; bei himatogener
Infektion bilden sich typische Mikroabszesse. Zentrale
Einschmelzungen, aus denen beim Einschneiden Ei-
ter abflie3t, werden Ofter von einem breiten Exsudat-
mantel und hdmorrhagischem Randsaum umgeben.
Die Herde konnen durch Wachstum und Bronchus-
anschluBB zu grdfBeren Abszefthohlen umgewandelt
werden (Abb.11.31a). Einbruch in die Pleura fiihrt
zum Pleuraempyem. Daraus resultierende Verbindun-
gen zwischen Bronchien und Pleuraraum lassen be-
sonders im Séuglings- und Kindesalter einen Pyo-
pneumothorax entstehen®’.

Streptokokkenpneumonie

Sie ist anscheinend seltener geworden, v.a. auch bei
Kindern®**%". Die Infektion erfolgt meist bronchogen-
deszendierend, oft im Gefolge einer Virusinfektion,
z.B. Masern oder Grippe; hdmatogen-metastatische
Entstehung ist sehr selten’.

Morphologisch findet man fliissigkeitsreiche, grofe
Lungen, oft mit basaler Atelektase als Folge eines
Pleuraergusses. In den Bronchien findet sich haufiger
diinnfliissiger Eiter. Die Winde der Bronchien und
Bronchiolen sind von Leukozyten und mononukled-
ren Zellen infiltriert, das alveoldre Exsudat ist iiber-
wiegend serds, es enthilt Erythrozyten, oft recht spar-
lich Leukozyten, hyaline Membranen kénnen entwik-
kelt sein. Eine Besonderheit ist die Neigung zu
lymphangisch-septaler Ausbreitung, die zur dissezie-
renden Entziindung fithren kann und Ursache fiir die
fast regelmiBige Mitbeteiligung der Pleura ist. Auch
konnen nach Tagen auf dem Boden von Kapillar-

henden AbszeB. b Mit eitriger Bronchiolitis deszendierende,
meist noch zentrolobulir begrenzte Herdpneumonie. 4fach

thrombosen Alveolarwandnekrosen auftreten, die zur
Bildung grioferer Abszesse fihren. Diese Ausbrei-
tungsform geht wahrscheinlich auf die fiir Strepto-
kokkeninfektionen eigentimliche Freisetzung von
Streptokinase, Fibrinolysin und Hyaluronidase zu-
riick.

Die stirkere entziindliche Reaktion im Bronchial-
system, die besonders bei Kindern in Kombination
mit Masern beobachtet wird, fithrt zu ausgedehnten
Epithelzerstorungen und peribronchioldren intersti-
tiellen Infiltrationen. Die daraus resultierenden Nar-
benprozesse sind hiufig Ursache fiir die frithkindlich
erworbenen Bronchiektasen (> S.740).

Klebsiellenpneumonie (Friedlinder-Pneumonie)

Diese Pneumonie war und ist selten, sie macht im Ob-
duktionsgut 0,7% aller Pneumonien aus’. Das Fried-
ldnder-Bakterium (Klebsiella pneumoniae) ist ein
2-5 um langes, plumpes, gramnegatives Stédbchen mit
Schleimkapsel und ist im pneumonischen Exsudat
bakterioskopisch in reichlicher Menge nachweisbar.
Es kommt, wie Aerobacter aerogenes, das in die glei-
che Gruppe eingeordnet wird, als Saprophyt im Na-
sen-Rachen-Raum, Darm und in der Hautflora vor.
Oft besteht bei den Betroffenen, meist tiber 50jihri-
gen, eine dentale oder orale Sepsis, nicht selten in
Kombination mit Diabetes®.

Morphologisch liegt die Pneumonie in lobulidrer
oder lobérer Form vor, die Schnittfliche ist schleimig-
fadenziehend. Es bestehen Ahnlichkeiten mit der
Pneumokokkenpneumonie. Im Friihstadium liegt ein
viskéses Exsudat mit vorwiegend mononukleérer Zell-
beimischung vor, spéter treten Alveolarwandnekrosen
mit leukozytirer Reaktion auf, die von Granulations-
gewebsbildung und Fibrose abgeldst werden. Im chro-
nischen Verlauf entstehen multiple Abszedierungen mit
vorwiegend chronisch-entziindlicher granulierender
und fibrosierender Randreaktion. Hierbei sind die
Oberlappen bevorzugt; Pleuraempyeme sind nicht
ganz selten.



Legionellose (Legionidrskrankheit)

Der Name dieser ,,neuen® Pneumonie stammt von ei-
ner Epidemie, die erstmalig 1976 bei einer Jahresver-
sammlung der American Legion in Philadelphia iden-
tifiziert wurde. Die Ermittlung des Erregers erwies
sich als schwierig, sie gelang schlieSlich aus Lungen-
gewebe Verstorbener™ %,

Der Erreger, Legionella pneumoniae, ist stibchen-
formig, 2—-4 um lang und 0,3-0,6 um dick, im Gewebe
pleomorph, plump und leicht gekriimmt, nicht selten
mono- oder bipolar aufgetrieben. Er kann mit einer
modifizierten Diterle-Silberimprdgnationsmethode im
Schnitt nachgewiesen werden*, am Gefrierschnitt
auch mit der Giemsa-Firbung.

Die Pneumonie verlduft klinisch als atypische Pneu-
monie. Sie tritt gehduft in den Sommermonaten auf
und beféllt Mdnner 3mal hiufiger als Frauen, bevor-
zugt ditere Menschen. Patienten unter immunsuppres-
siver Therapie sind besonders anfillig, auch bei Rau-
chern scheint ein erhohtes Erkrankungsrisiko zu
bestehen. Der Verlaufist meist schwer, Diarrh6en, Le-
ber- und Nierenfunktionsstérungen und Verwirrt-
heitszustinde werden oft beobachtet. Die Leralitdt
liegt bei 15-20%.

Morphologisch ist die Legionellapneumonie klein-
knotig mit Konfluenzneigung, hiufig besteht eine fi-
brintse Begleitpleuritis. Es treten Nekrosen der Al-
veolarwinde auf, auch die Bronchioli respiratorii sind
befallen. In den Alveolarrdumen liegen eiweiBBhaltige
Detritusmassen, auch Fibrin, Leukozyten und in
wechselndem AusmaB3 Makrophagen'347-%,

® Pontiac-Fieber: Der gleiche Erreger kann eine
grippedhnliche Erkrankung ohne Pneumonie von
meist leichtem, 1-2 Tage wihrendem Verlauf hervor-
rufen.

Aspirationspneumonie
Diese Pneumonie ist durch die Aspiration von Magen-
inhalt gekennzeichnet, die zu peptischen Nekrosen
filhrt. Sie ist demnach pathogenetisch definiert.
Hauptlokalisation sind die Lungenunterlappen, beson-
ders der rechte. Aspirationspneumonien machen etwa
10% aller sekundiren Pneumonien aus’ und werden
besonders unter Intensivtherapie beobachtet. Das Er-
regerspektrum wechselt je nach der Bakterienflora des
Nasen-Rachen-Raumes. Es ist in neuerer Zeit eine
Verschiebung zu gramnegativen Bakterien mit ver-
mehrtem Auftreten von Enterobakter und Pseudomo-
nas aeroginosa eingetreten, die sich innerhalb weniger
Tage nach Krankenhausaufnahme ergibt und beson-
ders Patienten mit Diabetes, Leberzirrhose, Epilepsie
und Drogensiichtige befillt. Nekrose und Mischin-
fektionen begiinstigen das Wachstum von Faulnisbak-
terien und den gangrdndsen Zerfall des Lungengewe-
bes.

In der Nekrose kénnen die Bakterien als Haufen
und Rasen gefunden werden, auch findet man haufig
noch aspirierte Speisepartikel. Der Zerfall schreitet
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postmortal fort, so dal3 die Herde bei der Obduktion
meist groBer erscheinen als sie intravital waren.

Anaerobierpneumonien

Pridisponierend konnen auch hier einerseits Aspira-
tionen sein, z. B. bei Narkosen, Alkoholismus, 6sopha-
gealen Schluckstérungen, Tonsillektomien, anderer-
seits auch allgemeine Abwehrschwdche, z. B. bei Diabe-
tes, Tumorleiden, Immunsuppression oder Kortikoid-
medikation'*!?2. Sie kommen weiterhin bei extrapul-
monalen Anaerobierinfektionen wie Periodontitis, Si-
nusitis/Otitis, intraperitonealen Eiterungen oder En-
dokarditis vor. Auch hier sind Patienten auf Intensiv-
stationen besonders betroffen.

Die spezifische Diagnose ist nur durch Erreger-
nachweis zu fihren, die nur an geeignetes Material,
z.B. auch bei der Obduktion gewonnenem AbszeBin-
halt oder Lungengewebe, moglich ist. In etwa % aller
Fille liegt ein Keimgemisch von 2-9 anaeroben und
gelegentlich auch einzelnen aeroben Spezies vor; am
hiufigsten werden Keime aus der Gruppe der Bacte-
roidaceae (Sphaerophorus necrophorus, Fusobakte-
rien, Bacteroides fragilis und oralis) sowie Peptococ-
coceae (Peptostreptococcus anaerobius u.a.), auch
mikroaerophile Streptokokken nachgewiesen'?.

Typische morphologische Befunde bestehen nicht.
Es liegen eitrige nekrotisierende Pneumonien vor. Bei
akutem, rasch tédlichem Verlauf konnen gro3e Lun-
genabschnitte zerstort werden. Bei den chronischen
Verldufen kommen meist subpleurale, subsegmental
oder segmental angeordnete Abszesse vor. Vernarbung
nach Kavernisierung ist méglich. Pleuraempyeme sind
mit etwa 40% hiufige Komplikationen.

Sonstige seltene Herdpneumonien

Manche der hier genannten Pneumonien haben fast
nur noch historische Bedeutung.

® Meningokokkenpneumonie: Sie folgt gewohnlich ei-
ner Virusinfektion; eine Meningitis kann vorausgehen
oder der Pneumonie folgen®.

Morphologisch liegt gewdhnlich eine lobuldre, sel-
ten lobére Pneumonie vor. In Bronchien, Bronchiolen
und in den Alveolarriumen liegt ein leukozytenrei-
ches Exsudat. Die gramnegativen Diplokokken sind
intrazelluldr in den Leukozyten nachzuweisen. Die
Pleura ist nur selten beteiligt.
® Pestpneumonie: Yersinia pestis, ein gramnegatives
Stibchenbakterium, wird iiber Flshe von infizierten
Ratten, in Epidemiezeiten auch aerogen von Mensch
zu Mensch iibertragen. Bei der Bubonenpest wird die
Lunge auf dem himatogenen Weg infiziert. Die Pest
tritt nur noch selten in Endemieherden in Asien und
Afrika auf.

Morphologisch entsteht die Pestpneumonie aus
lobulidren Herden, die zu lobidren Herden konfluie-
ren*’. Auf der Schnittfliche sind die Herdzentren
graurot, von himorrhagisch-6dematosen Randsédu-
men umgeben.
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Mikroskopisch werden bakterienreiche hdmorrha-
gisch-nekrotische Herde gefunden, die in Abszesse
iibergehen konnen.
® Milzbrandpneumonie: Die Infektion mit Bac. an-
thracis bzw. seinen Sporen erfolgt aerogen. Infektions-
gefihrdung besteht bei Arbeiten mit infizierten Fellen,
Wolle oder Hadern; betroffene Regionen sind heute
Nord- und Siidafrika, der mittlere Osten und Indien’.
Die Sporen werden phagozytiert und in die Hilus-
lymphknoten transportiert; hier entwickeln sich die
vegetativen Formen, die dann in den Blutstrom einge-
schwemmt werden; auch von kutanen Herden kann
eine hdmatogene Ausbreitung ausgehen.

Morphologisch liegt eine lobuliarkonfluierende, aus-
gesprochen hdmorrhagische Herdpneumonie vor; die
2-4 um groflen, grampositiven Stdbchen sind in der
Odemfliissigkeit leicht nachweisbar. Auch bei dieser
Pneumonie pflegen sich spiter Nekrosen zu entwik-
keln.
® Pneumonie bei Tulardmie: Die Lunge ist bei der Tu-
lardmie in etwa 18-36% mitbeteiligt’. Die Infektion
wird von wildlebenden Tieren (Kaninchen, Hasen,
Fiichsen) iibertragen. Zur Sicherung der Diagnose ist
die Bestimmung des Agglutinationstiters auf den Er-
reger erforderlich.

Morphologisch bestehen grauweiBliche, feste oder
einschmelzende Herde und eine nekrotisierende Be-
gleitlymphadenitis. Man findet ein fibrindses Exsudat
mit Lymphozyten und mononukleidren Zellen, insbe-
sondere groB3en Histiozyten mit hellem Zytoplasma,
sowie Nekrosen; auch epitheloide Granulome koén-
nen sich entwickeln, die zentrale Nekrosen aufweisen.
® Rotzpneumonie: Die Ubertragung erfolgt leicht von
infizierten Pferden®. Actinobacillus mallei ist ein den
Tuberkulosebakterien dhnliches gramnegatives Stéb-
chen.

Morphologisch konnen miliare Herde oder bis nahe-
zu lobdre kdsig-brockelige Infiltrate entstehen, die an
eine kdsige Pneumonie erinnern. In anderen Fillen
bilden sich multiple, bis kirschgrofle, besonders in den
Unterlappen lokalisierte Abszesse.

Pneumonien durch ,,ungewéhnliche bakterielle
Erreger*

Systematische Untersuchungen haben in den letzten
10-20 Jahren zunehmend gramnegative Bakterien als
,,ungewdhnliche Pneumonieerreger<®"'* ergeben. Sie
spielen v.a. bei den sekundidren Pneumonien und im
Rahmen der Hospitalismusinfektionen eine Rolle.

® Haemophilus-influenzae- Pneumonie: Sie kommt be-
sonders im Siuglings- und Kindesalter vor, seltener
bei Erwachsenen, bei denen die Erreger in der Atiolo-
gie der chronischen Bronchitis (> S.731) Bedeutung
haben. Es handelt es sich um Saprophyten des Nasen-
Rachen-Raumes.

Ein typisches morphologisches Bild der Pneumonie
gibt es nicht’. Meist liegt eine uncharakteristische
Herdpneumonie vor, selten sind lobdre abszedierende
Formen. Es besteht meist eine eitrige Bronchitis und

Peribronchitis, z. T. auch Bronchiolitis obliterans; es
konnen sich sekundire Bronchiektasen entwickeln.

® Salmonellenpneumonie: Sie entsteht iiberwiegend
hdmatogen und ist sehr selten®®’.

Die Morphologie ist uncharakteristisch. Entziindli-
che GefiBBwandinfiltrate konnen auftreten, Thrombo-
sen mit Nekrose folgen.
® Escherichia-coli-Pneumonie: Sie soll besonders bei
Neugeborenen vorkommen, wenn die Amnionfliissig-
keit infiziert ist®. Nach breiter Anwendung der Che-
motherapie ist ihr Vorkommen auch bei Erwachsenen
nicht mehr zu bestreiten®.

Morphologisch bieten sich keine charakteristischen
Substrate; Pleuraempyeme sollen als relativ hiufige
Komplikation auftreten',
® Pseudomonas-aeruginosa-Pneumonien: Sie sind als
besonders gefdhrlich anzusehen; sie stellen einen ho-
hen Anteil an den Fillen von infektiésen Hospitalis-
muserkrankungen, treten auch im Erwachsenenalter
auf und haben eine hohe Letalitit'*. Pseudomonas
aeruginosa (B. pyocyaneum) kommt saprophytir im
Nasen-Rachen-Raum vor und ist fakultativ pathogen.
Neben den Atemorganen konnen auch der Magen-
Darm-Trakt, die Meningen, Harnwege, Haut, Kno-
chen und Gelenke erkranken®’.

Morphologisch findet man teils infarktdhnliche hd-
morrhagische Herde in den Lungen, auch mit Pleura-
blutungen, teils gelbliche, unregelmifBig begrenzte, fe-
stere Herde mit himorrhagischem Randsaum, gele-
gentlich auch gelatinésem und nekrotischem Zen-
trum. Die Bronchialschleimhaut ist gerétet, in den
Lichtungen liegt schaumige Fliissigkeit.

Mikroskopisch besteht ein leukozytenreiches Exsu-
dat in den Alveolarrdumen, umgeben von einer fibri-
nosen und hdmorrhagischen Randzone. Herdzentrale
Nekrosen treten auf. Der Gefi3befall bewirkt ausge-
dehntere Nekrosen, denen auch das entziindliche Ex-
sudat verfallt. Besonders charakteristisch sind die hd-
morrhagischen Randsdume®. Auch die kleinen Bron-
chien und Bronchiolen sind haufig mit in die Nekrose
einbezogen, in den groBleren Bronchien finden sich
entziindliche Wandverdanderungen und héaufiger Epi-
thelmetaplasien.

Chronische alveolire Pneumonien

Verzogerte Pneumonielésung

Pathogenese: Die Losung der alveoldren pneumoni-
schen Exsudate unterliegt individuellen Schwankun-
gen, Einfliisse des Alters und der Abwehrlage spielen
dabei eine Rolle; auch kann die Resorption in struk-
turgestorten Lungen, z. B. bei Emphysem, durch eine
relativ verkleinerte Resorptionsfliche eingeschrinkt
sein®.

Bei Pneumonieresten 4 Wochen nach Entfiebe-
rung spricht man von verzogerter Lésung, nach
6 Wochen von chronischer Pneumonie®.



Die Frage, ob Losungsverzogerungen und chroni-
sche Pneumonien unter der Chemotherapie hiufiger
geworden sind, wird unterschiedlich beantwortet.
Nach pathologisch-anatomischen Befunden haben
sie zumindest bei den Lobirpneumonien zugenom-
men. Als Erklirung wird eine rasche Kupierung der
akuten Entziindungserscheinungen mit erheblicher
Minderung der Leukozyteneinwanderung in das Ex-
sudat diskutiert>*>%%¢7, Moglicherweise kommt auch
eine Storung der immunologischen Abldufe in Betracht.

Morphologie: Das ungeloste Fibrin wird durch ein
Granulationsgewebe aufgeschlossen und organisiert,
das von den Bronchioli respiratorii in die Alveolar-
rdume vorwichst>**. Der ProzeB geht in eine
narbige Verodung des Lungengewebes iiber, das
eine graurote bis grauweilltiche Schnittfliche und
derbe fleischige Konsistenz (Karnifikation) annimmt
(> Abb.11.30¢).

Karnifizierende Pneumonie

Diese Form der chronischen Pneumonie wird als post-
pneumonische chronische Pneumonie (,Metapneumo-
nie*“)bezeichnet”*>$”113 ynd den chronischen, oft post-
stenotischen Begleitpneumonien, z. B. bei Bronchial-
tumoren, Bronchiektasen oder Infarkten, gegeniiber-
gestellt. Die sog. primidren chronischen Pneumo-
nien entsprechen meist interstitiellen Pneumonien
(> S.7995).

e Nach Lobirpneumonien kénnen ganze Lungenlap-
pen karnifiziert und von der Funktion ausgeschlossen
sein; sekunddre Bronchiektasen kénnen sich entwik-
keln: nicht selten wird eine Resektion erforderlich®>**.
e In anderen Fillen bleiben nur herdférmige Karnifi-
kationen zuriick, die aber auch Residuen von alveoli-
ren Herdpneumonien sein kénnen.

® Pleuraschwarten und ggf. alte Empyemreste stellen
weitere funktionsmindernde narbige Residuen dar
(> S.851), die ggf. einer operativen Dekortikation zu-
gefithrt werden konnen.

Lungenabszef}

Definition

Lungenabszesse sind herdformige abgegrenzte eit-
rige Einschmelzungen des Lungengewebes.

Atiologie, Pathogenese

Lungenabszesse entstehen in erster Linie aus ein-
schmelzender Pneumonie, 8-13% der solitdren Ab-
szesse aus Lobdrpneumonien’. Staphylokokkenpneu-
monien neigen von sich aus zur Abszedierung; in
anderen Fillen spielen ischdmische Infarzierungen
nach Thrombosierung eine Rolle. Multiple Abszesse
entstehen v.a. bei himatogener Infektion. Andere Ur-
sachen sind poststenotische Pneumonien, Fremdkor-
peraspirationen oder Infarktpneumonien; auch kén-
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nen Abszesse durch Trauma bedingt sein. Die Absze-
dierungen haben zumindest bei Lobirpneumonien
unter der Chemotherapie leicht zugenommen®’.

Morphologie, Verlauf

Die Abszesse enthalten rahmigen, meist geruchlosen
Eiter, in dem Reste von Lungengewebe enthalten sind.
Meist findet man reichlich Bakterienhaufen.

Die Abszelwand, die zunichst aus pneumonisch
infiltriertem Lungengewebe besteht, wird allméhlich
fibros umgewandelt, so daB der Abszef3 schlieBlich
eine derbe Wand erhilt (o> Abb.11.31a). Der Inhalt
kann bei BronchusanschiuB3 abgehustet werden. Sub-
pleurale Abszesse konnen in die Pleurahdhle einbre-
chen und zum Pleuraempyem fiithren.

Entleerte frische Abszesse kénnen kollabieren und
vernarben, dltere derbwandige nicht mehr. Oft ist eine
chirurgische Therapie angezeigt®.

Lungengangriin

Die Lungengangrén ist seltener als der Lungenabszel3.
Sie kommt durch jauchigen Zerfall von Lungengewebe
zustande, das zu einem schmierigen, graugriinlichen
bis schwiirzlichen, faulig stinkenden Brei zerfillt”¢7%,
Meist findet sich ein Bakteriengemisch, das insbeson-
dere auch anaerobe Keime enthiilt.

Ursache ist oft eine Aspiration, die gewebszerstéren-
den Magensaft oder aus gangrindsen Prozessen in
Mund, Nase und Rachen die zersetzende Erregerflora
in das Lungengewebe einbringt. In anderen Fillen
kommt es zur sekundiren Infektion von Lungenne-
krosen mit Fiulniserregern. Besonders gefidhrdet sind
in ihrer Abwehrlage durch Vorerkrankungen, Intoxi-
kationen oder immunsuppressive Therapie geschédig-
te Personen.

Interstitielle Pneumonien

Definition

Als interstitielle Pneumonien werden die entziind-
lichen Lungenerkrankungen bezeichnet, die in er-
ster Linie durch entziindliche Infiltrate im bindege-
webigen Lungengeriist (alveolar-septales Gewebe,
peribronchovasales Bindegewebe, interlobuldre
Septen) gekennzeichnet sind (Abb. 11.32cu. d).

Alveoldre, oft hier als ,,desquamativ* bezeichnete
Reaktionen und Exsudationen konnen dabei beson-
ders in akuteren Phasen durchaus hinzutreten. Fiir Vi-
rusinfektionen kann das Auftreten von Riesenzellen
besonders charakteristisch sein”®"°*1?"_ Fiir die chro-
nischen Verldufe ist die Fibroblastenproliferation be-



790 Lunge

Cc

Abb. 11.32 a—d. Morphologisches Grundschema der Pneumo-
nien und Fibrosen: a Alveoldre Pneumonie mit begleitender
Pleuritis (Typ der Lobarpneumonie). b Zentrolobulire (deszen-
dierende bronchioldre) Herdpneumonie. ¢ Intramurale und pe-

sonders wichtig, weil sie zu einer mit Umbau der al-
veoldren und bronchiolidren Geriiststrukturen verbun-
denen Fibrose fiihrt.

Terminologie

Eine einheitliche Terminologie besteht nicht.

® Die akuten Formen werden nicht selten mit Virus-
pneumonien gleichgesetzt.

® Bei den chronischen Formen wird v.a. der Begriff
~Alveolitis* bzw. ,chronische fibrosierende Alveolitis*
praktisch Synonym Verwendet4,5,7,9,43,54,56,60,63,64,68,69,82,
83,92,95,96,112,113,114,123‘

® Das fibrotische Endstadium, das morphologisch
weitgehend uncharakteristisch sein kann, wird meist
als Wabenlunge (,,honey comb lung“%), auch als Lun-
genzirrhose™ oder emphysematise Lungensklerose®3
bezeichnet (> Abb. 11.35f).

Atiologie

® Virusinfektionen haben die Hauptbedeutung in
der Atiologie der akuten interstitiellen Pneumonien
(= S5.791). Eine éatiologische Klassifikation ist inso-
weit moglich, als spezielle Erreger nachgewiesen wer-
den konnen. Das morphologische Bild ist oft uncha-
rakteristisch; es wird im angloamerikanischen Schrift-
tum unter ,diffuse alveolar damage* zusammenge-
faBt*.

® Daneben kommen auch chemische, toxische, physi-
kalische und immunologische Einwirkungen in Be-

ribronchioldre interstitielle Pneumonie und Fibrose. d Interlo-
bulédre und perialveolire interstitielle Pneumonie und Fibrose.
(Aus Hartung, Arztl. Praxis 16, 1964)

tracht, die teils an den Geriistsubstanzen selbst, teils
an den GefédBen oder auch primir am Alveolarepithel
angreifen. Solche Schiden kénnen akute entziindliche
Reaktionen auslésen, gewdhnlich aber haben sie eine
noch groBere Bedeutung fiir die Entwicklung der
chronischen interstitiellen Pneumonien und Lungenfi-
brosen. Damit konnen bestimmte Fille nach atiologi-
schen Kriterien klassifiziert werden, doch bleibt bei
den chronischen Formen bei etwa 40-50% die Atiologie
unbekannt®?,

Morphologische Grundformen

Nach der Ausbreitung der Infiltrate konnen drei un-
terschiedliche Typenunterschieden werden(Abb. 11.32),
die bei chronischer Entwicklung auch zu teils noch
differenzierbaren Narbenmustern fiihren®”%:

® Septale perilobulire (oder interlobulire) Pneumo-
nien, die zu besonders subpleural deutlich entwickel-
ten interlobuldren Fibrosen (,Schachbrettmuster*)
fihren:

® peribronchioldre Pneumonien mit der Entwicklung
oft obliterativer Bronchiolitiden und Folgeentwick-
lungen zum bronchiolostenotischen Emphysem
(> S.762) oder zu Bronchiektasen (&> S.740):

® perialveoldre (oder intralobuliire) Pneumonien, die in
besonderem MaBe zur Ausbildung wabiger Geriist-
Jfibrosen fiihren und am stérksten dem Typus der chro-
nischen fibrosierenden Alveolitis entsprechen.
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Rickettsienpneumonie
Rickettsien sind zwischen Viren und Bakterien einzu-
ordnen. Die Pneumonie bei Q-Fieber wird durch Co-
xiella burneti verursacht. Dieser Keim ist nur fiir den
Menschen pathogen. Er wird von gesund erscheinen-
den Haustieren (Schafe, Rinder, Ziegen) durch direk-
ten Kontakt, auch durch rohe Milch tibertragen, doch
ist auch eine Staubinfektion ohne direkten Tierkontakt
moglich, weil die Rickettsien auch in eingetrockneter
Form lange virulent bleiben; Ubertragung von Mensch
zu Mensch ist selten®®’. Die Inkubation betrigt
2-3 Wochen. Vorwiegend jugendliche Erwachsene er-
kranken. Die Letalitit liegt unter 1%.

Morphologisch™*%*%7 zeigt die Lunge unregelmaBi-
ge rote und graurdtliche Herde. Die interstitielle ent-
ziindliche Infiltration mit Lymphozyten, Plasmazellen
und epitheloiden Zellen geht mit einem intraalveold-
ren Odem einher, in dem es spiter zur Fibrinabschei-
dung und Einlagerung von mononukledren Zellen,
Lymphozyten, einigen Leukozyten und Erythrozyten
kommt. Die Alveolarepithelien zeigen oft ausgeprégte
kubische Transformation. Adventitiell in den Bron-
chien und Bronchiolen entwickeln sich Lymphfollikel.
Exsudatresorption ist moglich, andere Fille gehen in
eine chronische Pneumonie tiber.

Neben der Pneumonie kommt auch eine grippale
Form vor?.

Ornithose-/Psittakosepneumonie

Erreger ist Chlamydia ornithosis bzw. psittaci, die
ebenfalls eine Zwischenstellung zwischen Viren und
Bakterien einnehmen. Sie sind 0,2-0,35 um grof3 und
mit Giemsa anfirbbar’. Die pleomorphen interzellu-
ldren Erreger sind v.a. in der Milz und Pleuraergiissen
aufzufinden. Reservoir sind Wild-, Zug- und Nutzvo-
gel, die latent erkranken, z. B. Enten, Tauben, Puten,
Wellensittiche und Papageien; die Infektion erfolgt
vorwiegend durch Inhalation von erregerhaltigem
Staub>**%". Die Inkubation betrigt 7-14 Tage.

Klinisch beobachtet man grippale, typhoide (meist
ebenfalls mit Lungenbeteiligung) und pneumonische
Verlaufe.

Morphologisch sind die Befunde nicht charakteri-
stisch®. Einer geringen intraalveoliren Exsudation
folgt die interstitielle entziindliche Infiltration aus mo-
nonukledren Zellen und einigen Leukozyten, die vom
peribronchiolovasalen Bindegewebe ausgeht und sich
auf die Lobuli ausbreitet. Das Bronchialepithel wird
nekrotisch. Im Odem sammeln sich Fibrin, groBe Ma-
krophagen und einige Erythrozyten an. In desqua-
mierten Alveolarepithelien konnen die Erreger als in-
trazytoplasmatische Einschliisse gefunden werden.

Mykoplasmenpneumonie

Sie ist mit 30-50% héufigste Form der — nach klini-
schen Gesichtspunkten — atypischen Pneumonien®,
die nach Einfithrung der Chemotherapie relativ an
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Hiufigkeit zugenommen haben und serologisch klas-
sifiziert werden konnten®. Mycoplasma pneumoniae ist
ebenfalls zwischen Viren und Bakterien einzuordnen
und ist der kleinste freilebende Organismus'?. Er
wird auch nach dem Erstbeschreiber als Eaton-Agens
bezeichnet”. Die Infektion erfolgt meist aerogen und
setzt einen engen Kontakt voraus®, Kinder von
6-14 Jahren erkranken am héufigsten”’.

Morphologisch®®" findet man blut- und fliissigkeits-
reiche Lungen mit herdférmigen, auch pleuralen Blu-
tungen, die Schleimhaut der kleinen Bronchien ist oft
geschwollen, ihre Lichtung mit eitrigem Schleim ge-
fullt.

Mikroskopisch sieht man ein Odem mit Erythrozy-
ten und Makrophagen, z.T. hyalinen Membranen.
Die vorwiegend lymphozytdren Infiltrate sind peri-
bronchioldrund intralobuldir ausgebreitet. Elastikarup-
turen werden gelegentlich gefunden. Der Prozel3 kann
in eine Alveolarwandfibrose mit kubischer Alveolar-
epitheltransformation auslaufen. Die Erreger konnen
immunfluoreszenzmikroskopisch besonders an abge-
schilferten Bronchialepithelien nachgewiesen wer-
den’. Pleuraadhdisionen entstehen hiufig.

Als Komplikationen kommen Otitis, Meningitis,
Enzephalitis, Erythema nodosum, Stevens-Johnson-
Syndrom und himolytische Andmien, aber auch aku-
te Pankreatitis mit nachfolgendem Diabetes vor.

Die Letalitdt liegt unter 1%, der Tod ist meist Folge
einer Meningoenzephalitis.

Viruspneumonien

Allgemeine Morphologie
Das morphologische Bild vieler Virusinfektionen, die
einen wesentlichen Teil aller respiratorischen Infek-
tionen ausmachen, ist relativ wenig bekannt, weil die
Beobachtungen, von zufilligen Ausnahmen und tier-
experimentellen Untersuchungen abgesehen, auf eher
untypisch verlaufenen und durch Komplikationen
iiberlagerten Obduktionsbeobachtungen beruhen®
(Abb.11.33a-d).

Viele Virusinfektionen haben eine Schrittmacher-

funktion fir nachfolgende bakterielle Superinfektio-

nen. Ein sehr groBer Teil wiederum verlduft als oft
epidemieartig auftretende ,,banale* grippale Erkran-
kung; hier konnten bei den nur fakultativ pneumonie-
auslésenden Virusarten auch besondere z. B. immuno-
logische Eigenschaften des befallenen Organismus
eine Rolle spielen®.

Grippepneumonie

Das Grippevirus (Orthomyxovirus) kommt in den Se-
rotypen A, B und C vor. Besondere Bedeutung haben
die Subtypen Al und A2, die in immer neuen Varian-
ten zu Pandemien gefiihrt haben, daneben kommen
sporadische und endemische Fille in den Wintermo-
naten vor. Befallen werden v.a. Kinder und iiber
50Jdhrige; letztere sind bei anderweitigen Vorerkran-



Abb.11.33a—d. Interstitielle Viruspneumonien: a Viruspneu-
monie mit interstitiellen entziindlichen Infiltraten, Proliferation
des Alveolarepithels, sog. desquamativer Reaktion und Exsuda-
tion in die Alveolarrdume. H.E. 190fach. b Hechtsche Riesen-

kungen besonders gefihrdet. Die Letalitdit ist auBBeror-
dentlich wechselnd. Der Anteil der Grippe an den
Pneumonien schwankt mit den jeweiligen epidemio-
logischen Verhiltnissen sehr stark.

Drei Formen der Grippepneumonie werden unter-
schieden®’:
® Die primdr-hdmorrhagische Grippepneumonie ver-
lauft perakut der Tod kann schon am 1. oder 2.Tag
eintreten’.

Die Lungen sind schwer, von Blutungsherden
durchsetzt, hinzu kommt die Schwellung und hochrote
Férbung der Schleimhdute des Tracheobronchialrau-
mes (> S.732, Abb.11.11b).

Mikroskopisch liegt das Bild eines schweren toxi-
schen Kapillarschadens mit aneurysmaartigen Kapil-
larerweiterungen, Rhexisblutungen und hidmorrhagi-
schem Odem vor, auch GefiBwandnekrosen und
Thrombosen kommen vor. Die feinere Analyse deckt
flichenhaften Untergang des Alveolarepithels auf®;
hyaline Membranen kénnen sich bilden.
® Interstitielle Grippepneumonie: Diese (zumindest
nicht wesentlich bakteriell superinfizierte) Form ist
vorwiegend peribronchioliir entwickelt, makrosko-
pisch als miliare, graue, verwaschene Herde imponie-

zellpneumonie bei Masern, alveolire Riesenzelle. H. E. 500fach.
¢ Bronchialepithel bei Masern mit epithelialer Riesenzellbil-
dung. H.E. 500fach. d ,,Eulenaugen-Riesenzelle“ bei Zytomega-
lie. H. E. 500fach

rend**; die Infiltrate bestehen aus ortsstindig proli-
ferierten Histio-, Lympho-, einigen Leukozyten; diese
Form ist beim Menschen selten.

® Die sekunddr-bakterielle Grippepneumonie ist die
hdufigste Form®; die als zytopathischer Viruseffekt
entstechenden ausgedehnten Epithelnekrosen bahnen
den Bakterien den Weg, unter denen die Streptokok-
ken in neuerer Zeit von Staphylococcus aureus und
gramnegativen Bakterien als hiufigste Superinfekti-
onskeime verdriangt wurden'”’; Art und AusmaB der
bakteriellen Infektion bestimmen das entsprechend
wechsethafte Bild. Lobuldre und lobdre Ausbreitung
kommt vor, Staphylokokkeninfekte neigen zur Absze-
dierung. Die bakterielle Superinfektion als sekundiire
Pneumonie wird zur Todesursache.

Pneumonien durch Paramyxoviren
Zu den Paramyxoviren zdhlen das Masernvirus, das
RS-Virus sowie die 4 Typen des Parainfluenzavirus,
das dem Mumpsvirus und dem Erreger der atypi-
schen Gefliigelpest nahesteht'®. Thre Bedeutung fiir
die Lungeninfektionen ist unterschiedlich.
Parainfluenzapneumonie: Diese Infektion ist beim
Menschen recht selten, v.a. sind Kinder betroffen: es



kommt dhnlich wie bei der Grippe zu einer Bronchi-
tis, die sich deszendierend bis in das Lungenparen-
chym ausbreiten kann. Auch hier spielen bei schwe-
ren Verldufen bakterielle Superinfektionen eine Rolle.
Wenige Todesfille wurden bei Kleinkindern und
Siuglingen beobachtet®.

® Newcastle disease: Das Virus, das bei Hiihnern,
Wasservogeln und anderen Vogeln die atypische Ge-
fliigelpest auslost, kann besonders durch Schmierinfek-
tion iiber die Konjunktiven, aber auch aerogen auf
den Menschen iibertragen werden; es gibt nur spora-
dische Infektionen. Es entwickelt sich eine meist ein-
seitige Konjunktivitis, eine Lymphadenitis im Halsbe-
reich und eine grippedhnliche Entziindung im oberen
Atemtraks®®"'%. Selten kann es neben zentralnervo-
sen Storungen zu einer nur wenige Tage dauernden,
fliichtigen Pneumonie kommen. Die Prognose ist gut.

® RS-Virus-Pneumonie Das RS-(,respiratory-
syncytial“-)Virus, wegen der Synzytialbildung in
Gewebskulturen so benannt, ist der wichtigste Erre-
ger von Atemwegserkrankungen in den ersten Le-
bensjahren®115:1%,

Es entwickeln sich Winterepidemien, die sporadisch
auf Erwachsene iibergreifen; etwa die Hailfte aller
Kinder wird bereits im 1. Winter infiziert, bei 90-100%
der Erwachsenen sind neutralisierende Antikdrper
nachweisbar. Es besteht keine stabile Immunitat,
Reinfektionen sind haufig.

Das Virus haftet im Epithel des Nasen-Rachen-
Raumes, fithrt hier zu einer nekrotisierenden Entziin-
dung. Durch deszendierende Ausbreitung kann das
Lungenparenchym befallen werden; in schweren und
tédlich verlaufenden Fillen findet man besonders
eine proliferative Bronchiolitis mit lymphomonozyti-
ren Infiltraten und teils knospenartigen Epithelproli-
ferationen mit Tendenz zur Riesenzellbildung und ge-
legentlich zu beobachtenden, 3-6 um grof3en, azido-
philen, intrazytoplasmatischen EinschluBkorpern; be-
troffen scheint besonders der Bereich der Bronchio-
len, in dem Clara-Zellen iiberwiegen®. Leukozytire
Reaktionen deuten auf bakterielle Superinfektion hin.

Die bronchiolire Obstruktion bewirkt herdformige
akute Uberblihungen des Lungengewebes und Luftver-
teilungsstérungen, klinisch unter dem Bild der spasti-
schen Bronchitis; Bronchiektasenentwicklung kann
folgen. Bakterielle Superinfektionen, v.a. durch H. in-
fluenzae und hiamolytische Streptokokken, sind nicht
hiufig.

Die Letalitdt liegt unter 5%.
® Masernpneumonie: Das Masernvirus hat eine hohe
Kontagiositit; die Ubertragung erfolgt v.a. durch
Trépfcheninfektion von Mensch zu Mensch. Die Allge-
meinerkrankung Masern geht regelmiflig mit katar-
rhalischen Erscheinungen an den Atemwegen einher,
in schweren Fillen mit pulmonalen Komplikationen,
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die iberzufillig hidufig auch mit zentralnervosen
Komplikationen zusammenfallen®’.

Die Pneumonie tritt am haufigsten gleichzeitig mit
dem Exanthem, seltener im Prodromalstadium auf?.
Sie kommt als primdre, vorwiegend von den termina-
len Bronchiolen aus sich peribronchiolir ausbreiten-
de Viruspneumonie und in einer sekunddr-bakteriell
iiberlagerten Form vor, wobei Staphylokokken und
Streptokokken, seltener Pneumokokken und H. influ-
enzae eine Rolle spielen.

Bei etwa 25% aller Fille ist mit pulmonalen Er-
scheinungen zu rechnen; die Letalitit wird mit
0,8-5,6% angegeben, wobei iltere, v.a. aber in ih-
rem Immunsystem geschidigte Personen beson-
ders gefihrdet sind®’.

Morphologisch ergeben sich demnach unterschiedli-
che Befunde, die noch durch das wechselnde Ausmaf
von Riesenzellbildung, insbesondere durch die disku-
tierten Beziehungen zur Hecht-Riesenzellpneumonie
(Abb.11.33b), und durch mogliche Beziehungen zu
einer Pertussisinfektion gerade in den todlich verlau-
fenden Fillen kompliziert werden®*6%,

Charakteristisch ist neben der peribronchioldir-inter-
stitiell sich ausbreitenden histiozytdren und lympho-
plasmaczelluliren Infiltration die starke Epithelhyper-
plasie, die unter hoher Mitoserate zu mehrschichtigen
Ubergangsepithel- bis Plattenepithelmetaplasien fiihrt,
wobei sich auch die bizarren vielkernigen Riesenzellen
mit intranuklefiren EinschluBkorperchen entwickeln,
die auch vom Alveolarepithel ausgehen konnen'’
(Abb. 11.33¢). Die Riesenzellbildung wird auf ein be-
sonderes F-Antigen (sog. Fusionsfaktor) in der Virus-
hiille zuriickgefiihrt®®.

Die bakteriellen Superinfektionen verwischen dieses
Bild der typischen Viruspneumonie mehr oder weni-
ger. Abszedierungen, Pleuritis und Pleuraempyem kom-
men vor.

Die oben erwihnte Beziehung zum Keuchhusten hat
zu der Vermutung gefiihrt, Bordetella pertussis sei
ghnlich wie H. influenzae ein opportunistischer Er-
reger, dessen Pathogenitit von einer priméren Virus-
infektion abhinge’.

Die chronischen Schiden der Bronchiolitis konnen
Ausgangspunkt fiir die Entwicklung friihkindlicher
Bronchiektasen (x> S.740) werden, wobei den Masern
neben den RS-Viren-Infektionen wegen ihrer Haufig-
keit eine besondere Bedeutung zukommt.

e Die Hecht-Riesenzellpneumonie® wird heute — wie
bereits von Hecht vermutet — zu dem Kreis der
Masernvirusinfektion gerechnet. Sie entwickelt sich
anscheinend auf dem Boden einer besonderen immu-
nologischen Situation des Wirtsorganismus® auch
ohne Ausbildung eines Hautexanthems®. Sie tritt ge-
hauft bei Kranken mit Storungen der Immunabwehr
auf, z.B. bei leukdmischen Kindern. Gegen das F-
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Antigen wird bei einer Immunisierung kein zirkulie-
render Antikorper gebildet. Eine Ausbreitung durch
Fusion, d.h. besonders durch Riesenzellbildung,
bleibt moglich, sofern die T-Killerzellfunktion gestort
ist; hierfiir scheint auch die eher geringer entwickelte
lymphozytire interstitielle Begleitinfiltration gerade
bei der Riesenzellpneumonie zu sprechen.

® Mumps-Pneumonie: Das Mumpsvirus gehort eben-
falls in die Gruppe der Myxo- bzw. Paramyxoviren.
Atemwegsinfekte sind bei Mumps selten, Pneumo-
nien stellen eine Raritdt dar®.

Adenoviruspneumonie

Adenoviren, zu den DNS-Viren gehorig, sind beim
Menschen wahrscheinlich die hédufigsten Erreger
von Atemwegsinfektionen®.

Es sind derzeit 32 Serotypen bekannt, fiir die deutli-
che Unterschiede hinsichtlich der geographischen
Verbreitung, des epidemiologischen Verhaltens und
der Form des Krankheitsbildes bestehen®’. Ob ihre im
Tierversuch nachgewiesene onkogene Potenz auch fiir
den Menschen Bedeutung hat, ist nicht erwiesen.

Die Infektionen verlaufen meist als uncharakteristi-
sche Atemwegsinfekte unterschiedlichen Schweregra-
des, nur selten als Pneumonien; sekunddre bakterielle
pneumonische Komplikationen, v.a. durch Pneumo-
kokken, entwickeln sich am hiufigsten bei Sduglingen
und Kleinkindern, v.a. im Winter. Eine Mitbeteili-
gung der Konjunktiven, des Magen-Darm-Traktes, der
Mittelohren und des ZNS kommt vor.

Morphologisch®>*%" findet man in den hyperdmi-
schen Lungen graurote bis graugelbliche, unregelmdi-
ge Herde, in der Bronchialschleimhaut Ulzerationen;
nicht selten besteht eine fibrindse Pleuritis. Herdf6rmi-
ge Uberblihungen subpleural, gelegentlich intersti-
tielles Emphysem, kommen vor.

Mikroskopisch fallen ausgedehnte Nekrosen des
Bronchialepithels besonders in den peripheren Ab-
schnitten auf; dabei bestehen in der Bronchialwand
und peribronchial lymphoplasmazelluldre und mono-
nukledre Infiltrate, die sich in die Alveolarwéinde vor-
schieben. Der zytopathische Viruseffekt wird an den
konstant auftretenden Nekrosen und an der Bildung
ein- bis zweikerniger Riesenzellen mit Giemsa-positi-
ven intranukledren Einschlufkérpern deutlich, die bis
5um groB werden kénnen®%'?’. Aus den Nekrosen
werden Viren in grofem Umfange frei und scheinen
unter besonderen, noch unbekannten Bedingungen
eine Ortlich destruktive Immunreaktion auslésen zu
konnen®,

Aus den Epithelnekrosen kann eine Bronchiolitis
obliterans resultieren. Die Regeneration erfolgt oft
iiber eine Plattenepithelmetaplasie. Auch hier ist eine
spitere Entwicklung von Bronchiektasen moglich.

Pulmonale Zytomegalie

Das Zytomegalievirus gehort ebenfalls zu den DNS-
Viren. Es ist nur fakultativ pathogen und befillt Uber-
wiegend Sduglinge und Kleinkinder, bei Sduglingen
gelegentlich in Kombination mit einer Pneumozy-
stispneumonie. Bei Erwachsenen sieht man nur spora-
dische Fille unter zytostatischer Therapie v.a. bei Re-
tikulosen und Leukosen, nach Transplantationen und
Bluttransfusionen®”-%’; hier handelt es sich wohl um
Reaktivierung latenter friiher erworbener Infektionen.

Die Manifestationen der Zytomegalie sind in den
verschiedenen Altersgruppen unterschiedlich'*"'?%,
Als Embryo- oder Fetopathie fiihrt sie zu Fruchttod
oder schwersten Fehlbildungen. Bei der generalisier-
ten Zytomegalie des Neugeborenen und jungen Sdug-
lings ist die Lunge nur seltener in erheblichem Malle
mitbetroffen, dagegen steht die pulmonale Affektion
als atypische Pneumonie bei Erwachsenenfillen im
Vordergrund, wenn auch oft durch die Priméarerkran-
kung iiberlagert.

Morphologisch ist die Pneumonie im friihen Kindes-
alter teils lobdr ausgebreitet, im Erwachsenenalter
meist peribronchioldr knotchenformig grauwei3lich
bis gelblich-griinlich entwickelt. Es besteht eine lym-
phoplasmazellulire und mononukledre interstitielle
Infiltration. Die typischen ,eulenaugenartigen“ Rie-
senzellen (Abb.11.33d) entstehen durch einen hellen
Hof um den aus DNS bestehenden Kerneinschlu$3 in
den geschwollenen Kernen!®. Sie entwickeln sich
nicht nur in Epithelien, sondern auch im Gefdf3endo-
thel und adventitiellen Bindegewebe.

Sonstige Viruspneumonien

o Die Varizellenpneumonie wird durch das Herpesvi-
rus varicellae (DNS-Virus) ausgelost, das dem Herpes-
virus hominis eng verwandt, dessen Pathogenitit aber
sehr unterschiedlich ist®’.

H.-hominis-Infektionen bleiben gewdhnlich lokali-
siert, die Atemwege und Lungen werden nur bei Her-
pes generalisatus duBerst selten befallen. Die einker-
nigen Riesenzellen mit KerneinschluBkorper sind
nicht fiir diese Infektion pathognomonisch'?. Altere
Menschen sind haufiger betroffen’.

H -varicellae-Infektionen verlaufen bei etwa 70%
symptomatisch. Bei Windpocken der Kinder tritt eine
Pneumonie bei etwa 1%, bei Erwachsenen bei bis zu
50% auf, hier besonders bei reduzierter Abwehrlage®’.

Die Prognose der Pneumonie ist i.allg. gut, doch
wird bei schwer vorgeschidigten Personen mit einer
Letalitdt um 17%, bei Schwangeren bis 44% gerech-
net'"”.

Morphologisch finden sich herdformige, besonders
peribronchiolire, vorwiegend mononukleére Infiltra-
te, in den Alveolen liegt ¢in fibrindses und z.T. hi-
morrhagisches Exsudat, auch kénnen hyaline Mem-
branen entwickelt sein. Es bilden sich Nekrosen, die
spéter fibros abgekapselt werden und verkalken kon-
nen’.
® Lungenverdinderungen bei Infektionen mit Picornavi-



ren: Zu den Picornaviren zihlen die Rhinoviren sowie
die Enteroviren (Polio-, Coxsackie- und Echoviren).

Rhinoviren sind vorwiegend Ausloser des banalen
Schnupfens (,common cold*). Zahlreiche Virustypen
sind bekannt. Die dtiologische Differenzierung ist
sehr schwierig. Pneumonien entstehen wohl fast aus-
schlieBlich durch bakterielle Superinfektionen, denen
das Virus den Weg bahnt®’.

Enterovirusinfektionen verlaufen gewohnlich als
Schnupfen oder leicht fieberhafter grippaler Infekt. Vi-
ruspneumonien entstehen nur selten, besonders durch
bestimmte Typen der Echo- und Coxsackie-Viren®¢".
® Reovirusinfektionen: Infiziert werden wohl v.a.
Kleinkinder; 80% der Erwachsenen besitzen Antikor-
per. Fikal-orale Schmierinfektionen spielen die
Hauptrolle. Es entwickeln sich uncharakteristische
Erkrankungen mit Fieber, Erbrechen, Durchfall und
Schnupfen; gelegentlich treten schwere Erkrankungen
mit Myokarditis, Hepatitis, Enzephalitis und v.a.
Pneumonie auf®’. Die Lungenherde zeigen interstitiel-
le plasmazellulire und mononukledre Infiltrate und
mehrkernige alveoldre Riesenzellen ohne Einschluf3-
korper'?.
® Bei sonstigen Viruserkrankungen werden vereinzelt
Lungenbeteiligungen bei Viren der Pockengruppe (be-
sonders Variola major), als Impfkomplikation nach
Vakziniaapplikation, bei Infektion mit Viren der Arbo-
virusgruppe und bei lymphozytirer Choriomeningitis,
schlieBlich auch bei den fraglichen Viruserkrankun-
gen der infektiésen Mononukleose und bei der Katzen-
kratzkrankheit beschrieben?’.

Chronische interstitielle Pneumonien
und Lungenfibrosen

Definition

Chronische interstitielle Pneumonien sind protra-
hiert verlaufende, im bindegewebigen Lungenge-
riist ablaufende Entziindungen, die in eine Lun-
genfibrose auslaufen. Infiltrate und Narbenmuster
entsprechen den Formen, die auch bei den akuten
interstitiellen Pneumonien beobachtet werden
(= S.790).

Klinisch ist oft eine Belastungsdyspnoe das erste
Hinweiszeichen auf die Erkrankung. In den Spitsta-
dien entwickelt sich eine kardiorespiratorische Insuffi-
zienz.

Terminologie

Die Terminologie ist verwirrend, oft wurde die Benen-
nung von einem nicht regelmiBig auftretenden Be-
fund abgeleitet (z.B. muskuldre Zirrhose™) oder auf
das vorherrschende Symptom bezogen (,,adult respira-
tory distress syndrome*“). Auch wurde in Ausdehnung
der urspriinglich fiir akute Verldufe gegebenen Be-
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schreibung von Hamman u. Rich® der Terminus
Hamman-Rich-Syndrom auch auf die chronischen
Verldufe angewendet. Eine durchgehende itiologi-
sche Terminologie ist nicht méglich.

Heute stehen im wesentlichen noch zwei Termi-
nologien nebeneinander: Von den meisten Klinikern
wird die Bezeichnung fibrosierende Alveoli-
tis“25-43.83.92.95.96.123 peyorzugt. Demgegeniiber ziehen
die meisten Pathologen die Bezeichnung , chroni-
sche  interstitielle  Pneumonie  und  Fibrose*
vor*37:9:5461.19.112114 Dyjege konnte von Liebow %% ne-
ben der ,,iiblichen interstitiellen Pneumonie® noch um
weitere besondere morphologische Varianten ergidnzt
werden, deren Kenntnis durch die systematische
Biopsiediagnostik und neuerdings die Zellanalyse an
alveolidrer Spiilfliissigkeit mit Erfassung frither Sta-
dien gef6érdert wurde.

Atiologische Differenzierung

Die fritheren Beschreibungen gingen meist von den
spéiten, morphologisch relativ uncharakteristischen
Obduktionsbefunden der vollendeten Fibrose (Wa-
benlunge®>%) aus. In neuerer Zeit konnten bestimmte
dtiologische Charakteristika in enger Anlehnung an
die klinischen Verldufe herausgearbeitet werden; es
bleibt aber eine grofle Zahl von Fillen unbekannter
Atiologie. Danach kann heute unterschieden werden
in:

® gewohnliche (,idiopathische®) interstitielle Pneumo-
nien einschlieBlich ihrer morphologischen Varianten
der ,desquamativen”, ,riesenzelligen* und ,bron-
chiolitischen*, ggf. auch ,lymphoiden* Formen®;

o zur Fibrose fithrende Lungenbeteiligung an System-
erkrankungen, besonders bei Rheumatismus und sog.
Kollagenosen;

e chronische Narbenstadien akuter Viruspneumonien
nachgewiesener Atiologie (> S.791);

e Lungenfibrosen als Folge bekannter toxischer, physi-
kalischer oder chemischer Schidigungen des Lungen-
gewebes, wie z.B. Strahlenpneumonie (Abb.11.34),
gewerbliche Schidden durch Gase, Staube, Ddmpfe
(= S.731, 820);

e Lungenfibrosen aus vernarbenden Granulomato-
sen, besonders Tuberkulose (& S.818), Sarkoidose
(x> S.803); hier wird man schliefilich auch die exogen
ausgelosten allergischen Granulomatosen (x> S.801)
einordnen konnen.

Morphologische Grundreaktionen

Die Reaktionsbreite des Lungengewebes ist aufgrund
seiner Struktur und zelluliren Zusammensetzung be-
grenzt. Neben die chronisch-entziindliche interstitielle
Infiltration (,,murale Form*), deren Intensitdt wechselt
und die iiber die Fibroblastenproliferation den Um-
bau zur Lungenfibrose bewirkt, treten alveoldre Reak-
tionen. Diese konnen in den frithen Phasen einen von
den Luftriumen ausgehenden, die chronische Ent-
ziindung einleitenden Schaden widerspiegeln (sog.
,.diffuse alveolar damage**). Sie treten aber auch eher
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Abb.11.34. Interstitielle Strahlenpneumonie, akutes Stadium
(Strahlenfeld bei Mammakarzinom): GefiBwandverquellung,
Fibrinausscheidung und Epithelproliferation, noch keine Fibro-
sierung. H. E. 190fach

reaktiv im Verlauf chronischer interstitieller Entziin-
dungen auf (, septale Reaktion*), wodurch Phasen un-
terschiedlicher Aktivitdt eher als besondere itiologi-
sche Momente gekennzeichnet werden; hierzu gehort
insbesondere die , desquamative Reaktion*.

Die nachfolgende Darstellung der Formen intersti-
tieller chronischer Pneumonie folgt der Einteilung
von Liebow**®.

Formen der chronischen interstitiellen Pneumonie

® Gewdhnliche (klassische) interstitielle Pneumonie
(,,usual interstitial pneumonia“=UIP): Makrosko-
pisch ist eine Verbreiterung der Septen mit Reduzie-
rung der Alveolarisierung erkennbar. Bevorzugt sind
die subpleuralen Abschnitte betroffen. Die Uberginge
zu unveridndertem Lungengewebe sind unscharf, hier
sind (auch bei Biopsien) die charakteristischen Befun-
de zu erwarten.

Mikroskopisch (Abb.11.35a) besteht eine diffuse,
meist vorwiegend intralobulire, lymphoplasmazelluld-
re, interstitielle Infiltration, auch Eosinophile kénnen
aufgefunden werden. Schon frith beginnt eine Fibro-
blastenproliferation und Faservermehrung, wobei sich
die Fasern zwischen Kapillaren und Alveolaroberfli-
che schieben. Im Alveolarepithel besteht gewohnlich
eine sog. kubische Transformation, die durch Vermeh-
rung der Pneumozyten Typ I1 zustande kommt. Hyali-
ne Membranen konnen entwickelt sein, in den Alveo-
larriumen liegen gewohnlich nur einige Makropha-
gen.

In fortgeschrittenen Stadien gehen die entziindli-
chen Infiltrate zuriick, die fibrdse Verbreiterung der
Septen nimmt zu, die Alveolarstrukturen werden
kleinwabig umgebaut (Abb.11.35b), die Kapillarisie-
rung ist reduziert.

Makroskopisch erscheint die Pleura durch den Um-
bau ,,wie gehimmert“. In etwa ' der Falle kommt es
ausgehend von GefidBen und den Winden respiratori-
scher Bronchiolen auch zu einer Vermehrung glatter
Muskulatur (sog. muskuldre Lungenzirrhose).
® Bronchiolitis obliterans mit interstitieller Pneumonie
(,,.Bronchiolitis obliterans with classical interstitial
pneumonia“ = BIP): Hier sind neben den Zeichen der
- meist noch aktiven - interstitiellen Pneumonie in den
Bronchiolen Nekrosen des Epithels ausgebildet, in den
Lichtungen liegt fibrinhaltiges Material, das organi-
siert wird (o> S.738). Es ist zweifelhaft, ob diese Form
bei den chronischen interstitiellen Pneumonien ein-
geordnet werden sollte*. Offenbar liegt hier noch ein
recht akuter Prozef vor, und es liegt nahe, an eine sub-
akute oder schon chronische Form einer Viruspneu-
monie zu denken, bei denen entsprechende bron-
chioldre Schiden in typischer Weise vorkommen
(> S.791).
® Riesenzellige interstitielle Pneumonie (,,giant cell in-
terstitial pneumonie* = GIP): Diese Variante ist sehr
selten, es treten hier neben der interstitiellen entziind-
lichen Reaktion im Alveolarbereich bizarre Riesenzel-
len auf, wobei man auch hier an eine Virusgenese den-
ken wird, wenn auch EinschluBkérper nicht nach-
gewiesen werden; gelegentlich kommen ,asteroid
bodies“ vor.
® Desquamative interstitielle Pneumonie (,,desquama-
tive interstitial pneumonia“=DIP): Diese Form ist
gekennzeichnet durch eine massive alveolire Reaktion
mit Ansammlung groBer, im Zytoplasma leicht eosi-
nophiler, mononukledrer Zellen ohne wesentliche Fi-
brinabscheidung oder Leukozytenbeimischung. Die
entziindliche interstitielle Infiltration und Fibrose
kann gering sein. Die Pneumozyten (Typ I1) sind ver-
mehrt, geschwollen und dicht mit Lamellenkorper-
chen angefiillt. Die im Alveolarraum liegenden Zellen
wurden zunéchst fiir desquamierte Pneumozyten ge-
halten; es handelt sich aber nach den Ergebnissen en-
zymhistochemischer Untersuchungen nahezu durch-
weg um Makrophagen, die auch Surfaktantmaterial
gespeichert haben®.

Die urspriingliche Vorstellung, es handele sich um
eine spezifische Form interstitieller Pneumonie mit
anderer (besserer) Prognose, hat sich nicht aufrechter-
halten lassen. Es liegt offenbar eine, vermutlich pha-
senhaft auftretende Reaktion mit erhéhter Surfaktant-
produktion vor, wie sie auch reaktiv-herdf6rmig bei
anderweitigen mit Fibrosierungen einhergehenden
Prozessen beobachtet wird.
® Lymphatische interstitielle Pneumonie (,lymphoid
interstitial pneumonia*“ = LIP): Diese Form ist durch
eine starke interstitielle lymphoretikuldre Infiltration
mit reifen Lymphozyten, z.T. auch Plasmazellen ge-
kennzeichnet (Abb.11.35¢), auch kommen Sekundar-
follikel mit breiten, gelegentlich epitheloiden Reakti-
onszentren zur Entwicklung’®. Der ProzeB #hnelt dem
lokalisierten Pseudolymphom. Es bestehen Beziehun-
gen zum Sjogren-Syndrom (> S.800).
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Abb.11.35a—f. Chronische interstitielle Pneumonie und Lun-
genfibrose: a Gewohnlicher (klas51scher) Typ der interstitiellen
Pneumonie (usual interstitial pneumonia = UIP). Schon deutli-
che Fibrose, geringe interstitielle entziindliche Infiltration,
schwache sog. desquamative Reaktion. H.E. 300fach. b Typi-
sche Mantelfibrose im Unterlappen bei einem Fall von UIP.
¢ Lymphoide interstitielle Pneumonie (LIP). Dichte lymphozy-
tire Infiltration der Septen mit Follikelbildung, keine chroni-
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sche lymphatische Leukédmie. H. E. 150fach. d Lungenherd bei
Siliko-Arthritis (Caplan-Syndrom). H. E. 200fach. e Gitterformi-
ge interlobuldre Fibrose, moglicherweise nach Streptokok-
kenpneumonie in Verbindung mit Pleuritis entstanden. E.vG.
56fach. f Wabig-fibrotischer Lungenumbau (,honeycomb
lung®, , bronchiolektatisches Emphysem®, .emphysemattse Ge-
riistsklerose*). Schnittflichenfoto, 2fach
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Lungenbeteiligung bei Systemerkrankungen

Die Mitbeteiligung der Lunge bei verschiedenen Sy-
stemerkrankungen reicht von frithzeitigem und
schwerem, das Krankheitsbild bestimmendem Befall
bis zu spit auftretenden, in ihrer Spezifitit unsicher
bleibenden Herdprozessen; nicht selten ist die histo-
logische Diagnostik nur bei Kenntnis des gesamten
Krankheitsbildes moglich®>76!12_ Ein Teil der in Fi-
brose auslaufenden Fille ,,idiopathischer* progressi-
ver interstitieller Pneumonien kénnte eine dominie-
rende Lungenmanifestation anderweitig nicht hervor-
tretender systemischer Erkrankungen sein.

Lungenbeteiligung bei Rheumatischem Fieber
und Chronischer Polyarthritis

Die Angaben iiber die Hdufigkeit sind noch sehr un-
terschiedlich und reichen von 1-60%°%'"". Jugendliche
Patienten sollen besonders betroffen sein. Im zeitli-
chen Ablauf wird gleichzeitiges oder spiteres Auftre-
ten der Lungenverinderungen beobachtet, sie kénnen
gelegentlich der Gelenkerkrankung auf Jahre voraus-
laufen. Interstitiell-pneumonische Prozesse mit Uber-
gang in Lungenfibrose werden bei 1-2% der Fille
beobachtet®.

® Die rheumatische Pleuritis ist gewdhnlich serofibri-
nos; unter dem Fibrinbelag wird gelegentlich eine pa-
lisadenférmige Anordnung von Fibroblasten und Hi-
stiozyten gefunden. Proliferationen der Deckzellen
kénnen in Biopsien ein Mesotheliom vortduschen®. Es
resultieren zumeist ausgedehnte Verwachsungen; plat-
tenartige Hyalinisierungen sind nicht typisch.

® Rheumatische Knétchen kommen selten vor. Sie lie-
gen vorwiegend septal und subpleural und sind durch
nekrotische Zentren gekennzeichnet, die von oft pali-
sadenformig angeordneten Histiozyten und Fibrobla-
sten umgeben werden. Besonders unter Kortikoidthe-

rapie kann es zur Kavernisierung und durch Ruptur
bei subpleuraler Lage zum Pneumothorax kommen’.
® Bei Pneumokoniosen kann sich die typische rund-
herdartige, oft konzentrisch geschichtete Caplan-
Ldsion (> S.826, Abb.11.35d) bilden®***_ die diffe-
rentialdiagnostisch oft nur schwierig gegen eine
Silikotuberkulose abgegrenzt werden kann*',

® Die rheumatische Pneumonie, die sich als Begleit-
reaktion des rheumatischen Fiebers entwickelt und
meist mit einer Polyserositis und rheumatischen Kar-
ditis verbunden ist®® verlduft meist recht wechsel-
haft und oft fliichtig, von den Folgen der Herzerkran-
kung iiberlagert. Eine starke Alveolarzellproliferation
mit vereinzelten Riesenzellen, Odem und hyalinen
Membranen, dazu lymphoplasmazellulire, intersti-
tielle und perivaskulire Infiltrate mit groBen basophi-
len Zellen und gelegentlich Aschoff-Geipel-Granulome
priagen das morphologische Bild, zu dem im subaku-
ten und chronischen Stadium Fibroblastenproliferati-
on, Exsudatorganisation und Fibrosierung hinzutre-
ten kénnen3>112,

® Die chronische interstitielle Pneumonie und Fibrose
ist die bedeutsamste rheumatische Lungenerkrankung
und tritt bei 1-2% der Patienten mit rheumatischer
Arthritis auf. Sie ist bei Fehlen sonstiger typischer
rheumatoider Prozesse von der »idiopathischen*
Form nicht zu unterscheiden®, so wie auch etwaige
dtiologische Beziehungen vieler ,idiopathischer*
Lungenfibrosen zu dem rheumatischen Formenkreis
fraglich bleiben. Die morphologischen Friihverinde-
rungen mit Odem, hyalinen Membranen, fibrinésem
Exsudat mit einigen Erythrozyten und Makrophagen
sind nicht spezifisch®¢’, typische Granulome sind sehr
selten'?. In den spdten Phasen gehen diese Erschei-
nungen zuriick, es kommt zur Fibroblastenproliferati-
on und intra- und perilobuliren Fibrose, die in den als
solchen unspezifischen Typus der fibrotischen Wa-
benlunge fiihrt.

® Die Panchondritis rheumatica (= S.738) kann sel-
ten Trachea und groBBe Bronchien befallen'®; sie ist
héufiger mit Lupus erythematodes disseminatus und
Sjogren-Syndrom verbunden®.

Lungenbeteiligung bei den sog. Kollagenosen

Zu den ,pararheumatischen“ Kollagenosen werden
der Lupus erythematodes disseminatus, die progressi-
ve Sklerodermie, die Dermatomyositis und die Periar-
teriitis nodosa sowie andere Immunvaskulitiden ge-
rechnet. Die Lungen konnen bei allen diesen Krank-
heiten betroffen sein®.

Sklerodermie (progressive systemische Sklerose)

Hierbei wird die Lunge meist erst spdt, aber verhalt-
nismédBig of befallen (Abb. 11.36a); die Angaben rei-
chen von 25-100%73-7%.111,

Erscheinungen eines floriden akuten Stadiums kon-
nen weitgehend fehlen; die Fibroblastenproliferation
erfolgt oft ohne wesentliche entziindliche Begleitinfil-
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Abb. 11.36a-d. Immunologische Geriisterkrankungen: a Lunge
bei Sklerodermie. Kapillarwandverquellung, lymphoplasmazel-
luldre interstitielle Infiltration, geringe Exsudation in die Alveo-
larrdume, noch keine deutliche Fibrose. H. E. 330fach. b Lunge
bei Goodpasture-Syndrom. Frische Blutungen und Reste dlterer
Blutungen (Sektionsfall, 22jdhr. Mann). H.E. 150fach. ¢ Sog.

trationen®”. Im Randgebiet der Fibrosierung bestehen
gewdhnlich ein interstitielles Odem und Schwellun-
gen des Alveolarepithels. Es kommt zunichst zur Bil-
dung wirrer Retikulinfasernetze, zur Ruptur der elasti-
schen Fasersysteme und zum Kapillaruntergang’®. Es
folgt der wabig-fibrotische Umbau, der besonders die
Mantelzone unter Betonung der basalen Lungenab-
schnitte betrifft>>>%, An den kleinen Pulmonalarterien
und Arteriolen treten oft ausgedehnte, bis zur Lich-
tungsobliteration fiihrende Wandschiden auf, die z. T.
aber eher als posthypertonisch gedeutet werden®. Be-
sonders in der sklerodermischen Wabenlunge werden
Hyperplasien und Dysplasien des Bronchiolar- und
Alveolarepithels beobachtet, die schlieBlich zum
Adenokarzinom (bronchioloalveoliren Karzinom, > S.
835, 841) fiithren konnen’.

Lupus erythematodes disseminatus

Bei dieser Krankheit wird die Lungenbeteiligung mit
30-70% angegeben*®" 118,

exogen-allergische Alveolitis. Epitheloide Granulome (G) ne-
ben der interstitiellen Infiltration (offene Lungenbiopsie von ei-
nem Taubenziichter). H.E. 150fach. d Experimentelle allergi-
sche Granulomatose nach Applikation von komplettem Freund-
schem Adjuvans. Prip. Prof. Kissler (Bochum)

Das morphologische Bild ist nicht spezifisch. Im frii-
hen Stadium werden interstitielles Odem, lymphoplas-
mazellulire, z. T. histiozytére interstitielle Infiltrate, fi-
brinoide Nekrosen von Arteriolen und Kapillaren,
hyaline Membranen, fibrins-hdmorrhagische Exsu-
date, Alveolarzellschwellung und -desquamation
beobachtet. Gelegentlich scheinen auch fokale Ne-
krosen und Granulome aufzutreten’. Im weiteren Ver-
lauf kommt es zur Fibroblastenproliferation mit Ent-
wicklung einer vorwiegend subpleural-basalen inter-
stitiellen Fibrose, die auch von Herden karnifizierter
alveolirer Pneumonie durchsetzt sein kann®.

Dermatomyositis

Hiufigkeit und AusmaB der Lungenbeteiligung bei
der Dermatomyositis (Polymyositis) sind seltener und
geringer ausgeprigt. Die morphologischen Befunde
sind dhnlich wie bei dem Lupus erythematodes, die
sich entwickelnde Fibrose ist ebenfalls vorwiegend
subpleural-basal lokalisiert>*. Es scheint ebenfalls
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eine Beziehung zur Entstehung von Tumoren vorzu-
liegen®.

Ankylosierende Spondylitis

Hierbei konnen Lungenverinderungen Jahre nach
Beginn der Erkrankung auftreten. Sie sind uncharak-
teristisch; die Fibrose und bulléses Emphysem kén-
nen narbig ausgeheilte Spitzentuberkulosen imitie-
ren*?, Aspergillusbefall und Bildung von Aspergillo-
men werden beschrieben.

Lymphoide interstitielle Pneumonie

Sie konnte gegeniiber den iibrigen erwihnten mor-
phologischen Formen der interstitiellen Pneumonien
(> S.795) eine gewisse Sonderstellung hinsichtlich ih-
rer Atiologie, ihrer Beziehungen zu anderweitigen
Erkrankungen, besonders zu dem rheumatischen
Formenkreis, und hinsichtlich des Verlaufes ein-
nehmen®®?, So kommen lymphoproliferative Lun-
genverdnderungen bei etwa 9-33% der Fille von
Sjogren-Syndrom vor, die teils in einer Atrophie der
bronchialen Schleimdriisen mit dichter lymphoplas-
mazelluldrer Infiltration, teils auch in einer starken
lymphozytiren Form der interstitiellen Pneumonie
mit Lymphfollikelbildung (Pseudolymphom) beste-
hen®*"'®, In anderen Fillen kommt es zur Entwick-
lung maligner Lymphome oder der lymphomatoiden
Granulomatose (= S.846), die vorwiegend die Lun-
gengefiBe befallt® -8,

Formenkreis der Immunvaskulitiden

Bei diesen Erkrankungen ist die Lunge nur mitbeteilig-
tes Organ, das durch Abscheidung zirkulierender
Immunkomplexe in kleinen LungengefiBen betroffen
wird. Die Lungenverinderungen kénnen im Mittel-
punkt der Erkrankung stehen. In die Gruppe des
,, Vaskulitissyndroms“!®> gehéren verschiedene Krank-
heitsformen, die sich durch den Befall gréBerer Ge-
faBaste mit den entsprechenden Riickwirkungen auf
das Lungengewebe von den chronischen interstitiel-
len Pneumonien unterscheiden, bei denen die primire
Lasion im Alveolarbereich liegt und hiufig mit Kapil-
larwandschiden einhergeht.

® Bei der Periarteriitis nodosa ist die Lunge in etwa
der Hilfte aller Fille betroffen**!°. Sowohl die Pul-
monalarterien wie auch die Bronchialarterien kénnen
befallen sein. Es bilden sich knotige perivaskulire
Herde, die spiter vernarben; grobere Infarkte sind
selten.

® Das Krankheitsbild der pulmonalen allergischen
Granulome steht in enger Beziehung zur Periarteriitis
nodosa. Es bilden sich verstreute 1-5 cm groBe, grau-

gelbliche Herde mit einem Zentrum aus fibrinoider
Nekrose oder infarziertem Lungengewebe, das von ei-
nem epitheloiden Zellsaum mit einigen Riesenzellen
und lymphozytir-eosinophilen Infiltraten umgeben
ist’. Die kleinen Arterien, teils auch Venen, sind oft
weitgehend zerstort; ihr Befall ist diagnostisch ent-
scheidend. Gelegentlich kommt es zu einer terminalen
akuten thrombotischen und himorrhagischen Glome-
rulitis.

® Die Wegener-Granulomatose'” stellt in ihrer gene-
ralisierten Form im gesamten Respirationstrakt, mit
der generalisierten Arteriitis und Nierenbeteiligung
eine schwere Form der allergischen Granulomatose
dar, als deren Ursache ein aus Luftwegsinfektion
stammendes Allergen diskutiert wird’. Die Erkran-
kung ist selten, sie tritt besonders im 4. und 5. Lebens-
jahrzehnt auf und befillt Frauen etwas haufiger als
Mainner.

Die Krankheit beginnt im oberen Respirationstrakt.
Pulmonale Komplikationen, Nierenversagen oder
Kachexie sind die hdufigsten Todesursachen. Die Gra-
nulome konnen in den Lungen zu groBen infarktarti-
gen Herden konglomerieren und einschmelzen. Es be-
steht eine proliferative und nekrotisierende Vaskulitis.
Die Herde bestehen aus Epitheloidzellen, Riesenzel-
len des Langhans- oder Fremdkorpertypus, Lympho-
zyten, Plasmazellen und wechselnd reichlich Eosino-
philen. In Spdtstadien kénnen sich miliare Herde in
allen Organen bilden. Auch die Glomerulitis und gra-
nulomatdse Periglomerulitis ist eine Spéterscheinung.

In etwa !4 der Fille ist die Lunge primdr betrof-
fen®2; solche Fille werden heute z. T. bei den pulmo-
nalen allergischen Granulomen (s.0.) gefiihrt.
® Fosinophile Pneumonien sind &tiologisch unter-
schiedlich®3"-%". Die parasitiren Erkrankungen als frii-
her offenbar hiufigste Ursache haben an Bedeutung
zunehmend verloren. Bei pulmonaler Aspergillose
kann es zu eosinophilen Infiltraten, in schweren Fil-
len der sog. bronchozentrischen Granulomatose auch
zu Nekrosen und ,eosinophilen Abszessen“ sowie
eher sekundidrem GefidBbefall kommen. In anderen
Fillen liegen der Periarteriitis nodosa vergleichbare
primdre Gefiifiverinderungen vor''®. Hier scheinen
chemisch, v.a. medikamentds ausgeldste Erkrankun-
gen, bei denen die auslosenden Agenzien Haptencha-
rakter haben, eine besondere Rolle zu spielen, z.B.
Nitrofurantoin, Sulfonamide u.a.’.
® Die pulmonale Histiozytosis X ist eine auf die Lunge
beschriankte Histiozytose mit meist starker Eosinophi-
lie entsprechend einem lokalisierten eosinophilen
Granulom®. Uberginge zur eosinophilen Pneumonie,
die durch vorwiegend intraalveoldre Eosinophilenan-
sammlung, eosinophile Abszesse und Bluteosinophi-
lie gekennzeichnet ist, kommen vor. Charakteristisch
sind histiozytdire Zellen mit ovalen oder nierenformi-
gen Kernen, 1-2 Nukleolen und leicht eosinophilem
Zytoplasma, elektronenmikroskopisch spezieller Or-
ganellenstruktur>!’. Die Herde konnen vernarben. Sie
sind meist klein, knétchenférmig, auch kavernisiert.
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Bei subpleuraler Lage konnen sie Ausgangspunkt fiir
einen Spontanpneumothorax sein. Bei protrahierter
Bildung und Vernarbung immer wieder neu aufschie-
Bender Herde kann sich ein zystisch-wabiger Lungen-
umbau ergeben.
® Bei dem Goodpasture-Syndrom liegt eine Vaskulitis
im Kapillarbereich vor''®. Fithrendes klinisches Sym-
ptom sind die oft schubweise auftretenden, nicht sel-
ten schweren und innerhalb von Tagen bis Wochen
tédlichen Lungenblutungen, die meist vor einer mani-
festen Nierenerkrankung auftreten.

Makroskopisch sind die Lungen von grobfleckigen
rétlichen bis briaunlichen Blutungsherden durchsetzt.

Mikroskopisch (Abb.11.36b) sind die Alveolarriu-
me von Erythrozyten ausgefiillt; Siderophagen sind in
groBBer Menge auch im Interstitium nachweisbar, es
kommt zu Aufsplitterungen und Eisen-Kalk-Inkrusta-
tionen der elastischen Fasern. Die Kapillariitis wird
durch Verquellung der Basalmembranen erkennbar,
die Ablagerung der sog. GBM-Antikorper ist immun-
histochemisch oder immunfluoreszenzmikroskopisch
nachweisbar.
e Ob die idiopathische Lungenhdmosiderose eine
dhnliche immunologische Atiologie hat oder eine auf
die Lunge begrenzte Form des Goodpasture-Syn-
droms darstellt, ist offen. Die Erkrankung tritt schon
im Kindesalter auf und verlduft meist iber Jahre. Die
Elastikaverdnderungen mit Kalk-Eisen-Inkrustatio-
nen sind meist viel stidrker entwickelt. Es kommt zu
ausgedehnteren Geriistfibrosen und ggf. zur pulmo-
nalen Hypertonie.

5,9,24

Exogen-allergische Alveolitis

Definition

Unter der Diagnose exogen-allergische Alveolitis
(auch ,.extrinsic“-allergische Bronchioloalveolitis,
Hypersensitivititspneumonitis) werden Lungener-
krankungen zusammengefafit, die durch feinparti-
kuldires, antigenwirksames, proteinreiches Material
meist tierischer oder pflanzlicher Herkunft ausge-
16st werden.

Atiologie, Pathogenese, Klinik

Ein Teil der Erkrankungen wird durch beruflichen
Kontakt erworben. Am hiufigsten treten hierorts die
Farmer- und Vogelhalterlunge auf. Ubersichten iiber
die Vielzahl moglicher Agenzien*®.

Klinischer Verlauf und Morphologie legen nahe,
dal} neben der Arthus-(Typ-I11-)Reaktion eine Hyper-
sensivitdtsreaktion vom verzogerten Typ IV und wahr-
scheinlich auch unspezifische entziindliche Reaktionen
zusammenwirken'®.

Im typischen Fall setzen die Symptome (Luftnot,
auch fieberhafte Allgemeinreaktion) wenige Stunden
nach der Exposition ein und erreichen ihr Maximum
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nach 6-12 h. Doch ist bei etwa der Hilfte der Patien-
ten der Krankheitsbeginn v.a. bei weniger massiver
protrahierter Exposition weniger markant, so daf3 der
Zusammenhang mit der Antigeninhalation kaum be-
merkt wird. Die Verdnderungen sind im akuten Sta-
dium noch reversibel. Nach wiederholten schweren
Anfillen oder bei fortbestehender Exposition entwik-
kelt sich das chronische Stadium, das in Lungenfibrose
mit kardiorespiratorischer Insuffizienz auslaufen
kann.

Morphologie

® Im akuten Stadium besteht das Bild der interstitiel-
len Pneumonie mit lymphoplasmazelluldren und hi-
stiozytiren Infiltraten und Odem. Dazu tritt eine bron-
chiolitische Komponente oft deutlich hervor, die durch
Wandddem, entziindliche Wandinfiltrationen und
Exsudationen in die Lichtung, auch mit Leukozyten,
gekennzeichnet ist**'®. An den kleinen Arterien und
Arteriolen liegt meist eine deutliche Endothelzell-
schwellung vor, gelegentlich besteht auch eine Wand-
infiltration. Die sarkoidoseidhnlichen epitheloidzelli-
gen Granulome treten etwa in der 3. Woche auf und
sind besonders in den Lobuluszentren zu finden
(Abb.11.36¢). Riesenzellen eher des Fremdkérperty-
pus, gelegentlich mit Einschlu3 doppelbrechenden
Materials, kommen vor. Die Granulome l6sen sich
innerhalb einiger Monate auf und werden zum Ende
einer akuten Episode oft vermifit.

o Im chronischen Stadium besteht eine relativ feinnet-
zige diffuse Fibrose, in die grobere, gewdhnlich peri-
bronchiolidre Herde eingelassen sind, zwischen denen
Fibrosebinder ziehen kénnen. Die entziindlichen Infil-
trate sind geringer, am ehesten noch um Bronchiolen
und GefiBle nachweisbar.

e Im Endstadium findet man kleine und grébere ,, Zy-
sten*“im Sinne der Wabenlunge, die im Gegensatz zu
der ,,idiopathischen* Lungenfibrose am stirksten in
den Oberlappen entwickelt sind. Granulomnarben
sind nicht typisch. Gelegentlich scheinen auch Fille
vorzukommen, bei denen sich mehr das klinische und
morphologische Bild einer obstruktiven Lungener-
krankung mit Emphysem entwickelt, wihrend fibroti-
sche Veranderungen weitgehend zuriicktreten®.

Sarkoidose

Epidemiologie, Atiologie
Die Sarkoidose ist eine generalisierte epitheloidzellige
Granulomatose. Sie wurde zunichst als Hautkrank-
heit angesehen, erst spiter als Systemerkrankung er-
kannt'>*. Erst die breite Anwendung der Rontgenun-
tersuchungen hat die Héufigkeit der Erkrankung und
das relativ hiufige Vorkommen asymptomatischer
Fille aufgedeckt®.

Die Sarkoidose zeigt grofle Unterschiede der Hdiiu-
figkeit, die von 8 (Dinemark) bis 64 (Schweden)
Kranke/ 100000 Einwohner reicht; in der BRD ist mit



802 Lunge

8-10 Fillen/100000 zu rechnen's. Im Obduktionsgut
wurde in Malmo eine Haufigkeit von 0,64-1,0% fest-
gestellt®.

Die Haufigkeitsverteilung weist einen Erkrankungs-
gipfel im 3. und 4. Lebensjahrzehnt auf®. Die Vertei-
lung auf die Geschlechter ist anndhernd gleich. Die
dunkelhdutigen Rassen scheinen stirker betroffen.
Neben der Erkrankung der mediastinalen Lymphkno-
ten gilt der Lungenbefall mit tiber 80% als zweithiu-
figste Organmanifestation.

Atiologie, Pathogenese

Die Atiologie ist unbekannt; eine Polyditiologie steht
zur Debatte*”%%:%, Neben der noch weit verbreiteten
Vermutung, es handele sich um einen atypischen Tu-
berkuloseverlauf oder eine atypische Mykobakteriose
wird die Sarkoidose als Reaktionskrankheit auf ver-
schiedene Noxen wie Viren, verschiedene Bakterien
bzw. Bakteriensubstanzen, inhalierte organische und
anorganische Staube u.a. diskutiert. Die schwache
oder fehlende Tuberkulinreaktion ist bemerkenswert;
der Kveim-Test ist bei 80% der akuten und etwa 38%
der chronischen Fille positiv.

Wegen der ofter ausgepriagten Lymphopenie wurde
die Rolle der Lymphozyten untersucht und eine
Storung der T-Lymphozytenfunktion angenommen.
SchlieBlich besteht auch der Verdacht, dal3 eine erbli-
che Komponente eine Rolle spielen kénne.

Insgesamt ist festzustellen, da} die Bildung epithe-
loidzelliger Granulome in den Lungen keineswegs
spezifisch ist, sondern bei vielfachen unterschiedli-
chen Schidigungen (Tuberkulose, Berylliose, exo-
gen-allergischer Alveolitis, Talkum, Hartmetall-
erkrankung, Pilzbefall, Vaskulitis und Tumoren)
auftreten kann%,

Die Diagnose Sarkoidose bedarf einer genauen kli-
nisch-pathologischen Korrelation, und es sollte z.B.
durch Leberbiopsie und/oder Hautnarbenbiopsie der
Versuch des Nachweises eines multisystemischen Be-
falles unternommen werden.

Formen, Klinik, Verlauf
Die akute Sarkoidose beginnt fieberhaft, oft mit Ge-
lenkschmerzen; ein Erythema nodosum tritt bei % der
Kranken auf. Bei etwa 80-90% der Erkrankten
kommt es innerhalb von 1-2 Jahren zur Riickbildung.
Die chronischen progredienten Verldufe enden bei etwa
5% der Kranken t6dlich, meist infolge kardiorespira-
torischer Insuffizienz als Folge einer Lungenfibrose.
Die Krankheitsstadien der thorakalen Sarkoidose
werden klinisch nach rontgenologischen Gesichts-
punkten eingeteilt:
® Im Stadium I besteht ein meist bihildrer Lymphkno-
tenbefall, ofter sind auch die paratrachealen Lymph-
knoten mitbetroffen;

® im Stadium I sind die Lungen in Form einer netz-
formigen feinstreifigen Strukturvermehrung betroffen,
die perihildr oft dichter als peripher entwickelt ist;
auch bei dem iiberwiegenden Teil der Kranken in die-
sem Stadium tritt noch eine spontane oder thera-
pieunterstiitzte Ausheilung ein.
e Das StadiumIIl ist das Stadium der Fibrose
(Abb. 11.37a), wobei es oft zu Verziehungen der nar-
big indurierten Hili und verstreuten Atelektasen
kommt; eine Heilung ist hier nicht mehr moglich.
Systematische Untersuchungen, v.a. mittels der
transbronchialen Biopsie, haben ergeben, dal3 die
Lungen auch im Stadium I ofter befallen sind, der
Nachweis gelingt bei 10 Biopsien in fast 100%, als
ausreichend werden 5 Biopsien aus dem am stéirksten
betroffenen Lungenabschnitt angesehen®!; die Nach-
weisrate in Bronchusbiopsien liegt wesentlich niedri-
ger, die Mediastinoskopie ergibt regelmiflig positive
Befunde.

Morphelogie (Abb. 11.37a-c)

Die befallenen Lymphknoten sind dicht von anfangs
einzeln stehenden Epitheloidzellgranulomen durch-
setzt, die eine Tendenz zur Konglomeration und Fi-
brosierung aufweisen.

In den Lungen stehen die Granulome unter gewisser
Bevorzugung der Mittelgeschosse nicht selten in
Gruppen unregelmiBig verteilt. Sie erscheinen als
2-3 mm groBe, grauweiBliche Kndtchen, nicht selten
als 1-2 cm grof3e Konglomeratherde, und zeigen eine
bevorzugt peribronchiale, paraseptale und pleurale
Lage (Abb.11.37b). Selten kdnnen sich in sehr groflen
Konglomeratherden Kavernisierungen entwickeln.

Mikroskopisch werden die Knotchen von groen
Epitheloidzellen in einem mosaikartig zusammenge-
setzten Zellkomplex gebildet. Es kommt nicht zur Ver-
kdsung, nur gelegentlich findet man eine geringe, et-
was kornige zentrale Nekrose (Abb.11.37f).

Elektronenmikroskopisch ist das Zytoplasma der
Epitheloidzellen organellenreich. Riesenzellen des
Langhans-Typus kommen in unterschiedlicher Hiu-
figkeit vor. Sie enthalten im Zytoplasma haufiger kon-
zentrisch geschichtete Kalkschollen (Schaumann-
Koérper), seltener sternformige, 5-30 pm grofB3e, zyto-
plasmatische Einschliisse, die sog. ,asteroid bodies*,
die aus eingestiilpten Mikrovilli der Zelloberfliche®
bzw. Mikrotubuli, Mikrofilamenten und Zentriolen
einverleibter Epitheloidzellen?' zu entstehen scheinen.
Ein randlicher Lymphozytensaum ist nur schwach
entwickelt.

Charakteristisch ist die fortschreitende Fibrosierung
(Abb.11.37a), die unter Riickbildung der Epithe-
loidzellen zur hyalinen Verschwielung fithrt *.

Sie beginnt in der Granulomperipherie, von der aus
Kollagenfaserbiindel in das Innere ziehen und unter



Hyalinisierung zunehmend breiter werden®'. Durch
Konfluenz der Knétchen werden gréBBere Schwielen-
felder gebildet.

Die entstehende Lungenfibrose entwickelt sich hili-
fugal in Form fortschreitender diffuser Fibrosierung
oder durch grobherdige Infiltration. Die Granulome
folgen den peribronchialen und septalen Lymphbah-
nen’. Es kommt zur narbigen perihiliren Schrumpfung
des Lungengewebes einschlieBlich der hiliren Lymph-
knoten. In der Peripherie ergibt sich ein wabiger Um-
bau mit linsen- bis erbsengroflen, durch derbes Bin-
degewebe begrenzten, glattwandigen Hohlrdumen
(> Abb.11.35f). In diesem Stadium besteht eine Lun-
genstarre mit schweren, vorwiegend restriktiven Venti-
lationsstorungen. Der Gefid3schwund in der Fibrose
und die nicht selten in Verbindung mit der Granulo-
matose auftretenden Intimaproliferationen in den klei-
nen Arterien und Arteriolen tragen zur Entstehung
einer pulmonalen Hypertonie und eines chronischen
Cor pulmonale wesentlich bei.

Pneumomykosen

Neben der Haut wird die Lunge mit am hiufigsten
von Pilzerkrankungen befallen®'. Es handelt
sich dabei meist um fakultativ pathogene Keime,
die erst bei herabgesetzter Resistenz progressive, ge-
legentlich tddliche Systemmykosen hervorrufen
(sog. opportunistische Infektion).

Die Keimausbreitung erfolgt meist deszendierend
oder durch Aspiration iber den Mund- oder Rachen-
raum; bei septischen Prozessen kann die Lunge auch
erst sekunddr-hdmatogen befallen werden. Zum Pilz-
nachweis im Gewebe t> Schabinskiu. Bader®’.

Es ist meist noch {blich, in europdische und aufler-
europiische Mykosen einzuteilen™!'?'; doch wird eine
strikte rdumliche Begrenzung durch die hohe Bevol-
kerungsfluktuation zunehmend durchbrochen.

Européische Lungenmykosen

Candidiasis, Aspergillose und Kryptokokkose sind
die wichtigsten in Europa einheimischen (aber auch
iiberall sonst vorkommenden) Mykosen.

Candidiasis (Moniliasis, Soormykose)

Sie wird ganz {iberwiegend durch Candida albicans,
einen hefedhnlichen SproBpilz, hervorgerufen, der be-
sonders auf Oberflachen bis zu 600 pm lange Hyphen
bildet. Es entwickelt sich ein trockener, grauer Belag
aus ovoiden Zellen und Hyphen, die mit Fibrin ver-
mischt sind; das Pilzmyzel kann tief in das Gewebe

Pneumomykosen 803

Abb. 11.37a—c. Sarkoidose: a Wabig-fibrotischer Umbau des
Oberlappens und subpleural-dorsaler Teile des Unterlappens
bei Sarkoidose. b Teils konglomerierende Sarkoidoseknétchen
der Pleura. ¢ Junges epitheloidzelliges Granulom in Hilus-
lymphknoten (Mediastinoskopiepriparat). H. E. 300fach

eindringen. Die Pilze sind grampositiv, am besten mit
der PAS-Firbung darstellbar.

Langdauernde Antibiotikagaben, Kortikoidmedika-
tion und die Behandlung mit Zytostatika und Immun-
suppressiva begiinstigen die entsprechend zunehmend
héufigere Entwicklung der Mykose. Neben der endo-
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genen Infektion scheinen Keimverschleppungen
durch infizierte Instrumente und exogene Infektionen
mit Candida tropicalis und pseudotropicalis hidufiger
zu werden’.

In den Lungen wird zwischen einer Candidabron-
chitis in den gréf8eren Bronchien und der (invasiven)
Candidapneumonie unterschieden, die zu Nekrosen,
Mikroabszessen und selten zu einer granulomatdsen

Reaktion fiihren kann'®.

Aspergillose

Sie ist eine exogene Schimmelpilzerkrankung, meist
durch Aspergillus fumigatus hervorgerufen, der sep-
tierte, 7-10 um breite Hyphen bildet, die sich im Win-
kel von 45° teilen und in groBen Kolonien radiir lie-
gen; sie sind in der H.E.-Farbung sichtbar, besser
jedoch mit der PAS-Farbung oder nach Grocott dar-
zustellen.

Die Infektion kann primdr durch massive Einat-
mung von Pilzsporen oder sekunddr auf dem Boden
von Vorerkrankungen erfolgen. In den Lungen findet
man unterschiedliche Formen*"*¢":

e Die (akute oder chronische) Aspergilluspneumonie
geht mit zentral nekrotischen, tuberkulosedhnlichen
Infiltraten mit epitheloidem Randsaum einher.

® Die Aspergillusbronchitis ist gewohnlich eine sapro-
phytische Superinfektion bei chronischer Bronchitis
und Bronchiektasen.

e Bei der allergischen bronchopulmonalen Aspergillose
kommt es zu anfallsweise auftretender Schieimsekre-
tion und Eosinophilie, dabei koénnen gelegentlich
Pilzpfropfe im schleimigen Auswurf nachgewiesen
werden.

® Aspergillome entwickeln sich sekundér durch Befall
vorbestehender Hohlrdume, die von dem briunlich-
kriimeligen Pilzmyzel ausgefiillt werden (Abb.
11.38a); durch Pilzinvasion in die Kavernenwinde
kann es zu Blutungen und hdmatogener Generalisa-
tion kommen.

Kryptokokkose (Torulose, europiische Blastomykose)
Diese Mykose ist selten, sie wird durch Cryptococcus
neoformans ausgelost. Die 4-20 pm grof3en, rundlich-
ovalen Zellen haben eine Kapsel aus Stérke und Poly-
sacchariden, die mit Muzikarmin farbbar ist. Infekti-
onsquelle ist u.a. eingetrockneter Vogelkot, besonders
von Tauben. Der Pilz ist nur fakultativ pathogen,
Krankheitserscheinungen stellen sich gewdhnlich nur
bei herabgesetzter Resistenz ein.

In den Lungen’® bilden sich teils gelatindse Infiltrate
im Bereich vorwiegend intraalveolidr wachsender Pilz-
kolonien, teils histiozytire Granulome, die nur spérlich
Pilze mit geringer Kapselbildung enthalten; auch
kommen tuberkuloide, gelegentlich kavernisierende
Herde vor. Die generalisierte Form wird oft erst durch
Pilznachweis im Liquor bei hiufig todlicher Menin-
goenzephalitis diagnostiziert.

Aktinomykose

Sie ist im strengen Sinne eine Pseudomykose, weil die
Aktinomyzeten zwischen Bakterien und Pilzen ein-
geordnet werden; auch handelt es sich um eine poly-
mikrobielle Infektion, bei der der Aktinomyzet zwar
Leitkeim ist, jedoch der synergistischen Wirkung einer
Vielzahl von Begleitbakterien bedarf’. Hauptkeim ist
Actinomyces israeli. Er bildet infiltrierend wachsende,
0,5-0,1 um breite, grampositive Myzelien, die in Ein-
schmelzungszonen zu Stibchen und Kugeln zerfallen
und in Hohlen die typischen Aktinomyzesdrusen ent-
wickeln kénnen. Die Begleitkeime sind vorwiegend
anaerobe Mundhéhlenkeime.

o Die primdre pulmonale Aktinomykose entsteht bron-
chogen durch Keimdeszension aus der Mundhéhle; es
entstehen vorwiegend in den Unterlappen broncho-
pneumonische, zur Abszedierung neigende, makro-
skopisch oft schwefelgelbe Infiltrate, die in Nachbar-
organe einbrechen konnen und meist zu derben
Pleuraschwarten und -empyemen fiihren.

® Die sekunddire pulmonale Aktinomykose entsteht

Abb.11.38. a Aspergillose: Myzelball in Bronchiektase. H.E.
300fach. b Interstitielle plasmazellulire Sauglingspneumonie.
Schaumiges Exsudat in den Alveolarrdumen, dichte plasmazel-
luldre Septeninfiltration. H. E. 150fach. ¢ Pneumocystis carinii-

Pneumonie bei AIDS. Grocott, 370fach. (Aufnahme Dr.
M.Schneider, Senckenbergisches Zentrum der Pathologie d.
Univ. Frankfurt/M.)



durch Einbruch in die Lunge bei zervikofazialer oder
abdominaler (Leberabszesse) Aktinomykose.

Nokardiose (aerobe Aktinomykose)

Sie ist sehr selten; sie wird durch die aerob wachsen-
den opportunistischen Aktinomyzeten Nocardia aste-
roides und Nocardia brasiliensis hervorgerufen. Es ent-
stehen zentral nekrotisierende Pneumonien®, in denen
grampositive Pilzfaden, aber keine Drusen gefunden
werden koénnen. Wahrscheinlich durch hidmatogene
Generalisation entsteht die akute miliare Form.

Thermophile Aktinomyzeten bei exogen-allergischer
Alveolitis

Thermophile Aktinomyzeten scheinen eine Rolle bei
der Farmerlunge und dhnlichen Formen der exogen-
allergischen Alveolitis (= S. 801, 829) zu spielen; zwar
sind Pilze im Gewebe nicht nachweisbar, doch sind
bei einem hohen Prozentsatz der Kranken Prizipitine
besonders gegen Extrakte aus Thermopolyspora poly-
spora und Micromonospora vulgaris nachweisbar.

AuBlereuropdische Lungenmykosen

Hierbei liegen in Endemiegebieten Amerikas und
Afrikas erworbene Mykosen mit obligat pathogenen
Pilzen (Inhalationsmykosen) vor, bei denen sich durch
lymphohidmatogene Generalisation Systemmykosen
entwickeln konnen. Solche Mykosen kénnen durch
infizierte Personen auch nach Europa verschleppt
werden, doch scheint eine Weiterinfektion von
Mensch zu Mensch nicht vorzukommen’. Ausfiihrli-
che Darstellungen =’ und besonders’.

Histoplasmose

Sie ist in Amerika weit verbreitet. Sie wird durch Hi-
stoplasma capsulatum verursacht und zeigt der Tuber-
kulose dhnliche Erscheinungsformen. Es bildet sich
ein

® verkdsender Primdrkomplex, der bei 95% der Fille
unter Verkalkung ausheilt. Histoplasmen sind in der
Grocott-Firbung reichlich nachweisbar. Der Histo-
plasminhauttest wird positiv.

® Die hdmatogene Generalisation kann zu einer pul-
monalen und extrapulmonalen miliaren Aussaat fiih-
ren, deren Herde ebenfalls verkalken.

o Als Histoplasmome kommen solitire oder multiple,
oft geschichtete, verkdsende Rundherde vor.

® Die progressive kavernisierende Histoplasmose ent-
wickelt sich aus bronchopneumonischen Infiltraten.

Kokzidioidomykose (Talfieber, San-Joaquin-Fieber)

Diese Pilzerkrankung kommt vorwiegend in Kalifor-
nien und Mexiko endemisch vor und wird durch Coc-
cidioides immitis hervorgerufen. Es entsteht unter grip-
peihnlichen Erscheinungen eine multifokale fibrinds-
eitrige Herdpneumonie. In den Infiltraten, die von
breiten Makrophagensiumen umgeben sind, lassen

805

Pneumozoonosen

sich die 10-70 um groBen, mit der H.E.-Firbung
sichtbaren und nach Grocott darstellbaren Sphaeru-
lae mit zahlreichen Endosporen nachweisen. Die In-
filtrate bilden sich meist schnell zuriick und hinterlas-
sen nur verkalkte Narbenbezirke. Nur selten kommt
es zu einer der Tuberkulose dhnlichen Progredienz mit
kaverngsen Einschmelzungen und nekrotisierender
Bronchitis oder epitheloidzelligen, riesenzellhaltigen
Granulomen. Die seltene himatogene Generalisation
hat eine schlechte Prognose.

Nordamerikanische Blastomykose

Sie entwickelt nach inhalativer Infektion tuberkulose-
dhnliche, kavernisierende Granulome, Hiluslymph-
knotenbefall und Pleuritis. Kutane Herdbildungen
sind haufig und entstehen wahrscheinlich vorwiegend
hiamatogen. Erreger ist Blastomyces dermatitidis mit
20-50 um groBen Hefezellen.

Siidamerikanische Blastomykose
(Parakokzidioidomykose)

Auch hierbei wird eine pulmonale Primérinfektion
beobachtet. Der Erreger, Paracoccidioidomyces brasi-
liensis, ist dimorph; er tritt im Gewebe in Form von
bis 60 um groBlen, runden bis ovalen Hefezellen auf
und bildet nur extrakorporal Myzelien. Die Pilze sind
in der H. E.-Fiarbung, PAS-Farbung und bei der Gro-
cott-Farbung nachweisbar.

Auch hier finden sich tuberkulosedhnliche, teils ein-
schmelzende Infiltrate, teils zur Vernarbung neigende
Granulome, die in eine Lungenfibrose auslaufen kon-
nen. Bei chronisch-progressivem, granulomatésem
Verlauf kommt es im Mund-Nasen-Bereich zu Ulzera-
tionen, bei Generalisation zum Befall der Lymphkno-
ten und inneren Organe.

Pneumozoonosen

Sie konnen durch Protozoen, Wiirmer und Milben her-
vorgerufen werden’’.
® Zu den Protozoonosen gehoren die Amdébiasis, To-
xoplasmose, Leishmaniose und — noch fraglich - die
Pneumozystispneumonie.
e Die klinisch bedeutsamen Wiirmer fallen in die
Gruppen der Trematoden (Saugwiirmer: Schistoso-
miasis/Bilharziose, Paragonimiasis und Opisthoor-
chiasis), der Zestoden (Bandwiirmer: Echinokokkus)
und der Nematoden (Fadenwiirmer: Strongyloidosis,
Ankylostomiasis, Necator-Infektionen, Askaridiasis
u.a.). Der Lungenbefall erfolgt iberwiegend hdmato-
gen, vielfach auch durch transpleurale Invasion, sel-
ten aerogen (besonders Milbenbefall).
Wurmerkrankungen sind weltweit verbreitet, treten
aber in sehr unterschiedlicher Hiufigkeit auf. Bei
iberwiegend primidrem Befall des Intestinaltraktes
wird die Lunge teils als Zwischenstation bei der Lar-
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venentwicklung befallen, kann aber auch endgiiltiger
Ansiedlungsort sein. Fiir Europa haben diese Erkran-
kungen durch die Gastarbeiter und Fliichtlinge, be-
sonders aus Siidostasien, die z. T. massiv befallen sind,
an Bedeutung gewonnen®.,

Protozoonosen

Amdbiasis

Die Lunge wird bei etwa 3% der Fille von Amoben-
ruhr befallen, gewdhnlich iiber einen Leberabszef3,
der in die Pleurahohle oder Lunge einbricht. Die Lun-
genabszesse, die reichlich Amében (Entamoeba histo-
lytica) enthalten, kénnen sich iiber den Bronchial-
baum entleeren.

Pulmonale Toxoplasmose

Die neonatale Form kann mit Lungenherden einher-
gehen, bedeutsam ist aber der Befall des ZNS. Bei Er-
wachsenen wurden opportunistische Infektionen z.B.
bei Lymphompatienten beobachtet’.

Leishmaniose (pulmonale Kala-Azar)

Die Lunge wird auf hdmatogenem Wege befallen;
Leishmania donovani wird beim Menschen in der
leishmanoiden (amastigoten) Form in Makrophagen
des Lungeninterstitiums nachgewiesen, in denen sie
wachsen und proliferieren.

Pneumozystispneumonie
(interstitielle plasmazellulire Pneumonie)
Diese Pneumonie ist als Hospitalismusinfektion an-
zusehen®®%"_ Sie tritt v.a. bei dystrophischen Neugebo-
renen im Alter von 2-4 Monaten auf und hat mit
etwa 20-25% eine sehr hohe Letalitdt. Nach sehr
hohen Erkrankungszahlen in der Nachkriegszeit
(1952-1955=17,4% der Obduktionen des 1. Lebensjah-
res’®), werden offenbar dank adiquater hygienischer
MaBnahmen kaum noch Fille beobachtet. Statt des-
sen sind zunehmend Fille bei dlteren Kindernund Er-
wachsenen bekannt geworden, v.a. solchen, die wegen
lymphatischer oder hdmatologischer Leiden langzeitig
mit Kortikoiden, Zytostatika u.a. behandelt wurden’?.
Morphologie: Makroskopisch erscheinen die befalle-
nen Lungenareale fest, blaBgraurot und blutarm.
Mikroskopisch besteht eine massive plasmazelluliire
Infiltration des Interstitiums. Die Alveolarrdume sind
mit einem anfangs fliissigen, dann charakteristisch
schaumigen Inhalt gefiillt (Abb. 11.38b), in dem nach
Giemsa darstellbare, 5-12 um groBe, blasse Zysten mit
1-8 Innenkorperchen nachgewiesen werden kénnen.
Der Charakter des Erregers als Protozoon (Pneumo-
cystis carinii'”®) wird teilweise bestritten (stattdessen
Hefe’®®), auch wird eine bahnende Virusinfektion
diskutiert.

Helminthosen

Schistosomiasis/Bilharziose

Die perkutan aufgenommenen sowie die von reifen,
v.a. in den Beckenvenen lebenden Wiirmern stam-
menden Eier und Zerkarien von Schistosoma haema-
tobium (auch S. mansoni und S. japonicum) werden
teils tiber die Portalvenen und Leber hdmatogen in die
Lungen verschleppt’. Es entwickeln sich tuberkuloide
Granulome und eosinophile Infiltrate, besonders aber
eine pulmonale Arteriitis mit Thrombosen, die zur Ent-
wicklung einer pulmonalen Hypertonie mit Cor pui-
monale fithren kann.

Paragonimiasis

Die Aufnahme der enzystierten Zerkarien erfolgt oral.
Die Egel (Paragonismus westermanii u.a.) verlassen
den oberen Diinndarm und gelangen durch das
Zwerchfell in die Lungen, wo sie in bis pflaumengro-
Ben Zysten in einigen Wochen zu 0,8-1,4 cm groBen
Wiirmern ausreifen’. Die Zysten entstehen aus erwei-
terten Bronchien und konnen von Zylinderepithel
oder metaplastischem Plattenepithel ausgekleidet
sein. Die Eier werden in den Bronchialbaum ausge-
stoBen. Blutungen und Infektion sind die hiufigsten
Komplikationen, Kombinationen mit Tuberkulose wer-
den héaufiger beobachtet. Eipassage ins Gehirn kann
zur todlichen Enzephalitis fithren.

Echinokokkose

Die Aufnahme des Hundebandwurmes (Taenia echi-
nococcus) erfolgt oral. Die Onkosphéren gelangen in
die Wand des Diinndarmes und werden mit dem Blut
in die Leber, bei 10-28% auch in die Lungen ver-
schleppt™. Dort bilden sich Zysten. Bei der hiufigen
Infektion mit E. granulosus s. cysticus findet man
meist nur eine, z. T. bis faustgroBe Zyste. E. alveolaris,
der in Siiddeutschland endemisch ist, bildet dagegen
grof3ere derbe Felder mit zahlreichen, eben makrosko-
pisch erkennbaren Zysten. Der Kutikula der Zysten,
die auBlen von einer vom Wirt gebildeten schmalen
bindegewebigen Wand abgegrenzt werden, liegt innen
eine Parenchymschicht mit den neu gebildeten Brut-
kapseln mit Skolizes an. Zystenrupturen kdnnen in die
Pleurahdhle oder in das Bronchialsystem erfolgen.
Eine Infektion der Zysten ist selten.

Askariasis

Die Larven von Ascaris lumbricoides machen aus
dem Darm kommend eine Lungenpassage durch. Sie
werden aus dem Darin hdmatogen eingeschleppt, ge-
langen in die Alveolen und von hier aus mit ver-
schlucktem Bronchialsekret wieder in den Darm. In
der Lunge entwickeln sich eosinophile Infiltrate
(> S.800), bei starkem Befall kommt es auch zu foxi-
schen Allgemeinerscheinungen. Die Infiltrate bilden
sich innerhalb von 1-2 Wochen zuriick.



Strongyloidosis

Infektion mit Strongyloides stercoralis kommen in
warmen Klimazonen vor. Massiver Befall kann tédlich
sein, in anderen Fillen wird ein permanentes Asthma
unterhalten. Abgesehen von der unkomplizierten
Darmpassage beim Menschen bilden sich unter un-
giinstigen Lebensverhiltnissen im Boden filariforme
Larven, die intakte menschliche Haut oder Schleim-
haut durchdringen konnen und hdmatogen in die Lun-
gen eingeschleppt werden®. Hier treten sie dhnlich As-
karis in die Alveolen und den Bronchialbaum iiber,
werden mit Sekret verschluckt und wachsen im Darm
zum reifen Wurm aus. Daneben kann sich auch ein
Reinfektionszyklus entwickeln.

Tropische eosinophile Lungeninfiltrate (> S.800)

Sie kénnen vermutlich auch durch Wucheria bancrof-
ti, Brugia malayi und Dirofilaria immitis hervorgeru-
fen werden. Symptome sind Schwéche, Appetitlosig-
keit, Fieber und trockener harter, besonders nichtli-
cher Husten mit Asthmaanfillen. Meist besteht eine
hochgradige Bluteosinophilie. Die Mikrofilarien liegen
in den Alveolarkapillaren und 16sen eine granulomatoé-
se und hdmorrhagische Reaktion mit bis zu 1 cm gro-
Ben, grauweiBlichen Knétchen und herdférmiger Fi-
brose und Eosinophilie aus’.

AKariasis

Milbenbefall, vorwiegend Tyroglyphus, wird am Spu-
tum erkennbar. Im Lungengewebe wurden nur verein-
zelt Eier nachgewiesen®. Die pathogenetische Bedeu-
tung ist unklar; moéglicherweise liegt nur Saprophytis-
mus vor.
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Lungentuberkulose

Allgemeines

Epidemiologie, Atiologie

Die Tuberkulose gehort zu den spezifischen entziind-
lichen Erkrankungen. Sie wird durch das Mycobacte-
rium tuberculosis (fr. Typus humanus), wesentlich selte-
ner durch das M. bovis, nur gelegentlich durch M.
avium oder atypische Mykobakterien (z.B. M. kansasi)
hervorgerufen's-6-%,

In den entwickelten Lindern ist die Tuberkulose seit
der Jahrhundertwende stark zuriickgegangen. So wur-
de klinisch in Bayern' 1978 ein Zugang von 64 akti-
ven Tuberkulosen/100000 Einwohner (davon 57 Tu-
berkulosen der Atmungsorgane) beobachtet; der
1.Gipfel lag in der Altersgruppe von 25 Jahren, der 2.
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hohe Anstieg jenseits des 65.Lebensjahres. Von den
Erkrankten waren 11% im 1. Behandlungsjahr verstor-
ben, davon 5,6% an der Tuberkulose oder ihren un-
mittelbaren Folgen. Die Therapie fiithrte bei 98% zur
Entseuchung binnen eines Jahres. Reaktivierungen
werden zwischen 1% und 6,5% bei Minnern, 3,5%
bei Frauen*® angegeben. Das Risiko ist bei Komplika-
tionen durch anderweitige Erkrankungen und bei in
ungiinstigem Milieu lebenden Patienten, auch bei den
Gastarbeitern, erhéht.

In Notzeiten®, in den unterentwickelten Lindern
und besonders in den Fliichtlingspopulationen' besteht
eine wesentlich schlechtere Situation.

Im Obduktionsgut stellt sich auch in der BRD die
Lage ungiinstiger dar. Nach einer Zusammenstellung
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aus verschiedenen Untersuchungen (in**) wurden bei
fast 25000 Obduktionen der Jahre 1953-1976 aktive
Tuberkulosen bei 2,41%, dazu bei weiteren 2,22% we-
sentliche tuberkulése Residuen gefunden; bei 1,7%
der Fille wurde die Tuberkulose als Todesursache be-
zeichnet. Im Mittel 50 (35-59) % der wesentlichen Tu-
berkulosen waren klinisch nicht diagnostiziert, dabei
handelte es sich bei etwa 25% der Fille um echte Fehl-
diagnosen, auffillig hiufig bei Miliartuberkulosen
und Alterstuberkulosen. Aber auch im Obduktionsgut
ergibt sich eine abnehmende Tendenz zur Gegenwart,
in der insgesamt mit giinstigeren Verhiltnissen zu
rechnen ist.

Erreger und gewebliche Reaktion

Das tuberkulose Granulom ist Ausdruck einer erhoh-
ten Gewebsempfindlichkeit, die sich nach Sensibili-
sierung durch Leibessubstanzen der Mykobakterien
etwa 2-3 Wochen nach dem ersten Kontakt entwik-
kelt. Sie entspricht der immunologischen Reaktion vom
verzogerten Typ (Typ IV nach Coombs u. Gell'7). Mit ihr
entwickelt sich eine erhohte Resistenz (BCG-Imp-
fung!). Nach klinischer Ausheilung wird die Sensibili-
sierung meist durch in den Herden iiberlebende, in ih-
rer Virulenz gedrosselte und an weiterer Ausbreitung
verhinderte Bakterien, sog. ,persisters”, unterhalten.
Die Virulenz des Bakteriums ist der fiir den Krank-
heitsverlauf entscheidende Faktor. Sie wird durch
Chemotherapie eingeschrinkt; neben tuberkulostati-
scher Wirkung wird mit modernen Mitteln auch Bak-
terizidie erreicht. Grad der Allergie (gewebliche Emp-
findlichkeit) und Immunititslage des Organismus
stehen nicht in unmittelbarem Zusammenhang®; sie
konditionieren den Verlauf und kdnnen sich wihrend
der Erkrankung dndern®2%2%,

Das typische Granulom ist epitheloidzellig. Es ist
differentialdiagnostisch gegen &dhnliche Granulome
des Tuberkulosetypus (Lepra, speziell tuberkuloide
Form, Lues III) und - in der nicht verkdsenden pro-
duktiven Form - gegen die Granulome vom Sarkoi-
dosetypus (Sarkoidose, sarkoidihnliche Reaktionen
im Abflulgebiet zerfallender Tumoren, bei M. Crohn,
Toxoplasmose, rheumatischen Granulomen und in
der Lunge den Granulomen bei exogen-allergischer
Alveolitis) abzugrenzen (bei 33).

Ebpitheloidzellen und Langhans-Riesenzellen entste-
hen aus ortlich akkumulierten Makrophagen unter
Einwirkung der Phosphatide der Bakterienleiber3,
Sie sind reichlich mit Enzymen ausgestattet, reife Epi-
theloidzellen insbesondere mit 5-Galaktosidase'®. Die
eigentliche immunologische Reaktion dient der Kon-
ditionierung der Makrophagen und wird vermutlich
durch Antigeniibertragung (Protein, Polypeptide)
uiber das T-Lymphozytensystem vermittelt. Unter den
aktivierenden Lymphokinen sind ein chemotaktischer,
ein migrationshemmender und ein die Phagozytose-
potenz der Makrophagen erhohender Faktor sowie
ein die Lymphozytenfunktion steigernder, blastenbil-

dender Faktor bekannt. Die ortliche zelluldre Abwehr
wird beschleunigt und intensiviert'®%.

Humoralen Abwehrmechanismen wird keine be-
sondere Bedeutung beigemessen’’; fiir ungiinstige
Verldufe wird ein Serumhemmfaktor (zirkulierender
Tuberkulinantikérper) diskutiert®’.

Der stindige Wechsel im Verhiltnis der allgemein
ortlich hemmenden und begiinstigenden Faktoren
prigt das komplexe morphologische Bild der Tuber-
kulose, das exsudative (exsudativ-verkisende), pro-
duktive (proliferativ-produktive) und zirrhotische
(Abheilungsformen) Reaktionen umfaBt, die zu-
gleich progressive und regressive Entwicklungen
kennzeichnen®.

Chemotherapie-Effekte

Dem durch die Chemotherapie erzielten einschnei-
denden Wandel in der Klinik der Tuberkulose stehen
keine entsprechenden Anderungen im morphologi-
schen Bild zur Seite. Es gibt zwar auch gewisse mor-
phologische Hinweise auf einen positiven Chemothe-
rapieeffekt (Abb. 11.39f), doch treten prinzipiell neu-
artige Gewebsreaktionen nicht auf. Vor allem kommt
es zu verkiirzten oder abgebrochenen Verldufen unter
Tendenzverschiebung zu regressiven Entwicklungen
mit den typischen morphologischen Ausheilungsfor-
men®# (bei*’). Ausgedehntere narbige Residuen kon-
nen eigenen Krankheitswert gewinnen*. Nur bei frith
einsetzender hochwirksamer Therapie sind nahezu
spurlose Riickbildungen moglich. Das Hauptproblem
bleiben die Exazerbationen aus abgekapselten, nicht
sterilisierten, kidsigen Herden*. Die hdmatogenen
Streuvorgdnge sind — im Gegensatz zu den aus ihnen
entstehenden Neuherden - von der Chemotherapie
nur wenig beeinfluBbar®.

Stadien der Tuberkulosekrankheit

Die alte Stadieneinteilung von Ranke (1= Primirinfek-
tion, IT = Generalisation, I11 =isolierte Organtuberku-
lose’?) wird nicht mehr praktiziert, weil sie durch den
phasenhaften Ablauf immer wieder durchbrochen
wird und auch die Allergielagen, auf die sich die Ein-
teilung bezieht, wechseln kénnen. Gebrduchlich ist
zumal in der Pathologie die Einteilung in die
® Phase der Primdrinfektion (=alle Tuberkuloseent-
wicklungen bei noch aktiven Priméarinfektionsherden)
und in die
® postprimdre Tuberkulose , wobei immer wie-
der Phasen der Generalisation auftreten kénnen, ins-
besondere auch bei Exazerbationstuberkulosen im
hoheren Lebensalter und bei aktiven extrapulmona-
len Tuberkulosen.

Der Zeitpunkt der entwickelten Allergie (innerhalb

5,7,11,33,36
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Abb.11.39a—f. Tuberkulose: a Primirinfektionstuberkulose mit
massiver verkdsender Lymphknotentuberkulose (LK) und ter-
minaler miliarer Streuung (Sammlung Giese). b Klinisch ausge-
heilte Tuberkulose. Kavernennarbe, Indurationsfelder mit Ein-
schluf3 abgekapselter und verkreideter kisiger Streuherde, teils
bulléses Randemphysem und Pleuraschwarte. ¢ Schubweise ge-
wachsener tuberkuloser Rundherd mit ausgedehntem frischem
Verkisungsschub und daraus resultierender Umgebungsstreu-

ung. d Altere tuberkuldse Kaverne (K) mit noch breitem verka-
stem Innensaum (S) und produktiver Umgebungsstreuung (P)
(Sammlung Giese). e Breiter epitheloidzelliger Randsaum um ei-
nen aktiven tuberkulésen Rundherd mit groiem kisigem Zen-
trum (oben). H. E. 50fach. f Unter Chemotherapie abgekapselter
kleinerer Kaseherd. Hyaline Kapselinnenzone aus riickgebilde-
tem Epitheloidzellsaum, &uflere unspezifische Kapsel. E.vG.
8fach
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der Primérinfektionsperiode) wird nicht als Zisur ge-
wertet.

Die Postprimédrtuberkulose kann sich unmittelbar
an die Primérinfektionsphase anschlieBen oder
auch als Exazerbations- oder Reinfektionstuberku-
lose (&> S.814) beginnen™.

Die Klinik geht meist nur von der Unterscheidung
in Primir- und Postprimirtuberkulosen aus®. Ofter
wird jetzt aber auch nur noch zwischen behandlungs-
bediirftigen und nicht behandlungsbediirftigen Tuber-
kulosen unterschieden?, dhnlich der Klassifikation
der American Lung Association®. Danach werden die
Gruppen 0 (=keine Exposition, keine Infektion), I
(= Exposition, keine Infektion), II (= Infektion ohne
manifeste Erkrankung) und III (= Infektion mit Er-
krankung) unterschieden; die manifeste Erkrankung
wird durch Angabe der Lokalisation, des Rontgenbe-
fundes einschlieBlich der Herdtendenz, des bakterio-
logischen und chemotherapeutischen Status ndher
charakterisiert. Diese erkliartermaBBen ,,dem derzeiti-
gen allgemeinirztlichen Wissensstand angepalte®
Einteilung reicht fiir eine spezialistische Befassung
und bei der gutachterlichen Diskussion bestimmter
Krankheitsverldufe nicht aus.

Primiirinfektionsperiode

Primérinfektion

Sitz der Primérinfektion ist ganz iiberwiegend die
Lunge. Die enteralen extrapulmonalen Primirinfek-
tionen sind mit der erfolgreichen Bekdmpfung der
Rindertuberkulose (Milchinfektionen) sehr stark zu-
riickgegangen (s.u). Die insgesamt gednderte Epide-
miologie ergibt sich aus dem Riickgang der Anzahl
der Infizierten und der Verschiebung des Infektionsal-
ters in das jugendliche Erwachsenenalter®™* (1> S.809).
Die Moglichkeit unterschwelliger Infektionen mit
Bakteriimie ohne Herdbildung an der Eintrittsstelle*
wird bestritten®.

® Der pulmonale Primdrkomplex besteht aus dem ge-
wohnlich subpleural gelegenen Lungenherd und dem
zugehorigen Lymphknotenherd, zwischen denen sich
auch eine kleine Kette weiterer Herde lidngs des
Lymphweges ausbilden kann. Der gewdhnlich nur
wenige Azini umfassende Lungenherd entwickelt eine
zentrale kdsige Nekrose, die spiter verkalken und ver-
knéchern kann, auch ist bei kleinen Herden nach Aus-
stoBBung der Nekrose eine Vernarbung unter Schrump-
fung bis zu einem stecknadelkopfgroBen Herd mog-
lich®. Es kann eine umschriebene Pleuraverwachsung
bestehen.

Der Mitbefall regionaler Lymphknoten ist obligato-
risch und kennzeichnet einen Herd eindeutig als
Primidrherd gegeniiber anderweitigen, ggf. auch
verkalkten Herden.

Die Bakterien gelangen durch Makrophagenzerfall
noch vor Entwicklung der allergischen Gewebsreakti-
on (> S.810) in die Lymphknoten. Die Lymphkno-
tentuberkulose kann sich innerhalb der Lymphkno-
tenkette ausbreiten. Sie pflegt im Kindesalter mit
besonders massiver Verkidsung einherzugehen; bei der
spiten Erstinfektion des Erwachsenen dominiert da-
gegen meist der Lungenherd™$%:62,

Bei dem iiberwiegenden Anteil der Infizierten
bleibt die Tuberkulose auf die Primédrkomplexli-
sionen ohne weitere Ausbreitung begrenzt (sog. un-
komplizierter Primdrkomplex).

® Vorkommen und Hiufigkeit von Primirherden in
der Bronchialschleimhaut (bronchialer Primdrkomplex)
sind umstritten®’.

® Extrapulmonale Primdrkomplexe konnen nahezu
iiberall im Organismus entstehen, von praktischer Be-
deutung sind jedoch nur die Primirinfektionen in
Mund, Rachen und Gastrointestinaltrakt, d.h. die
sog. Fiitterungstuberkulose, bei dem M. bovis eine be-
sondere Rolle spielt (Ubersicht®*). Konnatale Primir-
infektionen sind eine Raritit’.

® Bei der BCG-Impfung mit dem abgeschwichten Ba-
cillus Calmette-Guérin (M. bovis) entwickelt sich
ebenfalls ein Primiarkomplex. Gelegentlich konnen an
der Impfstelle oder in den Lymphknotenherden iiber-
starke Reaktionen zu gréBeren ulzerdsen Lisionen
fiithren?’.

Progrediente Primértuberkulose

Aus der kompliziert verlaufenden Primérinfektion er-
geben sich verschiedene Formen der Progression der
Tuberkulose (Abb. 11.39a), die teils in Form primérer
bzw. subprimérer Prozesse noch in die Primérperiode
fallen, teils tiber vermittelnde Streuungen (> S.813)
die Keime fiir die erst nach einer Latenzperiode auf-
tretenden postpriméiren pulmonalen und extrapulmo-
nalen Organtuberkulosen legen.

® Progression des Lungenherdes: Sie kann zur Primdir-
herdphthise fiihren. Es kommt durch Kontaktwachs-
tum und Konfluenz des pneumonischen Exsudates
zum Befall von Lungensegmenten oder, besonders bei
Sauglingen, ganzer Lungenlappen, die sich durch Ein-
schmelzung oder Sequestration der Kisemassen in
die sog. Primdrherd- oder Friihkaverne umwandeln.
Die kanalikulédre Verschleppung des infektidsen Ma-
terials bewirkt eine weitere, meist ausgesprochen ein-



seitig betonte Ausbreitung. Zugleich kommt es meist
auch zur generalisierten Frithstreuung mit tuberkulo-
ser Meningitis und/oder Miliartuberkulose.

® Progressive Lymphknotentuberkulose des Primdr-
komplexes: Sie ist die hdufigste Quelle fiir die lympho-
hdmatogenen Streuungen der Primirperiode. Sie ge-
winnt als sog. Hiluslymphknotentuberkulose besonders
bei Kindern Bedeutung®’. Der Prozef breitet sich in
der Lymphknotenkette weiter aus, es kommt zu ausge-
dehnten verkidsenden Konglomerationen, die in be-
nachbarte Hohlorgane einbrechen konnen, hiufig auch
durch Kontakt mit der Pleura mediastinalis eine Pleu-
ritis exsudativa (o> S.852) auslésen. Durch Bronchus-
einbruch konnen Atelektasen (> S.753) oder durch
Aspiration von infektiosem Material auch regionale
Lungenherde entstehen®®. Nach AusstoBung eines
Teiles der Kédsemassen kdnnen sog. Lymphknotenka-
vernen resultieren. Chronische Narbenstenosen sind
nicht selten Ursache der chronischen Atelektasen des
Lingula- oder Mittellappensyndroms*>¢%64,

Daf} 85-90% aller chronischen Lungentuberkulo-
sen als sog. automatische lymphadenogene Reinfekti-
on’’ durch Lymphknotenperforation entstehen sollen,
trifft fiir die hiesigen Verldufe nicht zu:

Systematische klinische®” und pathologisch-anato-
mische?** Untersuchungen haben iibereinstim-
mend bei nur etwa 4-5% lymphadenogene Bron-
chuswandschdden ergeben. Exazerbationen alter
lymphonodulirer Herde haben aber in der Patho-
genese der Alterstuberkulose eine erhebliche Be-
deutung?.

Himatogene Generalisation

Pathogenese, Quellen und Bedeutung
der hiimatogenen Streuung

Die Ausbreitung der Tuberkulose im Organismus er-
folgt durch hdmatogene Streuung, wihrend bei den
isolierten Organtuberkulosen Kontaktwachstum und
kanalikuldre Ausbreitung die Hauptrolle spielen. Hi-
matogene Streuungen kommen im Ablauf der Tuber-
kulose hdufig vor und kénnen von allen progredienten
priméren oder postprimiren, pulmonalen oder extra-
pulmonalen Quellherden ausgehen®”**¢ Thre Massi-
vitat und zeitliche Abfolge sind sehr unterschiedlich,
so dall auch die gesetzten Metastasen von der Ent-
wicklung einzelner unwesentlicher Streuherde bis zur
allgemeinen akuten Miliartuberkulose und sog. Tu-
berkulosepsis reichen. Die Bildung und Fortentwick-
lung der metastatischen Herde unterliegt individuell
spezifischen und unspezifischen konditionierenden
Faktoren'®-20-3,
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Hamatogene Generalisation

Je nach der zeitlichen Beziehung zur Primérinfekti-
on wird zwischen den Friihstreuungen bei floridem
Primdrkomplex und Spdtstreuungen unterschieden,
die in der Postprimdrperiode aus Exazerbationspro-
zessen oder sonstigen floriden Organtuberkulosen
stammen; hinsichtlich der Massivitdt werden die
Begriffe Generalisation und Streuung verwendet.

® Friihgeneralisationen entwickeln sich gewohnlich
aus dem progressiven Primdrkomplex; sie entsprechen
im wesentlichen den Altersgipfeln der Miliartuberku-
lose im Kleinkindes- und frithen Erwachsenenalter,
besondere klinische Bedeutung hat die Meningitis tu-
berculosa.

e Himatogene Friihstreuungen stammen meist aus
dem progressiven Lymphknotenanteil des Primdrkom-
plexes, wobei der in der Lymphknotenkette fortschrei-
tende ProzeB} die ,,erste Abwehrfront* iiberwindet.

® Bei der Spdtgeneralisation gewinnen einerseits akti-
ve extrapulmonale Tuberkulosen (besonders Urogeni-
tal- und Knochentuberkulosen) Bedeutung, anderer-
seits ist die exazerbierende Lymphknotentuberkulose
des Primdrkomplexes heute der hiufigste Ausgangs-
punkt bei der sog. Greisentuberkulose.

Hiamatogene Streuungen sind immer ein Zeichen
geminderter Resistenz, wie auch das Beispiel unge-
bremst ablaufender oder wieder aufflammender Tu-
berkulose im Zuge konsumierender Krankheiten oder
immunsuppressiver Therapie zeigt. Im einzelnen noch
nicht voll verstandene ortliche Terrainfaktoren beein-
flussen Entstehung und Ablauf der extrapulmonalen
Organtuberkulosen und diirften auch Bedeutung fiir
die sog. sekunddre Latenz, d.h. die zeitliche Verzoge-
rung der Metastasenentwicklung durch bis jahrelan-
ges reaktionsloses Liegenbleiben der Bakterien im
Gewebe, haben®>®.

Ausfiihrliche Darstellungen der Formen extrapul-
monaler Tuberkulosen © betreffende Organkapitel
der Binde 1-4 u. Handbuch der Tuberkulose, Bd.1V,
Thieme, Stuttgart 1964.

Formen der himatogenen Generalisation

Die himatogene Frith- und Spitgeneralisation tritt in
folgenden Formen auf3%36.6265;

Akute generalisierte Miliartuberkulose

Sie befillt v.a. Lungen (Abb.11.39a), Leber, Milz und
Nieren, die Meningen, Lymphknoten, das Knochen-
mark, Schleimhiute und ser6se Hiute und andere Or-
gane; die Lungen sind in symmetrischer Anordnung
von zahllosen Herden befallen, die in den Oberlappen
oft grofler und friiher verkdst sind als in den Unterlap-
pen; Dyspnoe und Zyanose sind Hauptsymptome der
pulmonalen Form, neben der noch eine meningeale
und typhoide Form unterschieden wird; aus der Ver-
narbung, die unter Chemotherapie beschleunigt ab-
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lauft, konnen konfluierende Narbenemphyseme mit
chronischer respiratorischer Insuffizienz resultieren.

Subakute und chronische Streutuberkulosen

Hierbei steht die Lunge im Vordergrund, obwohl auch
extrapulmonale Herde entstehen kénnen; die Herde
stehen in unterschiedlichen Stadien der Entwicklung
und neigen zur Konfluenz und Vernarbung, die in ei-
ner groben gitterartigen Fibrose enden kann; Verki-
sungen und Erweichungen, besonders in den Ober-
lappen, fiithren zu kleinkavernosem Zerfall; auffallend
ist der hohe Anteil an rohrenférmigen verkdsenden
Bronchitiden, die zur weiteren kanalikuldren Ausbrei-
tung beitragen®; diese Form der oft protrahierten
Streuung mit nicht selten lingeren Intervallen zwi-
schen den Streuschiiben tritt v.a. als Spitgeneralisati-
on auf und dokumentiert die besondere Neigung der
himatogenen Tuberkulose zum hidmatogenen Rezi-
div®.

Tuberkulosepsis

Sie verlduft als allgemeine perakute himatogene Tu-
berkulose unter dem klinisch wenig charakteristischen
Bild einer septischen Allgemeininfektion; die in fast al-
len Organen multipel auftretenden Herde bestehen oft
nur aus einer kdsigen Nekrose, die meist reich an Bak-
terien ist und nur gelegentlich von einer epitheloidzel-
ligen Randzone umgeben wird; Ursache dieser fast
reaktionslosen Ausbreitung ist eine Anergie des Orga-
nismus, die auf einem Fehlen der natiirlichen und/
oder einem Verlust der erworbenen Resistenz beruht.

Hamatogene Lungentuberkulose

Die hdmatogen entstehenden Organtuberkulosen der
Lunge konnen genetisch als abortive Miliartuberkulo-
sen betrachtct werden, bei denen die Streuung im
Streugebiet des Lungenkreislaufes abgefangen wird.
Quelle ist hier meist der Primdrkomplex, besonders
dessen progressiver Lymphknotenanteil, woraus sich
auch der hiufige zeitliche Zusammenhang mit einer
Pleuritis exsudativa ergibt. Diese Friihstreuung kann
monophasisch, protrahiert und bi- bzw. polyphasisch
verlaufen. Entsprechend kann man verschiedene mor-
phologische Formen als Ausgangsherde unterscheiden,
deren Abgrenzung gegeniiber frithen bronchogenen
Streugruppen bei sich entwickelnder progressiver
Lungentuberkulose schwierig sein kann>3*62:

® Grofherdige Friihstreuung: Sie fiihrt besonders bei
Siuglingen und Kleinkindern zu groben, vorwiegend
symmetrischen kdsigen Herdpneumonien, die oft unter
massivem Bronchusbefall in Kavernisierung iiberge-
hen; diese Form wurde auch besonders bei Hungertu-
berkulosen beobachtet? ¥,

® Grobherdige Friihstreuung: Sie bildet oft nur wenige,
auch symmetrisch verteilte Herde kdsiger Pneumonie,
die spédter abgekapselt werden, eindicken und verkal-
ken, gelegentlich spiter aber exazerbieren und zur

phthisischen Entwicklung kommen konnen; diese
Herde stellen eine Form der Rundherdtuberkulose
(> S.815) dar.

® Abortive grobkémige Streuung: Hierbei bilden sich
grifere lobulire Herde kdsiger Pneumonie, die konflu-
ieren und kavernisieren, wobei regelméiBig ein Bron-
chusbefall beteiligt ist; Riickbildung unter Vernarbung
mit EinschluB groBerer abgekapselter und verkalkter
kisiger Herde wird unter Chemotherapie hiufig er-
reicht.

® Verzogerte Friihgeneralisation®: Sie bildet bei un-
vollstandiger Riickbildung des Primdrkomplexes vor-
wiegend konglomerierende produktive Herdgruppen,
hiufig mit komplizierendem Bronchusbefall.

® Spitzenstreuung: Sie ist nach den Primérherden die
hiufigste Form tuberkuléser Herdbildungen in den
Lungen und entsteht nach heutiger Auffassung ganz
uberwiegend hdmatogen, gewohnlich als Friihstreu-
ung; kleine Herde konnen vernarben, sie sind ofter mit
einem Spitzennarbenemphysem, einer kleinen kartilagi-
ndren Kuppenschwiele oder isolierten pleuralen Ver-
wachsungsstrdngen verbunden und werden bei Ob-
duktionen &lterer Menschen auch heute noch hdufig
gefunden; groBere Herde mit zentraler Verkdsung
werden abgekapselt und konnen verkalken, sie sind
zugleich der hiufigste Ausgangspunkt fiir phthisische
Entwicklungen (Initialherde, > S.815).

Lungenphthise

Als Lungenphthise wird die isolierte Organtuberku-
lose der Lungen bezeichnet.

Neben dem Kontaktwachstum fiithrt v.a. die bron-
chogene kanalikuldre Ausbreitung zur Herdprogressi-
on; Kehlkopf- und Darmtuberkulose sind Formen er-
weiterter kanalikuldrer Abseuchung.

Exazerbation, Reinfektion, Superinfektion

Abgesehen von der progredienten Primartuberkulose
(> S.812) und der kontinuierlichen Fortentwicklung
(subprimirer) hidmatogener Streuungen handelt es
sich bei den meisten Phthisen um Exazerbationspro-
zesse (auch sog. endogene Reinfektion).

® Exazerbation ist das Wiederaufflammen alter, vor-
wiegend apikal oder subapikal gelegener Streuherde
nach unterschiedlich langer Latenz, oft hervorgerufen
durch eine Anderung der Resistenzlage oder auch be-
einfluBt durch ortliche Prozesse, die das Wachstum
der im Herd eingeschlossenen Bakterien begiinstigen;
nicht selten wird nur ein Herd in einer groBeren Herd-
gruppe progredient.

® Superinfektionen pfropfen sich ohne Bildung voll-
stdndiger neuer Primidrkomplexe auf einen noch nicht



erloschenen Prozel durch erneute aerogene Infektion
auf, v.a. bei massiver Aufsetzung auf eine noch lau-
fende Primérinfektion®; diese Definition ist mit dem
frither gebriuchlichen Begriff der exogenen Reinfek-
tion, der heute keine wesentliche Bedeutung mehr bei-
gemessen wird, weitgehend identisch.

e Als Reinfektion werden nur noch Prozesse bezeich-
net, die sich nach volistindig abgelaufener Erkrankung
unter Bildung eines vollstindigen neuen Primdrkom-
plexes entwickeln.

Die relative Haufigkeit von Exazerbationsphthisen
hat gegeniiber kontinuierlichen phthisischen Entwick-
lungen aus hdmatogener Streuung (Frith- und Spit-
streuungsphthisen) mit Verlagerung des Primérinfek-
tionszeitpunktes in das jugendliche Erwachsenenalter
abgenommen>*°!. Die Abgrenzung der unterschied-
lichen Prozesse ist 6fters schwierig. Mit fortschreiten-
der Entwicklung gleichen sich die morphologischen
Befunde immer mehr einander an. Bei kavernosen
Prozessen gilt die Rundform als typisch fiir himatoge-
ne Entstehung.

Friihe phthisische Entwicklung

Lungenphthisen sind gewohnlich durch eine apiko-
kaudale Progression gekennzeichnet. Die Initialherde
liegen gewdhnlich im /. und 2., selten im 6. Lungen-
segment. Diese viel diskutierte sog. Spitzendisposition
wird heute v. a. mit den besonderen Durchblutungsbe-
dingungen erklart.

Je nach der Art der Ausgangsldsion werden hima-
togene Streuungsphthisen, Exazerbationsphthisen
und sog. Superinfektionsphthisen unterschieden:

H:iimatogene Streuungsphthisen

Diese Formen verlaufen bei Friih- und Spitstreuun-
gen dhnlich, bei letzteren oft relativ gutartiger.

® Bei der akuten exsudativ-pneumonischen Form bil-
den sich rasch groBe verkdsende und kavernos zerfal-
lende Herde mit ausgedehnter bronchogener Abseu-
chung; produktive Randreaktionen sind nur schwach
entwickelt; diese ,,galoppierende Schwindsucht* tritt
bei groBherdiger Sduglingsphthise, malignen Spatpri-
marinfektionen, der sog. Hungertuberkulose, aber
auch bei der frither hdufigen sog. Pubertitsphthise
auf.

o Chronisch-produktive Spitzentuberkulosen entwik-
keln sich langsam; es treten im Rand vernarbender
Herde immer weitere produktive Herde auf, so daB
schlieBlich grole kokardenformige Herde entstehen,
die oft in ausgesprochen zirrhotische Phthisen (>
S.816) auslaufen;

¢ Die verkdsende Spitzenbronchitis entwickelt sich aus
dem Befall lobuldrer und terminaler Bronchiolen in
den exsudativ-produktiven Initialherden und kann
durch kanalikuldre Ausbreitung zur Bildung der sub-
apikalen sog. Frithinfiltrate fithren; oft werden die
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streifig-verkdsten Herde auch abgekapselt und ver-
kreiden, kénnen aber spiter Ausgangspunkt erneuter
progressiver Entwicklungen werden.

Exazerbationsphthisen

Sie gehen gewohnlich von voriibergehend zur Ruhe
gekommenen apikalen, auch verkreideten Streuher-
den aus, die noch lebensfihige Bakterien enthalten.
Hierzu gehoren als sog. Initialherde die Simon-Spit-
zenherde und die Initialherde nach Malmros u. Hed-
vall526:33:46,58,63,65,66.

Auch durch die Kapseln dlterer Herde findet noch
ein Stoffaustausch statt. Dem Herdaufbruch geht
meist ein starkes Bakterienwachstum voraus'®, das zu
einem erneuten Verkdsungsschub unter Einbeziehung
der alten Herdkapsel fiihrt. Der Prozef3 kann sich
nach erneuter Abkapselung wiederholen. Die Eroff-
nung eines groBeren Bronchus fithrt zur Kavernisie-
rung und weiteren bronchogenen Ausbreitung. Auch
Granulationsgewebswucherungen im Herdbereich
konnen zum Aufbruch fithren.

Exazerbationsphthisen sind meist isolierte, oft uni-
lateral oder asymmetrisch entwickelte Lungenphthi-
sen, die sich in Schiiben und unter stirkerer Vernar-
bung iiber Jahre hin entwickeln; unter ungiinstigen
Bedingungen kommen aber auch stiirmische kaverno-
se Entwicklungen vor.

Superinfektionsphthisen (,,exogene
Reinfektionsphthisen)

Diese unterscheiden sich nicht deutlich von den vor-
genannten Formen; ihre Abgrenzung bleibt unsicher,
ein sicherer Beweis ist oft nur durch den Nachwesis ei-
nes z.B. im Resistenzverhalten abweichenden Bakte-
rienstammes (= S.814) moglich.

Tuberkulose Rundherde

Epidemiologie

Diese besondere Tuberkuloseform (=rundliche, ab-
gekapselte, kdsige Herde von mehr als 2 cm Durch-
messer) haben anscheinend mit der Zunahme spéter
Erstinfektionen seit den 40iger Jahren an Zahl stark
zugenommen und bis zu 40% der resezierten Tuberku-
losen ausgemacht®; in neuerer Zeit sind sie wieder sel-
tener geworden und machen noch etwa 1-2% der kli-
nisch beobachteten Tuberkulosen aus®. Zum grofien
Teil mag es sich um ,,angehaltene Infiltrate auf dem
Wege zur Kaverne* bei noch unvollkommener Chemo-
therapie gehandelt haben. Die hiufige spitere pro-
gressive Entwicklung (,,Zeitbombe®) und die nicht
selten schwierige klinisch-réntgenologische Differen-
tialdiagnose zum Karzinom fiihrten zu hohen Resek-
tionszahlen*>.
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Klassifikation

Nach morphologischen Kriterien lassen sich unter-
schiedliche Formen unterscheiden>’-232533;

® Rundherde aus kdsiger Pneumonie entstehen in ei-
nem Schub und stammen meist aus einer grobherdi-
gen hdmatogenen Frithstreuung.

® Schubweise gewachsene Rundherde erscheinen zwie-
belschalenformig geschichtet (> Abb.11.39¢), in der
Verkdsung sind oft mehrere Altherdkapseln erkenn-
bar, die in nachfolgende Verkdsungsschiibe einbezo-
gen wurden (> Abb.11.39¢); nicht selten sind im
Herdkern noch Kalkreste des urspriinglichen Aus-
gangsherdes zu finden.

® Rundherde aus vollgelaufener Kaverne entstehen
nach Bronchusverschluf3; das sich ansammelnde ent-
ziindliche Exsudat dickt ein und kann verkalken, rest-
liche Innenstrukturen sind auch mit Faserfirbungen
nicht nachweisbar.

Verlauf, Prognose

Tuberkulése Rundherde sind instabil, oft nur diinn
abgekapselt. Eine epitheloidzellige Kapselinnenzone
weist auf fortbestehende Aktivitit. Am ruhenden
Herd bildet sie sich in eine hyaline Innenzone um;
Verkalkung tritt relativ spit und meist unvollstindig
ein®,

Progressive Entwicklungen ergeben sich als zentrale
Erweichung aus chemischen Umsetzungen in den Ki-
semassen, die oft mit einem Wachstumsschub der
Bakterien verbunden sind. Es kann eine neue Verki-
sungszone angelagert werden oder ein exzentrischer
Kapselaufbruch folgen. Wird ein gréBerer Bronchus
einbezogen, kommt es zur peripheren Erweichung und
Kavernisierung, meist mit einem bronchogenen Streu-
ungsschub. Die fertige Kaverne hat den Typus der
Lochkaverne, Kavernenwand ist die urspriingliche
Rundherdkapsel.

Isolierte Bronchustuberkulose

Die isolierte selbstindige Bronchustuberkulose gehort
zu den frithen Entwicklungsformen und entsteht vor-
wiegend aus hdmatogener Infektion, gelegentlich auch
bei Exazerbation und Einschmelzung dlterer Streuher-
de>3%. Es handelt sich um eine verkdsende Endo-
bronchitis, die Lichtung wird durch Kisemassen aus-
gefiillt, auch die Bronchuswand kann in die Nekrose
einbezogen werden. Nach randlicher narbiger Ab-
kapslung bleiben fiacherartig verzweigte, rohrenformi-
ge Verkdsungsstreifen, die spdter verkalken. Durch ap-
positionelles Wachstum kénnen sich multiple Rund-
herde bilden. Nach AusstoBung der Kisemassen
bleiben réhrenformig verzweigte, glattwandige Kaver-
nen zuriick.

Die spiiteren Stadien progressiver Lungenphthisen

In den spiteren Stadien der progressiven Phthise er-
geben sich je nach Entstehungsmodus, zeitlichem Ab-
lauf und vorherrschender Reaktionsform sehr unter-
schiedliche morphologische Bilder. Bei der Ausbrei-
tung ist die Nachbarschafisstreuung von den Fern-
streuungen zu unterscheiden. Die schweren Formen
sind heute seltener geworden®. Klinisch rechnet man
noch mit etwa 10% Fillen von , zerstérter Lunge’.
Der Tod an Tuberkulose ist zwar viel seltener gewor-
den, doch spielen respiratorische bzw. kardiorespira-
torische Insuffizienzen als Folge der Narbenstadien
immer noch eine recht bedeutende Rolle® 1333346,

Produktive Phthisen

Charakteristisch ist die Bildung intraazinirer Grup-
pen von Tuberkeln, die sich zu azinds-nodésen, oft
kieeblattformigen Herdgruppen zusammenlagern.
Ausgangspunkt sind bronchogene Nachbarschafts-
streuungen, die besonders in den Bronchioli termina-
les und respiratorii haften, auch ein lymphangischer
peribronchioldrer Beginn wird diskutiert. Das Aus-
maf der Verkdsung wechselt. Durch Herdkonfluenz
(., Kokardenherde*) kommt es zur schwieligen Indurati-
on grofler Lungenabschnitte.

Zirrhotische Phthisen
Auch hierbei herrschen produktive Herde vor, die sich
unter meist nur geringer Verkdsung durch Kontakt-
wachstum allmihlich ausbreiten. Die ausgeprigte
Neigung zur Vernarbung fiihrt zur Bildung gréBerer
netzartig verzweigter und von Atelektasen durchsetz-
ter Narbenfelder, die durch anthrakotisches Pigment
schiefrig induriert erscheinen und nur kleine kisige
Herde einschlieBen. Sekunddre Bronchiektasenbil-
dung, auch ausgedehntere GefiBobliterationen sind
haufig.

Narbenprozesse dieser Art treten unter der Chemo-
therapie vermehrt auf. In den Narbenfeldern findet
man oft kriftig entwickelte Lymphfollikel.

Exsudative Phthisen

Hier steht die Verkdsung im Vordergrund, der eine
akute, noch unspezifische Alveolitis vorausgehen
kann. Die Herde entstehen teils hdmatogen, teils
bronchogen und sind oft bakterienreich. Die schwer-
wiegende Folge ist die Kavernisierung. In den frithen
Stadien ist, zumal unter wirksamer Chemotherapie,
Exsudatresorption méglich. Bei Kortikoidmedikation
fallt ofter ein hoher Leukozytengehalt auf.

® Akute Alveolitis: Sie ist leukozytenreich bei starkem
Bakterienbefall; Fibrinreichtum fiihrt zum Bild einer
grau hepatisierten Lobuldrpneumonie, die schon friih
herdférmig verkist.

® Gelatinose Pneumonie: Sie tritt herdformig, 6fter
perifokal, gelegentlich auch diffus in groBleren Lun-
genabschnitten auf und ist durch Hyperéimie, fibrinar-
mes Odem und starke Makrophagenansammlung und



Alveolarepitheldesquamation gekennzeichnet; im
chronischen Stadium kann es zur Verfettung und
Cholesterinausfillung kommen; herdférmige Verka-
sungen treten auf; die perifokale Form ist meist arm
an Bakterien, es scheint eher eine toxisch ausgeloste
kollaterale Entziindung vorzuliegen.

® Kiisige Pneumonie: Hierbei beginnt die Verkdsung
meist in besonders bakterienreichen Abschnitten, viel-
fach in kleinen Bronchien und Bronchiolen; in der
Nekrose bleiben die elastischen Fasern, auch grobere
kollagene Faserziige erhalten; bei chronischen Ver-
ldufen bilden sich in der lobuldren Form epitheloidzel-
lige Randreaktionen, die zur narbigen Abkapslung
fithren konnen; die lobdre kdsige Pneumonie ist eine
besonders maligne Verlaufsform, gehduft im Siug-
lingsalter, im Pubertitsalter und bei allgemeiner Resi-
stenzschwiche; meist kommt es dabei zu multikaver-
nosem Zerfall; bei Chemotherapie sollen auch -
dhnlich der unspezifischen Lobiarpneumonie — Karni-
fikationen auftreten.

Kavernose Phthisen

Die Kavernenbildung ist fiir den Tuberkuloseab-
lauf von entscheidender Bedeutung. Kavernen ent-
wickeln sich aus exsudativ-verkdsenden Herden,
bilden einen offenen Gewebsdefekt und stellen
meist eine massive Quelle fiir bronchogene Streuun-
gen dar (Abb.11.40). Sie konnen in jeder Krank-
heitsphase entstehen (Primdrkavernen, Frith- und
Sekundirkavernen, Spitkavernen); die wichtigste
Einteilung erfolgt in akute und chronische Kaver-
nen, die sich in Wandaufbau und den Ausheilungs-
moglichkeiten unterscheiden®’**,

® Akute Kavernen haben meist noch einen bakterien-
reichen késigen Wandbelag und sind zunichst nur
schmal abgekapselt; spéter bildet sich eine breitere
epitheloidzellige Innenzone, die unter progredienter
Verkdsung zum Kavernenwachstum beitragt (> Abb.
11.39d). Durch GefiBeroffnung kann es zur Kaver-
nenblutung kommen. Pleuradurchbruch fithrt zum spe-
zifischen Pleuraempyem (o> S.853). Besonders unter
wirksamer Therapie kann es zur Reinigung kommen.
Die oft noch diinne Wand erlaubt den Kavernenkol-
laps und Abheilung unter Vernarbung; nicht selten
persistieren auch offene Hoéhlenbildungen, die eine
besondere Form des sog. ,,destroyed lobe*“ bilden.

® Loch- oder Rundkavernen entstehen durch Aussto-
JSung der Kdsemassen aus groBeren, ilteren, abgekap-
selten Kiseherden, besonders den Rundherden
(> S.815). Dadurch ist eine derbere Kavernenwand
von vornherein vorhanden, die Form ganz iiberwie-
gend rundlich. Durch Ventilstenose im Ableitungs-
bronchus kénnen sich Blihkavernen bilden. Aushei-
lung durch Kavernenkollaps ist méglich, bei Bron-
chusverschluB3 kann ein Rundherd ,,aus vollgelaufe-
ner Kaverne* entstehen.
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® Chronische Kavernen sind je nach Entwicklungsmo-
dus vielgestaltig. Thre Wand ist meist dick, oft dreige-
schichtet: eine fibrindse, leukozytenhaltige und oft
bakterienreiche Innenschicht liegt der Granulationsge-
webszone mit wechselnd breitem Epitheloidzellsaum
auf, es folgt die duBBere unspezifische Narbenzone mit
dicken Kollagenfaserbiindeln, Histiozyten, Lympho-
zyten und einzelnen Plasmazellen. Oft schlieBt sich
noch ein breiter Saum indurierten atelektatischen
Lungengewebes oder die schwielig verdickte Pleura
an, die von Lymphfollikeln durchsetzt wird. Die starre
Wand verhindert den Kavernenkollaps und damit die
Moglichkeit zum narbigen KavernenschluB3. Erneute
Verkisungsschiibe lassen die Kavernen wachsen
(> Abb.11.39d), Ausbreitung in benachbarte Bron-
chien fithrt zu rohrenférmigen Kavernenauslidufern.
Auch bei ,gereinigten” Restkavernen konnen von
kleinen abgekapselten Restherden in der Wand erneu-
te Schiibe ausgehen.

Gelegentlich bilden sich in der Wand Arrosions-
aneurysmen, die Ursache einer grofien Hdmoptoe
(Blutsturz) werden konnen.

Eine vollstindige Kavernenheilung ist nur durch
Kollaps und anschlieBende Vernarbung moglich %33,
Die frither viel angewendete Kollapstherapie (Pneumo-
thorax etc.), mit der man den Kavernenschluf3 zu er-
reichen suchte, ist heute im wesentlichen durch die
Resektionstherapie ersetzt*. Heute hat die sog. offene
Kavernenheilung (,,open negative syndrome*) unter
Chemotherapie groBere Bedeutung gewonnen®, bei
der es nach AbstoBung der Kdsemassen zu einer weit-
gehenden bis vollstindigen Epithelisierung der Wand
vom Bronchusanschlufitrichter aus kommen kann.
Heute wird klinisch iiber offene Kavernenheilungen
bei iiber 50% und Rezidivquoten zwischen 1,7 und
38% berichtet®.

Bronchogene Streuprozesse

Kavernen sind die wichtigste Quelle fiir die broncho-
genen Streuungen, mit denen die Tuberkulose weiter
ausgebreitet wird.

® Die mildeste Form ist die spezifische Ableitungs-
bronchitis (> S.737); sie kann ggf. zu Stumpfkompli-
kationen nach Resektion der Kaverne fiihren.

® Winkelstreuungen entstehen durch Reaspiration in
benachbarte Bronchialzweige.

® Fernstreuungen entstehen homolateral bei Spitzen-
prozessen, besonders im 2. und 6.Segment, mit dem
der Unterlappen in die Erkrankung einbezogen wird,
kontralateral besonders in den Unterlappen.

Das Ausmal3 der Streuprozesse bestimmt bei Re-
sektion nicht nur die Eingriffsgré8e, sondern auch die
Komplikations- und Rezidivrate. Oft ist ihre Ausdeh-
nung weiter als klinisch vermutet. Die frischen Streu-
herde sind aber meist chemotherapeutisch gut zu be-
einflussen. Die begleitenden Bronchustuberkulosen
haben heute erheblich an Bedeutung verloren?,
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Posttuberkulose Residuen und Defektzustinde

Mit der Chemotherapie hat sich das Spektrum der Tu-
berkulose in Richtung der narbigen Ausheilungszu-
stande verschoben. Deren Ausmall hingt vom Zeit-
punkt des Einsatzes und von der Wirksamkeit der
Therapie ab. Noch st63t man héufiger auf ausgedehn-
te narbige Residuen, die zu einer erheblichen Funkti-
onseinschrinkung, u. U. zum Tod an kardiorespirato-
rischer Insuffizienz fiithren (> Abb.11.39b). Man
spricht von einem posttuberkuldsen respiratorischen
Syndrom*'.

Abb. 11.40. Fortgeschrittene
kaverndse Lungentuberkulose mit
grof3er Spitzenkaverne, alten und
frischen Streuherden in allen
Lungenabschnitten, teilweise mit
ausgeprigtem Narbenemphysem
und Bronchiektasen. Papier-
montierter Lungenganzschnitt,

ca. 0,6fach

Die morphologische Analyse** deckt unterschiedli-
che Prozesse auf:

Pseudokaverndse narbige Residuen

Meist handelt es sich hierbei um Emphysemherde
(> Abb.11.39b) oder herdférmige Bronchiektasen.
Sie erschweren die rontgenologische Beurteilung, v.a.
von Oberlappenspitzenprozessen hinsichtlich etwai-
ger Aktivitit, des Vorliegens von Restkavernen und
der Form der Tuberkulose; sie konnen auch Anlaf} zur
Resektion der vermeintlichen Kaverne geben.



Aspergillome

Sie kénnen durch Aspergillusbefall in alten Narben-
bereichen entstehen und miissen differentialdiagno-
stisch gegen tuberkulése Herde und ggf. periphere
Karzinome abgegrenzt werden.

Narbenprozesse
Narbige Veridnderungen konnen ldngere Zeit wach-
sende periphere Karzinome iiberdecken.

Posttuberkulise Defektzustinde
Ausgedehnte Defektzustinde wurden in einem grof3e-
ren Obduktionsgut der Jahre 1957-1964 bei 2,9% ge-
funden, je etwa zur Hélfte nach operativer (Resektion,
operative Kollapstherapie) oder ausschlieBlich medi-
kamentoser Therapie*. Nur bei % der Kranken lagen
noch restliche aktive Herde vor.

Hauptbefunde waren vor allem:
® Restlungensachverhalt, d.h. Zustand nach Resekti-
on bzw. ausgedehnter narbiger Schrumpfung groBler
Lungenabschnitte,
o generalisierte fokale Narbenemphyseme, besonders
nach ausgeheilter Miliartuberkulose,
o ausgedehnte Pleuraschwarten, teilweise mit alten
Empyemresten,
e schwere chronische Bronchitiden in Verbindung mit
Narbenbronchiektasien oder schwerem, oft bullésem
bronchostenotischem Emphysem.

Bei iiber der Hilfte der beobachteten Fille wurde
eine
® Kardiorespiratorische Insuffizienz mit Cor pulmona-
le, ggf. mit terminaler Pneumonie oder Lungenembo-
lie als Todesursache festgestellt; dies entsprach 1,6%
im gesamten Obduktionsgut. Heute ist insgesamt mit
geringeren Zahlen zu rechnen.
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Pneumokoniosen und sonstige Berufsschiadigungen

Allgemeines

Definition

Pneumokoniosen sind gewhnlich zu Fibrosierung
fiihrende Lungenerkrankungen, die durch in die
Lungen gelangte kleinste anorganische oder orga-
nische partikulire Fremdstoffe ausgelGst werden.

Die Schiden im Lungengeriist konnen durch ent-
ziindliche Prozesse, durch diffuse oder knotige Binde-
gewebsneubildung oder auch durch (inerte) reine
Staubablagerung gekennzeichnet sein®%26:43:46:47.70,
Welche gewebliche Schiden entstehen, hdngt von der
Art der inhalierten Staubteilchen ab. Fast alle mit
Funktionsbeeintrichtigung einhergehenden Pneumo-
koniosen sind Berufskrankheiten.

Atiologie

Mit der zunehmenden Industrialisierung und Motori-
sierung ist es auch zu einer zunehmenden Staubbela-
stung der Atemluft gekommen. Eine massive Staub-
entwicklung ist mit bestimmten Arbeitsplitzen ver-

bunden, gegen deren schidigende Einfliisse die dort
Arbeitenden durch gesetzliche Vorschriften und Fest-
legung nach Stoffklassen unterschiedlicher zugelasse-
ner Grenzwerte am Arbeitsplatz, die sog. MAK-(maxi-
male Arbeitsplatzkonzentrations-)Werte, geschiitzt wer-
den sollen. Die Liste der in der Berufskrankheitenver-
ordnung aufgenommenen Berufskrankheiten wird
von Zeit zu Zeit nach dem neuesten Stand der Er-
kenntnisse erginzt®®,

Der Verdacht auf das Vorliegen einer Berufskrank-
heit ist meldepflichtig; das gilt auch fiir etwa erst an-
1aBlich einer Obduktion erhobene Befunde!

Nur ein kleiner Anteil der Staubpartikel gelangt in
die Alveolen. GroB3e Partikel werden bereits in den
Atemwegen abgefangen (Lungenreinigung, = S.726).
Die Partikelgrife des sog. alveolengingigen Staubes
liegt zwischen 1-5 um. Seine Aufnahme wird auch
durch den Grad der Anfeuchtung beeinflufit. Hin-
sichtlich der Wirksamkeit der Reinigungskraft beste-
hen individuelle Unterschiede; das Bestehen einer
chronisch-katarrhalischen Bronchitis soll einerseits



die mechanische Niederschlagung des Staubes in den
Atemwegen begiinstigen®, andererseits wird der Reini-
gungsmechanismus unter starkem Staubeinflufl auch
gesteigert.

Der in die Alveolen gelangte Staub wird von Makro-
phagen aufgenommen, die als sog. Staubzellen mit
dem Sputum ausgehustet werden. Nur ein sehr kleiner
Anteil gelangt in das Interstitium, teils frei, teils in Ma-
krophagen, wobei es anscheinend durch umschriebe-
ne Nekrosen des Alveolarepithels (,Alveolarulkus*®)
und durch Organisation von Staubmakrophagenan-
sammlungen in beliiftungsgestorten, z. B. an Fibrose-
zonen angrenzenden, Alveolen auch zu einer Art Ein-
schleusung en bloc (Abb.11.41a) kommen kann*. Im
Interstitium erfolgt die Staubablagerung besonders
peribronchiolovasal und damit bevorzugt zentrolobuldr
(Abb. 11.41b). Ein Teil dieser Staubablagerungen wird
zellfrei lymphogen zu den regiondiren Lymphknoten ab-
transportiert und dort permanent abgelagert.

Die Gewebsreaktion hingt ab von
o der Zusammensetzung der Staubteilchen,

Abb.11.41a-d. Anthrako-Silikose: a Massives Staubdepot. Fi-
brosierung im Interstitium (oben), fortschreitende Inkorpora-
tion ,.en bloc* von intraalveoldr angesammelten Staubmassen
(rechts und unten links). H.E. 50fach. b Zentrolobuldre Staub-
ablagerung bei Anthrako-Silikose, Dilatation der terminalen
und respiratorischen Bronchiolen. Aus papiermontiertem Grof3-
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e deren Struktur,

e ihrer Menge und

o der Zeitdauer der Einwirkung, die bei loslichen
Staubarten nur voriibergehend ist.

Inerte, apathogene Stidube werden im Gewebe ge-
speichert, ohne wesentliche krankhafte Verdnderun-
gen und Funktionsstérungen hervorzurufen. Andere,
besonders organische Stdube, aber auch nichtquarz-
haltige anorganische Stdube bewirken entziindliche,
z.T. allergische Prozesse, die in eine diffuse oder herd-
formig-granulomatdse Fibrose auslaufen konnen.

Der gefiihrlichste Staub ist der Quarz (d.h. freie kri-
stalline Kieselsdure aller silikogenen Modifikationen
des freien Kieselsdureanhydrids einschlieBlich Tridy-
mit und Kristobalit); er ist die Ursache der sog. pro-
gredienten Pneumokoniosen®. Das morphologische
Bild der durch Quarz verursachten Pneumokoniosen
kann durch Beimischung bestimmter, auch apathoge-
ner Begleitstiube, die oft in wesentlich hdherer Men-

ge in den Staubgemischen vorliegen, modifiziert wer-
den1,2,4,5,7,9,12,13,15,16,26,27,28,29,38,49,59,60,62,65,66,70‘ Entspre-

schnitt, 4fach. ¢ Zentrale Erweichung in einer groBBen anthrako-
silikotischen Schwiele mit Cholesterinausfillung (spieiformige
Liicken). H.E. 30fach. d Typische Anthrako-Silikose. Konzen-
trisch geschichtete hyalin-schwielige Herdkerne, breiter Staub-
granulationsgewebswall. E.vG. 8fach
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chend den beruflichen Bedingungen treten Misch-
staubpneumokoniosen sehr viel hiufiger als reine
Silikosen auf. Durch die nachhaltigen Staubbekdmp-
fungsmaBnahmen und regelmiBige gesundheitliche
Uberwachung haben die Pneumokoniosen in den
letzten Jahrzehnten ihr Bild gewandelt. Die Silikose
(einschlieBlich der Mischstaubsilikosen) wird unter
der Nr.4101 der 8. BeKV gefiihrt.

Die progredienten Pneumokoniosen

Reine Silikose

Atiologie, Pathogenese
Der Quarz fiihrt allein oder in Mischung mit anderen,
meist inerten Staubkomponenten zur Entwicklung si-
likotischer Lungenverinderungen. Alle durch quarz-
haltige Stdube hervorgerufenen Pneumokoniosen
werden deshalb zu den progredienten Formen gerech-
net”’, weil die zur Fibrosierung fithrenden Prozesse
auch nach Aufhoren der inhalativen Staubbelastung
weiter voranschreiten.

Der Mechanismus der fibrogenen Quarzwirkung ist
noch nicht véllig geklart”*.
® Die mechanische Theorie der Gewebsreizung gilt als
obsolet.
® Die Laslichkeitstheorie, die eine langsame intrazel-
luldre Losung der siliziumhaltigen Partikel mit nach-
folgender Zellnekrose und daraus resultierender fi-
brotischer Reaktion annimmt, wird heute ebenfalls
nicht mehr vertreten. Auch fiir die sog.
® immunologische Theorie ergeben sich nur gewisse
tierexperimentelle Hinweise. Die gréte Wahrschein-
lichkeit kann heute die
® Oberflichentheorie beanspruchen’. Danach besteht
die pathogene Wirkung auf einer Reaktion zwischen
der durch die kristalline Struktur geprigten Oberfla-
che der Quarzpartikel und dem Zytoplasma der Ma-
krophagen. Die Quarzkristalle entfalten eine zytotoxi-
sche Wirkung, es kommt wahrscheinlich zu einer
Auflosung der Lysosomenmembranen und Freiset-
zung lysosomaler Fermente. Ganz generell wird die
Entwicklung der Silikose durch Massivitdt und Zeit-
dauer der Exposition bestimmt, doch kénnen indivi-
duelle, auch heute noch nicht niher bekannte Fakto-
ren AusmafB und Entwicklungstempo beeinflussen®.
Die Wirksamkeit der Reinigungskrifte der Lunge
(> S.726, 820) konnte einer dieser Faktoren sein®.

Morphologie

Der Quarz induziert eine Proliferation der Fibrobla-
sten, die insbesondere an den Hauptablagerungsstel-
len peribronchiolovasal, peribronchial und oft auch
paraseptal eintritt. Es bilden sich zellreiche Granulome
mit meist konzentrischer Schichtung, die bald von
hyalinen Biindern durchflochten werden. Im Endsta-

dium liegt ein rundliches hyalin-schwieliges, zellarmes
Knétchen mit homogenem, in der Gieson-Firbung
gelblich-orange gefirbtem, oft konzentrisch geschich-
tetem Zentrum und Abgrenzung durch kollagenes Fa-
sergewebe vor. Thm liegt auBen nur ein schmaler
Staubgranulationssaum an. Die durchschnittliche
Grofle liegt bei 2 mm. Perivasale Knétchen fithren zur
Intimafibrose, Stenose und Obliteration in den be-
nachbarten Gefdfen; auch Bronchiolen kénnen in
dhnlicher Weise betroffen sein.

Bei nur geringer Staubbelastung (z. B. Steinmetzen)
bleibt es bei einzeln stehenden Knétchen, die vorwie-
gend in den Oberlappen gelegen sind und 6fter ver-
kalken.

Bei massiver Staubbelastung (z.B. bei Mineuren,
Sandstrahlern, Sandsteinschleifern) kénnen sich
durch Konglomeration derbe schiefergraue Knotchen-
gruppen, schlieBSlich Schwielen bilden.

Sekundiire Schwielenverinderungen

Asymmetrische Schwielenbildung kann durch zusitzli-
che entziindliche Prozesse, besonders Silikotuberkulose
(> S.826) bedingt sein. Durch vorwiegend wohl
ischdmische Schwielenerweichung kann es zur Auflok-
kerung der zentralen Abschnitte kommen (Abb.
11.41c¢). Nicht selten wichst von den fibrésen Rin-
dern ein Organisationsgewebe vor, das das Schwielen-
gewebe allméhlich ersetzt. Der dadurch freigeworde-
ne Staub kann verschleppt werden und in anderen
Lungenabschnitten neue Herde hervorrufen. Ver-
kalkte Schwielenareale konnen verkndchern.

Besondere Formen der Silikose

Hierzu zihlen® 134765

o die Steinhauerlunge, die sich sehr langsam entwik-
kelt, aber schlieBlich zu ausgedehnten Schwielenbil-
dungen und Lymphknotenindurationen fiihren kann;
e die Schleifersilikose, die eine stirkere Begleitreak-
tion durch gleichzeitig eingeatmeten Eisenstaub auf-
weist.

Akute Silikose

Sie kommt bei massiver Staubexposition (Mineure im
Stollenbau ohne SchutzmalBnahmen, Sandstrahler,
Quarzmiiller, Putzmittelindustrie) vor und ist durch
raschen Verlauf und hohe Letalitdt gekennzeich-
net>¥%, Das Lungengewebe ist ohne besonders be-
vorzugte Ablagerungsorte von Staub iiberhiuft, es
kommt zu einer Fibrosierung und mehr diffusen Hyali-
nisierung. Die Schwielenbildungen bevorzugen die
Unterlappen, die Lymphknoten sind nur wenig befal-
len. Typische ausgereifte Silikoseknotchen entwickeln
sich kaum.



Mischstaubpneumokoniosen

Morphologie

Die Mischstaubsilikosen weisen als Grundreaktion
ebenfalls die auf der Quarzkomponente beruhende
Fibrosierung und Neigung zur Progression auf. Sie sind
wesentlich héiufiger als die reinen Silikosen.

In den Herden ist der eigentliche hyalin-schwielige
Kern oft nur klein; er wird von einem breiten Mantel
aus Staubgranulationen umgeben, in dem die Masse
des Begleitstaubes liegt (Abb. 11.41d). Die Einzelherde
werden dadurch grifer, 2-4mm, in den Granula-
tionswillen liegt nur eine uncharakteristische Faserver-
mehrung und Fibrosierung vor, die durch Schrump-
fung und fingerférmige Ausldufer in das umliegende
Lungengewebe héufiger zu einem fokalen Emphysem
fithrt und (als sog. Wachstumszone'®) die Knétchen-
konglomeration und Schwielenbildung fordert.

Roéntgenologisch erscheinen die Herde ,weicher
(Schneegestoberlunge) als die harten silikotischen Her-
de (Schrotkornlunge).

Sekundire Schwielenverinderungen

In mischstaubreichen Schwielen kommt es haufiger
zur Schwielenerweichung (z.B. Phthisis atra bei An-
thrakosilikose). Sog. pseudotumorale Massen konnen
sich unter dem EinfluB von Infektionen entwickeln
(infektive Pneumokoniose), dabei kommt es auch hiu-
fig zur Bildung von Pleuraverwachsungen, die bei der
nicht komplizierten Silikose zu fehlen pflegen. Starker
geschrumpfte Schwielenbezirke konnen hiluswdrts re-
trahiert und von umliegendem Lungengewebe liber-
deckt werden.

Formen der Mischstaubpneumokoniosen

Nach der Art der Mischstaubkomponenten kénnen
unterschieden werden®1%13:47:4%.70;

o die Anthrakosilikose der Kohlenbergleute: Sie ist die
am hdufigsten beobachtete Form der Pneumokoniosen
(Abb.11.42) und besonders in den Mittelgeschossen
lokalisiert, die Lymphknoten der Hili, der Bifurkation,
nicht selten auch paratracheal und gelegentlich para-
aortal-abdominal, sind meist stark mitbetroffen und
konnen ggf. in die Bronchialschleimhaut einbrechen
(Bronchitis deformans, Abb.11.43a); die Neigung zur
Schwielenbildung ist relativ groB, ebenso zur Schwie-
lenerweichung, bei der es zu einer Expektoration von
Sputum ,,wie chinesische Tusche* kommen kann;

o die Porzellinersilikose in der keramischen Industrie
beruht auf einem Quarzanteil von etwa 15-30% an
den hauptsichlich verwendeten Materialien Feldspat
und Kaolin; die Entwicklung ist langsamer, durch
Neigung zu grofischwieligen Indurationen besonders
in den Oberlappen charakterisiert, auch die Lymph-
knoten sind mitbetroffen; eine Verbindung mit Tuber-
kulose wird hiufig gefunden;

o exogene Siderosilikosen®*** haben durch die eisen-
haltige Mischstaubkomponente schwirzliche, rétliche
oder ockergelbe Schnittflichenfarbe; Beispiele dieser
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meist feinherdigen Prozesse sind die Ockerlunge,
Pneumokoniosen aus dem Erzbergbau (Siegerland,
Minette), die Mansfelder-Staublunge;

e die Graphitstaublunge ist tiefschwarz, die Quarz-
komponente bedingt die Fibrose;

e in der Kieselgurlunge®' beruht die fibrogene Wir-
kung offenbar auf Kristobalit, der beim Mahlen und
Brennen von Kieselgur entsteht; die Erkrankung ver-
lauft oft schnell, man findet uncharakteristische Fibro-
sen neben Knotchenbildungen; die ofter nachweisba-
ren sog. Gurkirperchen, die den Asbestosekorperchen
dhneln, diirften Reste von Diatomeen sein;

o in der Zementindustrie werden nur vereinzelt Siliko-
sen beobachtet™*".

Komplikationen der Silikose

Hilussilikose

Die Hiluslymphknoten sind in der Regel ebenfalls be-
fallen, es besteht aber keine straffe Korrelation zur
Schwere des Lungenbefalles. Ausgedehntere konglo-
merierende und indurierende Lymphknotenprozesse
kénnen zu Dislokationen der Hili mit Riickwirkungen
auf die groBen Bronchien und Gefafistimme fiihren.
Durch Wandeinbriiche kénnen Stenosen, in den Ge-
faBBen auch ortliche Thrombosen entstehen. Poststeno-
tisches Emphysem oder Bronchiektasen, ggf. auch tro-
phische Stérungen im Lungengewebe durch Nerven-
einmauerung kommen als Folgen vor. Vorwiegend
randliche schalenformige Verkalkungen kennzeichnen
rontgenologisch den ,, Eierschalenhilus*.

Emphysem

Es kann in verschiedenen Formen als Komplika-
tionS,?,13,15,28,29,32,34,35,39,47,56 beobachtet werden (l>
S.762):

® Bronchostenotische, oft bullose Emphyseme treten
als Folge starrer narbiger Bronchostenosen auf.

e Grofirdumige komplementdre Emphyseme kénnen
sich im iiberdehnten restlichen Lungengewebe bei
Verschwielung und Schrumpfung groB3er Lungenan-
teile bilden.

o Traktionsemphysem ist die Folge ortlicher Narben-
bildung, besonders bei Mischstaubpneumokoniose,
und in den Spitzen und Vorderrindern lokalisiert.

e Die fokalen perinoduliren Emphysemherde liegen
um die oft zentrolobulir entwickelten Einzelkndtchen
und beruhen teils auf Traktion durch Schrumpfung
der Staubmiintel, teils offenbar auf Bronchiolosteno-
se.

e Zentrolobulire dilatative Form des Staubemphy-
sems: Sie entspricht (Abb.11.43b) auch hinsichtlich
der funktionellen Folgen dem gewohnlichen zentrolo-
buldren Emphysem und ist gegen dieses in stark an-
thrakotisch verschmutzten Lungen differentialdiagno-
stisch abzugrenzen®; es kann sich in fortgeschrittenen
Fillen auf den gesamten Lobulus ausbreiten und in
der sog. ,.schwarzen Locherlunge*enden.
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Abb.11.42. Schwere Anthrako-Silikose eines Bergmannes. Massive Schwielenbildung, Hilussilikose, schweres Begleitemphysem.

Papiermontierter Lungenganzschnitt, ca. 0,6fach

Chronische Bronchitis
Fir die chronische Bronchitis sind unmittelbare Zu-
sammenhédnge zur Silikose immer dann anzunehmen,
wenn narbige Bronchuswandverinderungen, Narben-
stenosen oder narbige Verziehungen oder auch Nar-
benbronchiektasien bzw. -bronchiolektasien® nachge-
wiesen werden kénnen, wobei postmortale Broncho-
gramme besonders instruktive Bilder liefern>.
Derartige herdformig eindeutig silikogene Prozesse

sind auch geeignet, eine allgemeine Bronchitis auszuls-
sen oder zumindest wesentlich teilursichlich ungiin-
stig zu beeinflussen. Das Vorkommen einer spezifisch
durch Quarzstaub ausgelosten primir-chronischen
Bronchitis wird auch heute noch verneint'33%47-6°_ A]-
lerdings werden bei den heute besonders bedeutsa-
men Fillen disseminierter feinherdiger Anthrakosili-
kosen haufig ,einfache” chronisch-katarrhalische
Bronchitiden als Zeichen einer starken Aktivierung



Abb.11.43a-d. Pneumokoniosen: a Hilus-Silikose. Bronchitis
deformans mit Lymphknoteneinbriichen. 2fach. b Zentrolobula-
res dilatatives fokales Staubemphysem, noch erhaltene azinope-
riphere Alveolarstruktur. H. E. 12fach. ¢ Siliko-Tuberkulose. Ko-

des mukoziliaren Abwehrmechanismus durch die
chronische Staubbelastung beobachtet. Deren Bezie-
hung zu den klinisch schwerwiegenden Bronchitisfor-
men (> S.733) ist aber durchaus problematisch; bei
der Beurteilung sollte insbesondere auch die Raucher-
anamnese beriicksichtigt werden.

Chronische obstruktive Lungenerkrankung

Bronchitis und Emphysem haben eine besondere Be-
deutung fiir die klinisch sog. chronische obstruktive
Lungenerkrankung. Ihr kann eine generalisierte disse-
minierte feinherdige Anthrakosilikose zugrunde liegen,
deren klinisch-rontgenologischer Nachweis schwierig
ist und nicht selten verfehlt wird. Besondere Bedeu-
tung hat in solchen Fillen das zentrolobuldr-dilatative
Staubemphysem, in dessen Einzelldsionen oft nur un-
charakteristische Fibrosierungen zwischen Ansamm-
lungen von Staubpartikeln und Staubmakrophagen,
nur ganz gelegentlich silikotische Herdkerne vorlie-
gen'®%35_ Oft kann erst die morphologische Untersu-
chung diese zu Lebzeiten gewohnlich gutachterlich
stark umstrittenen Befunde klaren.

Die progredienten Pneumokoniosen

kardenformige Kombinationsherde mit zentraler Nekrose und
peripherer Verschwielung. H.E. 4fach. d Asbestose. Grobkor-
nig-faseriger Staub, Asbestnadeln und Asbestosekorperchen.
Berlinerblau-Reaktion. 120fach

Klassifikation und Begutachtung der silikotischen
Herdbildungen

Die Klassifikationen werden nach rontgenologischen
Kriterien durchgefiihrt. Sie lassen sich in gleicher Wei-
se an den in Scheiben zerlegten, zuvor expandiert-
fixierten Lungen und ggf. davon angefertigten Lun-
gengroB3schnitten durchfiihren.

® Die alte Einteilung in 3 Stadien (1 leicht =vereinzelt
locker stehende kleine Knétchen ohne Konfluenz; I1
mittelschwer =dichtere Knoétchenanordnung, Kon-
fluenzen (3-6 mm) besonders in den Mittelgeschos-
sen; III schwer=dichtstehende Knotchen, grobe
Schwielenbildungen aus Konglomeration) wird noch
viel gebraucht; sie ist insuffizient bei den heute beson-
ders wichtigen, funktionell schwerwiegenden Formen
mit generalisiertem Staubemphysem (> S.762), aber
ohne wesentliche Knotchenbildung.

e Die internationale Klassifikation*"%% geht von der
Knétchengrife (p=,pinhead* bis 1,5mm; m=,mi-
cronodular® bis 3 mm; n=,nodular* bis ca. 10 mm
Durchmesser) und Knotchendichte (1=vereinzelte,
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2=zahlreiche Knotchen, 3 =dichtstehende Herde);
hinzu kommen A=Knoten bis 5c¢m Durchmesser,
B=Herde bis zu etwa ' der Fliche der rechten Lun-
ge, C=Schwielen groBer als B; Zusatzbezeichnungen
konnen Emphysem (emph), Pleuraverinderungen
(pl), Hilussilikose (hil) kennzeichnen; die Verdnde-
rungen werden fiir beide Lungen getrennt angegeben.
® Die pathologisch-anatomische Beurteilung erlaubt
eine prazise anatomische Beschreibung; Riickschliis-
se auf den Krankheitswert, d.h. die Schwere der
Riickwirkungen auf Atmung und Kreislauf, auf deren
Schweregrad die Festlegung der Minderung der Er-
werbsfiahigkeit beruht, sind jedoch nur bedingt még-
lich¥, wenn auch gewisse Riickschliisse aus verglei-
chenden klinisch-pathologischen Untersuchungen
und Funktionsmessungen an Leichenlungen gezogen
werden konnten?3%343  Disseminierte feinherdige
Lisionen konnen oft wesentlich schwerere, besonders
auch obstruktive Funktionsstorungen als einzelne
grofle Schwielen hervorrufen. Die Verbindung der
pneumokoniotischen Herde zu Emphysem und Bron-
chitis als Komplikationen (&= S.825) muB belegt wer-
den. Ein wichtiges morphologisches Kriterium ist das
Vorliegen eines Cor pulmonale.

Silikotuberkulose

Die Tuberkulose ist eine schwerwiegende Komplikati-
on der Silikose, wenn auch die Anzahl der Fille mit
dem allgemeinen Riickgang der Tuberkulose abge-
nommen hat. Die Silikose in Verbindung mit aktiver
Lungentuberkulose wird unter der Nr.4102 der Liste
zur 8. BeKYV gefiihrt. Die in den Einzelherden von der
Silikose getrennte Tuberkulose wird als Zusatztuber-
kulose bezeichnet. Haufiger kommt es zur Kollision,
aus der Kombinationsherde entstehen (Abb.11.43¢),
zumal es sich oft um alte, durch vorwachsende siliko-
tische Granulationen reaktivierte Tuberkulosen in al-
ten Spitzenherden oder hiufiger, besonders im hohe-
ren Lebensalter, in den Lymphknotenherden handelt.
Die Differenzierung® in Tuberkulosilikose (bei Vor-
herrschen der Silikose) bzw. Silikotuberkulose (bei
Uberwiegen der Tuberkulose) ist heute kaum mehr ge-
brauchlich.

Morphologie

Die Herde der Silikotuberkulose weisen im Zentrum
kdsige Nekrosezonen auf, die nicht selten jahresringar-
tig geschichtete Kohlestaubablagerungen enthalten
und von kernarmem silikotischem Schwielengewebe
umgeben sind>7334-%, Durch Konglomeration der
Herde entstehen ,,marmorierte” Schwielen.

Sekundiirfolgen

Die silikotuberkuldsen Herde neigen zur Einschmel-
zung und Kavernisierung. Damit wird der Weg fiir
eine weitere kanalikulire Ausbreitung er6ffnet. In den
Lymphknoten kann es zur perilymphonodulidren Aus-

breitung mit Bronchuseinbruch und weiterer broncho-
gener oder lymphohdmatogener Propagation der Tu-
berkulose kommen'"¥'. Stirkere pleuritische Verwach-
sungen oder Schwartenbildungen bei Silikosen weisen
meist auf eine tuberkuldse Genese hin.

Differentialdiagnose

® Vernarbende Tuberkulosen: Die Abgrenzung siliko-
tuberkuldser Schwielen gegeniiber vernarbenden Tu-
berkulosen (ohne Silikose) kann zumal in staubrei-
chen (nichtsilikotischen) Lungen am Einzelherd, z. B.
auch in Lymphknoten, sehr schwierig sein.

® Rundherdsilikose (Caplan-Syndrom): Bei rheumati-
scher Polyarthritis kommen gelegentlich rundherdar-
tige, 0,5-5cm groBe Herde mit grauschwirzlicher,
marmorierter oder kokardenartiger Schnittfliche vor.
In den Herden finden sich histologisch zerfallende
hyalinisierte Kollagenfasern, unspezifische Granula-
tionen und lymphoplasmazellulire Begleitinfiltra-
te”3%3447_ Die Differentialdiagnose zur Silikotuberku-
lose kann schwierig sein (> S.798).

Silikose und Karzinom

Die Haufigkeit der Bronchialkarzinome bei Minnern
bedingt hiufiger ein Zusammentreffen von Silikose
und Karzinom. Es ergibt sich dann die Frage nach ei-
nem ursidchlichen Zusammenhang. Ganz allgemein
kommen Karzinome bei Bergleuten mit Silikose eher
etwas seltener als bei der {ibrigen Bevélkerung vor.

Quarz ist kein Karzinogen. Es kann lediglich bei be-
stimmten Konstellationen im Sinne eines Narben-
karzinoms (= S.840, Abb.11.46f) ein die Krebs-
entstehung begiinstigender kokarzinogener Ein-
flu3 diskutiert werden®™*" (ausfiihrlich zur Begut-
achtung Kénn et al.*’).

Eine wesentliche teilursichliche Bedeutung einer
chronischen Bronchitis (ggf. mit Ausnahme von Bron-
chiektasen oder in Ableitungsbronchien silikotuber-
kuléser Kavernen) und der bei diesen auftretenden
Epithelmetaplasie ist nicht ausreichend wahrschein-
lich.

Unabhingig davon werden Karzinome bei Siliko-
sekranken aus dem Uranbergbau als Schadigungsfol-
ge anerkannt, weil hier die Wirkung eines von der Sili-
kose unabhingigen Karzinogens, der Radiumemana-
tion in der Grubenluft und im Grubenwasser, vorliegt.

Silikatosen

Im Gegensatz zur Silikose fiihren die Silikatosen zur
diffusen Fibrosierung®7-%11:1%:47.60,



Asbestose
Die wichtigste Erkrankung ist die Asbestose. Sie wird
unter der Nr.4103 der Liste zur 8. BeKV gefiihrt.

Atiologie, Pathogenese

Asbest ist ein magnesiumbhaltiges, teils auch eisenhal-
tiges faserférmiges Mineral. Man unterscheidet die et-
was weicheren, nicht sdurebestindigen Sérpentinasbe-
ste (v.a. Chrysotil), die etwa 90% der eingefiihrten
Asbestsorten ausmachen, und die sdurefesten Horn-
blende- oder Amphibolasbeste (besonders Krokydolith).
In die Lungen kénnen bis iiber 100 um lange Fasern
gelangen, die sich im Gegensatz zu den schnell phago-
zytierten kurzen Bruchstiicken in das Gewebe einspie-
Ben und chronisch-entziindliche Reizungen hervorru-
fen, die zur Geriistfibrosierung fiihren. Sie sind als
doppelbrechende nackte Nadeln oder von einer Ei-
seneiweiBhiille umgebene ,,wie gedrechselt erschei-
nende* Asbestosiskorperchen in Lungenschnitten zu
finden (Abb. 11.43 d). Chrysotilasbest kann verhiltnis-
miBig rasch in feine Faserfibrillen zerfallen, die ggf.
nur noch elektronenmikroskopisch in Phagolysoso-
men von Makrophagen, qualitativ in der Elementana-
lyse aus der Elementzusammensetzung (Silizium, Ma-
gnesium, Eisen) nachgewiesen werden konnen®. Sie
gelangen in dieser Form auch in die Lymphknoten.

Morphologie

® Asbestfibrose der Lungen: Sie ist fleckig-netzformig
mit wechselnden lymphoplasmazellularen Infiltraten.
Sie nimmt von kranial nach kaudal zu und ist im Sta-
dium der Lungenschrumpfung mit Emphysem und
Bronchiolektasen verbunden bis hin zum Bild der Wa-
benlunge. Asbestosiskorperchen s.o. Problematisch
kann der Nachweis der sog. Minimalasbestose sein;
diese Diagnose sollte mit einem quantitativen Asbest-
nachweis in aufgeschlossenem Staub aus einem be-
kannten Lungengewebsvolumen verbunden wer-
den!8:57:61,63

® Pleuraplaques: Charakteristisch sind weiterhin die
zellarmen, oft symmetrisch in der Pleura parietalis
und diaphragmatica ausgebildeten, knorpelharten,
hyalin-schwieligen Pleuraplaques (= S.853), die auch
schon nach langfristiger geringer, nicht berufsbedingter
Asbestinhalation (Heimwerker mit Eternitplatten, Rei-
fenabrieb, Asbestbetrieb in entsprechender Windrich-
tung, Reinigung von Arbeitskleidung) auftreten kén-
nen (> Abb. 11.50f).

Maligne Tumoren bei Asbestose

® Bronchialkarzinom: Nach 20- bis 30jdhriger La-
tenz treten bei etwa 12% der Asbestosekranken
Bronchialkarzinome (o> S.838), meist Plattenepi-
thelkarzinome, besonders in den Lungenunterlap-
pen, auf''. Sie werden ggf. unter der Nr.4104 der
Berufskrankheitenliste anerkannt.

827

Andere anorganische mineralische Pneumokoniosen

Der chronischen Entziindung, der Fibrose und dem
stindigen mechanischen Reiz durch die in das Gewe-
be eingespieBiten Asbestnadeln wird eine wesentliche
pathogenetische Bedeutung fiir die Karzinogenese
beigemessen.

® Mesotheliom: Ein weiterer gehiuft auftretender
bosartiger Tumor ist das Mesotheliom der Pleu-
ra'"¥, seltener des Bauchfelles, das unter der
Nr.4105 als Berufserkrankung bei nachgewiesener
Asbestose (zumindest Minimalasbestose) gefiihrt
wird (> S.854).

Talkose

Talkum ist ein hydriertes Magnesiumsilikat unter-
schiedlicher Zusammensetzung mit Beimischungen
von Eisen, Aluminium u.a. Es fiihrt zu einer Fremd-
korperreaktion mit riesenzellhaltigen Granulomen, die
sich zu Knoétchen umbilden konnen. Oft liegen aber
Verunreinigungen durch Quarz und/oder Asbest vor,
so dal im Einzelfall unterschiedliche morphologische
Bilder entstehen konnen>!#*%, Die Talkumpartikel
sind in den Histiozyten und Riesenzellen an ihrer
Doppelbrechung leicht zu erkennen. Es kdnnen bis
faustgroBle Schwielen, in anderen Fillen mehr strang-
und netzférmige Fibrosen entstehen. Pleurafibrosen
sind hiufig.

Andere anorganische mineralische
Pneumokoniosen

Die in dieser Gruppe zusammengefa3ten Pneumoko-
niosen enthalten keinen Quarz und sind deswegen in
ihrer Fibrogenitit nicht progredient*’. Der teils inerte
(apathogene) Staub wird entweder reaktionslos im
Lungengewebe abgelagert oder bewirkt entziindliche
Verdnderungen, die in eine diffuse oder auch granulo-
matose Fibrose auslaufen konnen™%47-%,

Anthrakose

Reiner Kohlenstaub ist apathogen, er fiihrt zur An-
thrakose mit Ablagerungen peribronchiolovasal, in
den Septen der Pleura und in den Lymphknoten; bei
starker Exposition wird die Lunge stark schwirzlich
verfirbt, auch abdominale Lymphknoten und hidma-
togen Leber und Milz kénnen Staub enthalten. Mit
den Staubablagerungen verbundene Fibrosen beru-
hen entweder auf entziindlichen Prozessen oder einer
geringen Quarzbeimischung (,,Anthrakofibrose, bes-
ser Anthrakosilikose'®3%), ausgedehntere entziindliche
Prozesse (,,infektive Pneumokoniose*) kénnen zur
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Bildung schwarzer Schwielenbezirke fithren, wobei
stets die Mitwirkung einer Quarzkomponente in Be-
tracht zu ziehen ist.

Siderose

Sie entsteht durch Aufnahme von Eisenoxidstiuben
und kann je nach Art des Oxids rote oder schwiérzli-
che Farbe annehmen; Schleifer und SchweiBler sind
u.a. betroffen; die Staubverteilung entspricht der bei
Anthrakose; bei Quarzbeimischung entstehen Sidero-
silikosen.

Berylliose (BK Nr.1110)

Akute Berylliumpneumonie

Berylliose tritt bei Einatmung hoher Feinstaubmen-
gen in Form einer nach Tagen bis wenigen Wochen
einsetzenden akuten Berylliumpneumonie auf, die
sich von den Mittelgeschossen in Ober- und Unterlap-
pen ausdehnt und durch fokale Hamorrhagien, fibrin-
haltige Exsudate mit vorwiegenden Lymphozyten,
Plasmazellen und Monozyten sowie gelegentlichen
Riesenzellen sowie dichte lymphoplasmazellulire in-
terstitielle Infiltrate gekennzeichnet ist.

Chronische Berylliumlunge

Bei chronischer Belastung entwickelt sich bei einem
sehr kleinen Teil der Betroffenen die chronische Be-
rylliumlunge mit interstitiellen Infiltraten, histiozyta-
ren miliaren Granulomen mit Riesenzellen, die mu-
schelférmige Partikel enthalten konnen, und fibri-
noiden Nekrosen; es kommt zum Ubergang in
Fibrose, oft in Verbindung mit groBblasigem Emphy-
sem®.

Aluminose

Bei der Aluminose (BK Nr.4106), die durch Aufnah-
me von metallischem Aluminium bet der Verarbei-
tung von Aluminiumpulver entsteht, entwickelt sich
eine kraniokaudal zunehmende, zellarme, teils hyalin-
schwielige Fibrose mit eingelagerten lymphobhistiozy-
tiren Infiltraten und staubbeladenen Makrophagen-
haufen in noch erhaltenen Luftriumen; komplizie-
rendes Emphysem fiihrt gelegentlich zu Spontan-
pneumothorax®?.

Korundschmelzerlunge

Sie entspricht in Morphologie und Verlauf weitge-
hend der Aluminose®.

Hartmetallunge (BK Nr.4107)

Sie wurde vereinzelt untersucht und ist durch eine be-
vorzugt peribronchiolovasale Fibrose, interstitielle
und sog. desquamative Pneumonie sowie Hyperplasie
und Metaplasie des Bronchialepithels gekennzeich-
net>2440.47.8  Unter den verarbeiteten metallischen
Komponenten wird in erster Linie dem Kobalt, das
5-25% des Materials ausmacht, bzw. kobalthaltigen
Antigenen die Hauptbedeutung beigemessen, doch
wurden auch besonders hohe Wolframkonzentratio-
nen beobachtet.

Chromlunge (BK Nr. 1103)

Die sog. Chromlunge kommt durch Kontakt mit
chromhaltigen Stiuben oder Diampfen zustande, die
zu entziindlicher Reizung am Auge, in der Nase (ein-
schlieBlich Ulzerationen und Septumperforationen,
o> S.708) und zur chronischen Bronchitis und Pneu-
monie fithren; letztere laufen in Fibrosierung und
Schwielenbildung aus; nach langjahriger Exposition

und Latenz koénnen Bronchialkarzinome auftre-
ten9’37’47

Thomasschlackenpneumonie (BK Nr.4108)

Entziindlich-bronchitische und pneumonische Pro-
zesse entstehen bei der Inhalation von fein vermahle-
nem Thomasschlackenmehl, sog. Thomasschlacken-
pneumonie, wobei die wohl chemisch ausgeldste
Schleimhautreizung das Angehen bakterieller Infek-
tionen begiinstigt’.

Sonstige anorganische Pneumokoniosen

Weitere dhnliche Schidigungen (Titanlunge, Stanno-
se, Barytose, Glasfaserlunge) > insbesondere Spen-
cer®,

Lungenerkrankungen durch organische Stiube

Atiologie, Pathogenese

Diese Gruppe von Erkrankungen ist dadurch gekenn-
zeichnet, daf} organische eiweihaltige Staube aufge-
nommen werden und immunologische Reaktionen
hervorrufen, die dem Typ III nach Coombs u. Gell*
zugerechnet werden>**%®, Die groBmolekularen
Komplexe aus Antigen, Antikérper und Komplement
konnen bei sensitiven Personen gewebliche Uberemp-
findlichkeitsreaktionen mit Freisetzung von Media-
torsubstanzen aus Mastzellen und Basophilen und
ortlicher Eosinophilie hervorrufen und werden in den



Basalmembranen der Kapillaren, auch in der Wand
von Bronchiolen niedergeschlagen®. Je nach Art der
Antigen-Antikorper-Reaktion treten entweder ob-
struktive Ventilationsstérungen mit milden entziind-
lichen Reaktionen oder chronisch-entziindliche
Fremdkorperreaktionen dhnliche granulomatése Ge-
websverinderungen auf, die gewdhnlich als exogen-
allergische Alveolitis bezeichnet werden (> S.801).

Eine stindig zunehmende Zahl pflanzlicher oder
tierischer organischer Materialien sind als krankheits-
auslosend bekannt geworden, wobei die pflanzlichen
Stoffe ofter nicht selbst, sondern ihnen bei ungiinsti-
gen Lagerungsbedingungen anhaftende Bakterien
oder Pilze bzw. deren Sporen, z.B. thermophile Akti-
nomyzeten, wirksam sind®2!:41:47:50,

Wichtige Beispiele

Farmer-(Drescher-)Lunge

Sie ist die bekannteste beruflich ausgeldste Erkran-
kung dieser Art (BK Nr.4201); sie tritt besonders ge-
gen Winterende bei Umgang mit verschimmeltem Heu
oder Getreide auf und fiihrt zu einer teils diffusen, teils
granulomatdsen interstitiellen Pneumonie, die, zumal
nach wiederholten Kontakten, in eine Lungenfibrose
iibergehen kann®.

Byssinose

Sie tritt bei der Baumwollbearbeitung auf; sie fiihrt
vorwiegend zu obstruktiv-entziindlichen Atemwegsre-
aktionen, die bei erneutem Kontakt asthmaartige Zu-
stinde (, Montagsfieber*) hervorrufen, doch kénnen
sich auch fleckige Fibrosen entwickeln®¥ (BK
Nr.4202).

® Sonstige Formen: Auch zahlreiche andere ver-
gleichbare Schiddigungen sind als beruflich ausgeléste
Erkrankungen bekannt wie Bagassose (faserige
Zuckerrohrriickstinde), Suberose (Korkstaublunge),
Ahornrindenschdlerkrankheit (Herstellung von Ahorn-
syrup in New England), Sequoiose, Malzarbeiterlunge,
Kdsewdscherlunge, Paprikaspalterlunge, Hypophysen-
schnupferlunge, Vogelhalterlunge (o S.801) u.a.

Diagnostik, Begutachtung

In der Biopsie gibt das oben geschilderte morphologi-
sche Bild Hinweis auf das maogliche Vorliegen einer
immunologisch ausgeldsten Reaktion, die dann kli-
nisch (bei Gutachtenobduktionen anamnestisch) ab-
zukldren ist; in der BK-Liste sind unter der Nr.4301
ganz allgemein ,,durch allergisierende Stoffe verur-
sachte* und unter der Nr.4302 ,,durch chemisch-irri-
tativ oder toxisch wirkende Stoffe verursachte*
schwerwiegende obstruktive Atemwegserkrankungen
aufgefiihrt®,
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Abkémmlinge nahezu aller Gewebe vor. Das Bron-
chialkarzinom ist seit der Jahrhundertwende, offenbar
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Abhingigkeit von zivilisatorischen Einflussen des

Industriezeitalters (= S.837), zum héufigsten bosarti-
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stellt sich bei allen pathologischen Rontgenbefunden.
Mit den heutigen hochentwickelten bioptischen und

zytologischen Techniken

15223847 ist eine morphologi-

sche Sicherung der Diagnose in der Regel moglich.
Fiir die Ausdehnung und Stadien der Karzinome ist
eine TNM-Klassifikation> festgelegt.

Wegen des Lungenaufbaues sind die Symptomatik

und die Komplikationen je nach Sitz des Tumors sehr
unterschiedlich. Gut- und bgsartige Tumoren kénnen
sich dabei zunichst gleichartig verhalten:

Ein Hauptsymptom zentraler, die grolen Bronchien

tangierender Tumoren ist die Obstruktion mit post-
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Tumoren

Tabelle11.5. WHO-Klassifikation der Lungentumoren. (Sobin et al.*®)

Gutartig

Bosartig

I. Epitheliale Tumoren

*(Dysplasien, Carcinoma in situ)

*Lipom
*Fibrom
*Neurofibrom
Lymphangiom
*Hamangiom
*Leiomyom
*Granularzelltumor
*Chondrom

I1. Nichtepitheliale
(,,soft tissue*-) Tumoren

I11. Mesotheliale Tumoren

IV. Verschiedene Tumoren *Klarzelltumor

*Paragangliom (Chemodektom)

Teratom
V. Metastasen
VI. Unklassifizierte Tumoren
VII. Tumorihnliche Lisionen Hamartome

*Papillome (Plattenepithelpapillome,
Ubergangsepithelpapillome)
*Adenome (pleomorphe Adenome, mo-
nomorphe Adenome, andere)

(Benignes) Mesotheliom

*Plattenepithelkarzinom

Variante: Spindelzelliges Karzinom
*Kleinzelliges Karzinom

Haferkorn- (lymphozytischer-) Typ

Intermediirer Zelltyp

Kombinierter Haferkorntyp
*Adenokarzinom

Azindres Adenokarzinom

Papilldres Adenokarzinom

Bronchioloalveoldres Karzinom

Solides schieimbildendes Karzinom
*QGrol3zelliges Karzinom

Varianten: Riesenzellkarzinom

Klarzellkarzinom
*Adenosquamdoses Karzinom

Karzinoidtumor

*Bronchialdriisenkarzinome

Adenoid-zystisches Karzinom

Mukoepidermoidkarzinom
Sonstige

*Fibrosarkom
*Neurofibrosarkom
*Hamangiosarkom
*Leiomyosarkom

*Malignes Himangioperizytom

*Malignes Mesotheliom
Epitheliale Form
Fibrose (spindelzellige) Form
Mischform

*Karzinosarkom
*Pulmonales Blastom
Malignes Melanom
Maligne Lymphome

Sonstige

*Lymphoproliferative Prozesse

* Tumourlets*

*Eosinophiles Granulom

»Sklerosierendes Himangiom*

<

*Entziindlicher Pseudotumor

Sonstige

* Im Text besprochen

stenotischer Atelektase, Pneumonie und ggf. Bronchi-
ektasie (> S.742).

Periphere Tumoren der Mantelzone erscheinen rént-
genologisch als Rundherde und kénnen pleurale Kom-
plikationen zur Folge haben. Klinisch ergibt sich stets
ein oft breites differentialdiagnostisches Spektrum,
das einer morphologischen Abklarung bedarf.

Klassifikation
Der histologischen Klassifikation der Lungentumo-
ren werden die Richtlinien der WHO zugrundegelegt™

(Tabelle 11.5). Sie folgt dem iiblichen Konzept nach
priméren epithelialen Tumoren, Tumoren der Binde-
und Weichgewebe'® sowie verschiedenen und sekundci-
ren Tumoren, erweitert um die von der Pleura ausge-
henden mesothelialen Tumoren und die prikanzerésen
Dysplasien. Bei den Karzinomen wurde die hiufige
Kombination unterschiedlicher histologischer For-
men beriicksichtigt (ausfithrliche Darstellungen
> h2345.7.9.15.1832-3450. speziell zur Frage der Dyspla-
sien und Krebsvorstadien).
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Mesenchymale Tumoren

Lipome
(ICD-0-DA M-8850/0)

Sie konnen iiberall vom Fettgewebe ausgehen, das be-
sonders in der Brustwand und subpleural vorkommt.
Lipome und Fibrolipome sind selfen und werden am
hiufigsten im 5.—6. Lebensjahrzehnt beobachtet.

In den groBen zentralen Bronchien wachsen sie
meist polypoid in die Lichtung vor, kénnen aber auch
ringartig im peribronchialen Gewebe entwickelt sein.
Sie fithren durch Bronchusobstruktion zu chronischer
Pneumonie und poststenotischer Bronchiektasie.

Subpleural gehen sie von dem in unterschiedlichem
AusmalB entwickelten Fettgewebe aus. Letztere Form
ist differentialdiagnostisch gegeniiber den intrathora-
kalen mediastinalen Lipomen abzugrenzen, die oft
sehr groB werden, das Lungengewebe verdriangen und
sich gelegentlich auch in den Hilusbereich ausbreiten
koénnen.

Mikroskopisch findet man reifes Fettgewebe, nicht
selten eher den Typus des Fibrolipoms. AuBerst selten
werden schnell wachsende subpleurale Lipome beob-
achtet, die histologisch Liposarkomen mit riesenzelli-
gen Lipoblasten entsprechen’.

Fibrome (1CD-0-DA M-8810/0)
Myxome (ICD-0-DA M-8840/0)

Auch sie werden nur selten beobachtet und kommen
als derbe weiBliche, 6fter faszikulierte Tumoren in der
Bronchuswand vor. Periphere subpleurale Fibrome las-
sen sich oft nicht von Pleurafibromen und, sofern kei-
ne Beziehung zu einem Nerven erkennbar wird, auch
nicht von fibromatdsen Neurofibromen unterschei-
den’.

Mikroskopisch liegen spindelformige Tumorzellen
vor, der Gehalt an Kollagenfasern kann stark wech-
seln. Myxoide Umwandlungen und Verkalkung kom-
men Vor.

Die Myxome haben eine etwas glinzende Schnitt-
fliche und werden von den typischen sternformigen
Zellen in myxomatésem Stroma mit nur wenigen Reti-
kulinfasern gebildet. Myxoide Anteile kommen hiufi-
ger auch in Sarkomen vor, die oft nicht sicher ab-
grenzbar sind und erst aus dem klinischen Verlauf
erkennbar werden.

Neurofibrom (Schwannom) (1ICD-0-DA M-9550/0)
Neurofibrosarkom (1CD-0-DA M-9540/3)

® Neurofibrome wachsen vorwiegend intrabronchial,
sind meist lokalisiert und deutlich gekapselt. Myxoide
pseudozystische Umwandlung und Blutungen sind
héaufig, auch Schaumzellherde kommen vor.

Mikroskopisch ist die palisadenartige Anordnung
der Kerne in den Zellstrangen typisch.

® Neurofibrosarkome lassen sich gegeniiber Fibrosar-
komen (s.u.) oft nur abgrenzen, wenn noch weitere ty-
pische Neurofibromstrukturen nachgewiesen werden
konnen. Diese Fille kommen am ehesten bei der Neu-
rofibromatose (von Recklinghausen) vor, die aber mit
einer diffusen interstitiellen Fibrose mit kleinzysti-
scher Umwandlung des Lungengewebes, Hyperplasie
neurilemmaler Zellen an den kleinen Nerven und glo-
musartigen Herden in der Wand kleiner Pulmonalar-
teriendste einhergehen kann’.

Leiomyome (1ICD-0-DA M-8890/0)
Leiomyomatose (1CD-0-DA T2800 M8890/0)
Myosarkom (1CD-0-DA M-8890/3)

Leiomyome, meist Fibroleiomyome, kommen endo-
bronchial und besonders peripher im Lungengewebe
vor. Endobronchial gehen sie von der glatten Musku-
latur der Schleimhaut aus und wachsen in die Lich-
tung mit der Folge obstruktiver Symptomatik vor.

Disseminierte Leiomyomatose
Die peripheren Tumoren kénnen sehr groB werden,
auch multipel vorkommen (disseminierte Leiomyoma-
tose). Befallen sind v.a. Frauen mittleren Alters, in de-
ren Vorgeschichte haufig eine Myomenukleation oder
Exstirpation eines myomatdsen Uterus angegeben
wird. Hier liegt offenbar eine Metastasierung vor,
auch in Fillen, in denen die Histologie der Myome
keinen Anhalt fiir sarkomat6ses Wachstum geboten
hatte (,, metastasierende Fibroleiomyome*?).
Mikroskopisch sind meist keine Anzeichen mali-
gnen Wachstums gegeben. Die Tumoren wachsen sehr
langsam und haben nach operativer Entfernung eine
recht gute Prognose.

Primére Leio- und Fibroleiomyosarkome
(ICD-0-DA M-8890/3)

Diese Tumoren konnen sich endobronchial entwik-
keln. Andere scheiden die Bronchien ein und fithren
dadurch zur Stenosierung. Periphere Entwicklung im
Alveolarbereich kommt ebenfalls vor. Dabei kann das
histologische Bild von hohem Differenzierungsgrad bis
zu starkster Anaplasie mit Riesenzellen reichen.

Hochdifferenzierte Tumoren zweifelhafter Mali-
gnitiit bei Frauen sollten nur nach Ausschluf3 von
Uterusmyomen (-myosarkomen) diagnostiziert
werden®.

Rhabdomyosarkome
(ICD-0-DA M-8900/3)

Sie sind sehr selten und miissen differentialdiagno-
stisch gegen pulmonale Blastome (= S.846) abge-
grenzt werden. Die oft sehr grolen Tumoren brechen
in die Bronchien und GefiBe ein. Im mikroskopischen
Bild findet man undifferenzierte spindelige und runde



Zellen, linger gestreckte Zellen und Riesenzellen mit
zentral dicht gepackten Kernen und Zytoplasmava-
kuolen®. Der Nachweis von Querstreifung ist diagno-
stisch.

Granularzelltumor
(ICD-0-DA M-9580/0)

Dieser auch als Granularzellmyoblastom (Abrikos-
soff-Tumor) bezeichnete Tumor ist sehr selten. Er ist
auf die grofien hilusnahen Bronchien beschrankt und
kommt schon bei Kindern vor. Er wéachst ganz vorwie-
gend endobronchial und zieht gewohnlich schwere
obstruktive Schdden im stenosedistalen Lungengewe-
be nach sich.

Mikroskopisch treten grofle Zellen mit kleinen
dunklen Kernen und reichlichem granulirem und
schaumigem Zytoplasma hervor. Gewohnlich besteht
eine Plattenepithelmetaplasie im iiberkleidenden Epi-
thel. In manchen Fillen liegen gleichzeitig Tumoren
in der Hautund/oder in der Zungenmuskulatur vor.

Die Histogenese ist noch umstritten (= Bd.4,
Kap.4). Nach neueren Untersuchungen wird v.a. eine
Ableitung von den Schwann-Zellen in Erwagung ge-
zogen® '3,

Chondrom (1ICD-0-DA M-9220/0)
Hamartochondrom (1Cb-0-DA M-9220/0)

® Das echte Chondrom geht vom Bronchialknorpel
aus und ist gewohnlich in grofien Bronchien entwik-
kelt, in die es polypoid vorwichst.

Mikroskopisch findet man hyalinen Knorpel von
meist etwas zellreicherem und unregelmifligerem
Aufbau als normaler Knorpel. Myxoide Partien, Ver-
kalkung und Verknocherung kommen vor. Faserfar-
bungen zeigen nur gelegentlich einige elastische Fa-
sern.
® Das Hamartochondrom ist im Gegensatz dazu als
Rundherd von 1-6, vereinzelt bis 20 cm GroBe peri-
pherlokalisiert. Es ist gewohnlich asymptomatisch und
wird oft zufillig bei Rontgenuntersuchungen ent-
deckt. Die Hauptmasse wird von Knorpel gebildet,
zwischen dessen unregelmiBligen Wucherungen
schmale, von kubischem oder Flimmerepithel ausge-
kleidete Spalten entwickelt sind. Fibrgses und myxo-
matoses Bindegewebe sowie gelegentlich auch Fertge-
webe und glatte Muskulatur kommen vor. Der Tumor
wichst sehr langsam und wird von einer Pseudokapsel
aus atelektatischem Lungengewebe umgeben.

Es handelt sich hierbei um den mit etwa 0,25%
Haufigkeit bei Autopsien nachgewiesenen hdufigsten
bindegewebigen Tumor, der nahezu immer gutartig ist.
Der Knorpelentwicklung soll eine Proliferation fibro-
myxomatdsen Gewebes vorausgehen, die epithelisier-
ten Spaltriume werden als Reste von eingeschlosse-
nem alveolirem Gewebe gedeutet'. Dies und das
Auftreten im 4. und 5. Lebensjahrzehnt spricht fiir ei-
nen echten Tumor, nicht fiir eine ortliche hamartose
Fehlbildung.
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Chondrosarkom (1CD-0-DA M-9220/3)
Osteosarkom (1CD-0-DA M-9180/3)

® Chondrosarkome sind sehr selten. Sie sind durch
den unregelmiBigen Aufbau, durch Kernpolymor-
phie, vermehrte Doppelkernigkeit und Mitosen ge-
geniiber den Chondromen abzugrenzen. Hauptsitz ist
die Lungenperipherie. Die Prognose ist schlecht, ob-
wohl extrapulmonale Metastasen kaum auftreten.

® Osteosarkome wurden in Einzelfillen beschrieben.

Angiomatose Tumoren
(ICD-0-DA M-9120/0)

Angiome kommen als angeborene und erworbene
Fehlbildungen vor®?.

® Die angeborene Form, auch als pulmonale arterio-
vendse Fistel, Varix oder Aneurysma bezeichnet
(> Abb.11.27d), resultiert aus einer Persistenz kurzer
fetaler anastomotischer Kandle zwischen Arterien und
Venen. Etwa 60% der Fille gehoren in den Formen-
kreis der hereditdren Teleangiektasie (M. Osler-
Rendu). GroBere aneurysmatische Tumoren kénnen
sich durch Zuschaltung weiterer Speisegefial3e und zu-
nehmendem BlutdurchfluB entwickeln!®. In etwa %
der Fille liegen multiple Angiome vor, die sich meist
unilateral auch nacheinander entwickeln koénnen.
Weitere Entwicklungsstérungen, wie umschriebene
bronchioldre Fehlbildungen und Venenanomalien,
konnen gleichzeitig bestehen.

Mikroskopisch sind die abfiihrenden Venen stark er-
weitert und geschlangelt. Die zwischen ihnen liegen-
den Winde atrophieren und bilden sich in schmale fi-
brose Septen um, die zwischen weiten blutgefiillten
Riumen liegen. Gelegentlich kommt es auch zur Inti-
mafibrose mit Kalkablagerungen. Die ersten Sym-
ptome treten oft schon im Kindesalter auf. Es kommt
zumal bei Tumoren in der Bronchialwand zu Hdmo-
ptysen. Bei hoher Shuntblutmenge kommt es zur
Zyanose, Dyspnoe, Trommelschlegelfingern und Ery-
throzytose.

Die Diagnose erfolgt angiographisch; in Obduk-
tionsfillen ist ebenfalls die postmortale Angiographie
die beste Nachweismethode fiir die Ausdehnung der
Lisionen. Der Tod kann durch massive Blutungen her-
beigefiihrt werden. Selten kann auch eine bakterielle
Endangitis zur Septikopydmie und besonders zu Hirn-
abszessen fithren®.

o Kapilldre Teleangiektasien in der Lungenperipherie
werden hiufiger iibersehen. Sie konnen multipel in der
Bronchialschleimhaut auftreten.

e Ahnliche, aber offenbar erworbene angiomdhnliche
arteriovenose Fisteln kommen bei Leberzirrhose vor
oder konnen sich gelegentlich auch aus sekundirer
GefiBproliferation in Narbenbezirken entwickeln®.

Angiosarkome
(ICD-0-DA M-9120/3)

Primire bosartige GefiBBgeschwiilste sind sehr selten;
stets mu3 metastatisches Wachstum ausgeschlossen



Abb.11.44. Lymphangioleiomyomatose in
lymphknoten. 32jihr. Frau mit rezidivierendem chylésem Pleu-
raergul}. Silberfarbung. 150fach

einem  Hilus-

werden?®. Das Vorkommen maligner Hdmangiome
(Hdmangiosarkome (ICD-0-DA M-9120/3) ) wird teil-
weise Uberhaupt bestritten. Vereinzelte Fille von
Kaposi-Tumor (ICD-0-DA M-9140/3) wurden be-
schrieben.

® Hdamangioperizytome (ICD-0-DA M-9150/1) kom-
men, wenn auch sehr selten, primir in der Lunge
vor®3, Minner und Frauen mittleren Lebensalters
sind etwa gleich hiufig betroffen. Die groBen, abge-
kapselt erscheinenden Tumoren zeigen hiufig Blutun-
genund Nekrosen auf der Schnittfliche.

Mikroskopisch sieht man die rundlichen bis spindel-
formigen Tumorzellen durch von den GefiBen ab-
strahlende Retikulinfasern zu Zellhaufen zusammen-
gefalit. Herdformig konnen stirkere Zellpolymorphie
und reichlich Mitosen auftreten.
® Primdre Sarkome der Pulmonalarterien gehen von
den groflen Gefdifistdmmen aus und kénnen sich von
hier aus in die Peripherie, gelegentlich aber auch herz-
wiirts bis zu den Pulmonalklappen ausbreiten'>%. Be-
troffen sind Mdnnerund Frauen vorwiegend im 6. und
7. Lebensjahrzehnt. Klinisch besteht meist das Krank-
heitsbild einer progressiven, nicht therapierbaren
Rechtsherzinsuffizienz.

Der Tumor entwickelt sich in der Intima und fiihrt
dadurch zu Lichtungseinengung und Lichtungsver-
schluf3. Er kopiert bis zu einem gewissen Grade die
Langsmuskularisation der Intima bei pulmonaler Hy-
pertonie. In der Peripherie breitet sich der Tumor von
den Gefiflen aus auch in interstitiellem Bindegewebe
und im Alveolarbereich aus, wobei epithelisierte Al-
veolarreste in das Tumorgewebe eingeschlossen wer-
den konnen. Fernmetastasen werden bei etwa der
Hilfte der Kranken gefunden.

Lymphangioleiomyomatose
(ICD-0-DA M-9174/1)

Diese seltene Erkrankung weist Ziige eines Tumors
wie auch einer Hamartie und Phakomatose auf. Be-

troffen sind ausschliefflich Frauen, ganz iiberwiegend
im geschlechtsreifen Alter'’. Dyspnoe, gelegentlich
Spontanpneumothorax, chylose Ergiisse, gelegentlich
auch Hiamoptysen, schlieBlich zunehmend Rechtsherz-
insuffizienz bestimmen den klinischen Verlauf.

Makroskopisch besteht das Bild der Wabenlunge.
Die befallenen Lymphknoten sind verdickt, mit
schwammartiger Schnittfliche, der Ductus thoracicus
ist erweitert und mit Chylus gefiillt. Auch ein chyloser
Aszites kann bestehen® %,

Mikroskopisch fillt eine oft knotige interstitielle
Wucherung glatter Muskulatur in den Septen, der
Pleura, den Alveolen und Bronchialwinden auf, wo-
bei auch Gruppen mehr rundlicher Myozyten vor-
kommen. Wucherungen in den Venenwinden fiithren
zu Blutstauung und kapilldren Himorrhagien und Si-
derose. Die Lymphbahnen sind durch obstruierende
Muskelwucherungen dilatiert, in den Lymphknoten
ist das Gewebe durch Muskelwucherungen ersetzt,
die lymphgefiillte Hohlrdume umgeben (Abb. 11.44).

Etwaige Beziehungen zur tuberisen Sklerose, die
ebenfalls zu knotchenférmigen fibroleiomyomatdsen
Wucherungen und zur Entwicklung eines wabigen
Lungenumbaues fiihrt, sind noch nicht geklirt; an-
scheinend liegt keine forme fruste der tuberdsen Skle-
rose vor>®. Die bei der tuberdsen Sklerose vorkom-
menden Talgdriisenadenome, tuberésen Gliaprolife-
rationen und okuldren Phakomatosen werden nicht
beobachtet, doch kommen renale Angiofibrolipome
VOr.

Sonstige Sarkome

Primdre Sarkome der Lungen sind selten. Man rech-
net mit etwa 1-5 Fillen auf 10000 Obduktionen und
1 Fall je 500 Karzinome®. Alle bindegewebigen Kom-
ponenten kdnnen Ausgangspunkt sein; spezielle For-
men wurden bereits angefithrt (Neurofibrosarkom,
o S.832; Leiomyosarkom, © S.832; Chondro- und
Osteosarkom, v S.833; Gefdftumoren, > S.833). Sie
sind bei peripherem Sitz oft nur schwierig von Fibro-
sarkomen abzugrenzen, die von der Pleura ausgehen
(> S.856). Es gelten die fiir die Weichteiltumoren iib-
lichen Kriterien®. In Zweifelsfillen wird eine weitere
Differenzierung bei elektronenmikroskopischer Un-
tersuchung moglich.

Auch die Differentialdiagnose gegeniiber der spin-
delzelligen Variante des Plattenepithelkarzinoms, be-
sonders bei intrabronchialer Ausbreitung (& S.839),
und gegeniiber den fibrosen Mesotheliomformen
(> S.855) bei subpleuralem Sitz kann schwierig sein.
SchlieBlich ist auf die Kombinationsform des Karzi-
nosarkoms (> S.846) hinzuweisen. Generell muB3 eine
Metastasierung  extrapulmonaler Sarkome ausge-
schlossen werden.

Mikroskopisch liegen (abgesehen von den Spezial-
formen) v.a. Fibrosarkome vor, es werden aber auch
grof3zellig-alveolidre und multiforme polymorphzellige



Sarkome gefunden, die eine etwas schlechtere Pro-
gnose haben. Bei der Abkldrung des vermutlichen
Malignitdtsgrades spielen neben der TumorgroB3e wie
iiblich auch das MaB3 von Polymorphie und die Mi-
tosenzahl eine Rolle. Scheinbare Anaplasie durch re-
gressive Tumorzellverdnderungen bei entziindlichen
Komplikationen ist zu beachten’.

Die Sarkome wachsen in erster Linie lokal invasiv.
Fernmetastasen treten oft erst spat auf, so daf} eine ort-
lich vollstindige Resektion ausreicht® 15,

Gutartige epitheliale Tumoren

Zu den gutartigen Tumoren zihlen die Papillome und
die von den Schieimdriisen ausgehenden Adenome.

Papillome
(ICD-0-DA M-8050/0)

Sie sind im Lungenbereich insgesamt recht selten und
gehen vom Epithel der Bronchialschleimhaut aus. Da-
bei kann geschichtetes, auch oberflichlich verhornen-
des, kubisches oder auch zylindrisches und sogar flim-
merndes Epithel vorkommen>*!#%, Man hat nach der
Ausbreitung zwei Formen zu unterscheiden:

® Multiple Papillome sind praktisch immer Teil einer
Papillomatose der tiefen Luftwege', insbesondere
auch laryngealer Papillomatose (> S.722, 729). Aus-
breitung bis in den Alveolarbereich ist beschrieben; da-
bei wird auch die Moglichkeit einer Ausbreitung
durch Aspiration diskutiert”’.

e Solitire Papillome treten dagegen hauptsichlich im
hoheren Lebensalter auf. Sie bilden warzenartige, der
Bronchuswand fest aufliegende Wucherungen, die die
Lichtung einengen und dadurch oft zu entsprechen-
den Komplikationen im poststenotischen Lungenge-
webe fithren. Die WHO-Klassifikation unterscheidet
Plattenepithel- und Ubergangsepithelformen (nicht da-
gegen, trotz der vermutlich unterschiedlichen Atiolo-
gie, zwischen solitdren und multiplen Papillomen). Im
Bindegewebsgeriist besteht meist eine entziindliche In-
Siltration.

Dysplasien unterschiedlichen Schweregrades treten
auf; nicht selten kann die Abgrenzung gegeniiber
einem  hochdifferenzierten  Plattenepithelkarzinom
schwierig sein, besonders wenn es zu einem Vorwach-
sen in Driisenhédlse kommt.

Adenom
(ICD-0-DA M-8140/0)

Diese Tumoren gehen von den serésen und mukdsen
bronchialen Schleimdriisenanteilen aus und konnen so-
mit alle Formen der bekannten Speicheldriisentumo-
ren annehmen. Die frither teilweise uibliche Zusam-
menfassung der (echten) Driisentumoren und der
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Karzinoide unter dem Oberbegriff Adenome (so
noch®7) ist nicht mehr giiltig'*; die WHO-Klassifika-
tion hat die Karzinoidtumoren bei den bésartigen Tu-
moren, wenn auch von niederem Malignititsgrad, ein-
geordnet®. Auch die verbleibenden Tumoren der
Schleimdriisen einschlieSlich des fritheren sog. Zylin-
droms (jetzt adenoid-zystischen Karzinoms) fallen
iberwiegend in die Kategorie der potentiellen oder
niedriggradigen Malignitit.

Der Anteil der ,,Adenome* an allen Lungentumo-
ren wird oft noch mit 6-10% angegeben?’. Nach Ab-
zug der Karzinoide, die in den Vergleichsserien bis zu
80% dieser Kategorie ausmachen, verbleiben indessen
nur noch knapp 1% Bronchialdriisentumoren, von de-
nen die adenoid-zystischen Karzinome und mukoepi-
dermoiden Karzinome (= S.845) die Hauptmasse bil-
den®. Die Karzinoidtumoren werden gesondert be-
handelt (= S.843). Es verbleiben nur sehr seltene, als
gutartig zu wertende Adenome:
® Monomorphe Adenome (ICD-0-DA M-8146/0) lie-
gen meist in der hochdifferenzierten Form von
Schleimdriisenadenomen vor, jedoch werden selten
auch solide Adenome gefunden. Sie kommen fast aus-
schlieBlich in den grofen Bronchien vor, Minner und
Frauen sind in gleicher Haufigkeit betroffen.
® Pleomorphe Adenome (, Mischtumoren” (1CD-0-DA
M-8940/0) )sind sehr selten. Sie kdnnen wie die diesen
entsprechenden Speicheldriisentumoren nach der Ex-
zision rezidivieren*,
® Mukoepidermoide Tumoren (ICD-0-DA M-8430/1)
werden von der WHO® ebenfalls zu den Adenomen
gerechnet, sofern sie als gutartig gewertet werden.

Dysplasien, Carcinoma in situ, Mikrokarzinom

Definition, Haufigkeit, Atiologie

Anomalien des Bronchialepithels sind auBerordent-
lich hiufig. Ihr Ausma@ ist erst durch die systemati-
schen Bronchusbiopsien bei der Tumorfahndung be-
kannt geworden, aber auch in ausgedehnten Obduk-
tionsserien erwiesen (Ubersicht —3%). Man kann
Epithelhyperplasien (Abb.11.45a), Epithelmetapla-
sien (> Abb.11.12b) und Epitheldysplasien (Abb.
11.45¢) unterscheiden (Abb.1145a-d). Dysplasien
treten meist mit Hyperplasien und Metaplasien ge-
meinsam auf; nicht selten besteht auch eine Verdik-
kung der Basalmembran, die bis zur sog. Basal-
membranmikropapillomatose reichen kann'* (Abb.
11.45b).

Klassifikation, Morphologie

o Epithelhyperplasien treten als Basalzellhyperplasien
und Becherzellenhyperplasien auf, letztere insbesonde-
re bei dem Asthma bronchiale (> S.743). Bei den dif-
Serenzierten Basalzellhyperplasien sind an der Oberfl4-
che noch Flimmerepithelien und Becherzellen entwik-
kelt, bei der sog. reinen Form reichen die Basalzellen



lung im Bronchialepithel: a Basaizellhyperplasie bei Bronchitis,
keine Dysplasie. H. E. 100fach. b Sog. Basalmembranpapilloma-
tose (Verdickung der aufgeworfenen Basalmembran mit Kapil-

bis zur Oberfliche. Diese Hyperplasien kommen teils
als reversible Regenerationsphase z.B. bei entziindli-
chen Schdden vor®, v.a. werden sie aber in einer Hiu-
figkeit von bis zu 80% bei Rauchern gefunden. Sie
konnen in irreversible Plattenepithelmetaplasien
iibergehen und mit unterschiedlichen Graden der
Dysplasien verbunden sein.

® Metaplasien kommen als Plattenepithelmetaplasien,
die in der ausgereiften Form ein epidermisihnliches
Bild bieten, und als Ubergangsepithelmetaplasien mit
urotheldhnlichem Aussehen vor (o Abb.11.12b);
letztere Form wird z.T. als Vorlduferform der Plat-
tenepithelmetaplasie gedeutet. Bei der sog. Stratifika-
tion fehlen Interzellularbriicken, hier kommen ober-
flichlich auch Vorformen schleimbildender Zellen
vor®. Zusammenhang und Hiufigkeit der Metapla-
sien mit Bronchialkarzinom, chronischer Bronchitis
und sonstigen Lungenerkrankungen sowie den Rau-
chergewohnheiten wurden auBerordentlich haufig
untersucht (ausfiihrliche Lit.***). Die Ergebnisse sind
je nach Intensitdt der Untersuchungen unterschied-
lich. Bei Bronchialkarzinom kommen Metaplasien in

laren). H. E. 150fach. ¢ Dysplasie des Bronchialepithels vom Typ
des Carcinoma in situ. H. E. 50fach. d Beginnender Durchbruch
des atypischen Epithels durch die Basalmembran, entsprechend
einem Mikrokarzinom. H. E. 150fach

anderen Abschnitten des Bronchialsystems hiufig
vor; sie wurden bei Rauchern gehduft beobachtet,
auch bei chronischer Bronchitis, die aber in den mei-
sten untersuchten Kollektiven wiederum oft mit einer
Raucheranamnese zusammentraf.

® Dysplasien im Bronchialepithel werden in Analogie
zum Portiokarzinom in drei Schweregrade eingeteilt
und vom sog. Carcinoma in situ abgegrenzt, bei dem
die Zellatypien die ganze Epithelbreite erfassén und
die typische Schichtung vollstindig aufgehoben wird.

Carcinoma in situ und Uberginge zum Karzinom

Das Carcinoma in situ (Abb.11.45¢c) (ICD-0-DA
M-8070/2) wird heute als maogliche Vorstufe des in-
vasiven Bronchialkarzinoms angesehen, doch sind
die Hiufigkeit des Uberganges und die Latenzzei-
ten noch nicht ausreichend geklirt; genannt wird
ein Ubergang von 68% bei Latenzzeiten von
10-15 Jahren™.



Unsicher ist auch, ob der Weg zur Dysplasie regel-
mdfig iiber die Metaplasie fiihrt. Die sicherste Bezie-
hung wird zum Plattenepithelkarzinom angenommen.
Die zytologische Abgrenzbarkeit zwischen invasivem
und in-situ-Karzinom wird von den meisten Untersu-
chern verneint".

Mikroinvasives Karzinom (1ICD-0-DA M-8076/3)
Die beginnende Phase der karzinomatdsen Invasion

wird als mikroinvasives Karzinom bezeichnet. Dieser
Vorgang spielt sich meist im Bereich der Spitzen der
oft tiefgezogenen und in ein Entziindungsfeld vorge-
schobenen Retezapfen des Carcinoma in situ ab
(Abb. 11.45d). Dabei lagert sich oft ein Saum stirker
dysplastischer Zellen an die Papillen an, in deren Be-
reich die Basalmembran aufgesplittert, zerstért und
durchbrochen ist.

Das Carcinoma in situ kann vom Oberflichenepi-
thel, aber auch von den bronchialen Schleimdriisen
ausgehen. In letzterem Falle kann es schon tief in
der Bronchialschleimhaut, ggf. auflerhalb der
Knorpelzone in tiefliegenden Driisen zur invasiven
Karzinomentwicklung kommen, ohne daB3 eine
frithzeitige Lichtungsobstruktion mit entsprechen-
der Symptomatik erfolgt.

Die sog. praklinische Phase

Zwischen Dysplasien und dem Carcinoma in situ
(Tis) kann klinisch bis zum manifesten Karzinom eine
lingere Phase des okkulten, d. h. nur zytologisch nach-
weisbaren Karzinoms (Tx) liegen. Die bioptische Dia-
gnose des Carcinoma in situ wirft fiir den Kliniker
schwerwiegende therapeutische Probleme auf, weil
derartige Veridnderungen bei Bronchialkarzinomen
gehiuft bei etwa 30-40% auftreten und die karzino-
matése Invasion am hiufigsten in Subsegment- und
Segmentbronchien erfolgt, wihrend die In-situ-
Komponente weiter proximal in Lappenbronchien lo-
kalisiert ist'>.

Bosartige epitheliale Tumoren

Bronchialkarzinom

Epidemiologie

Das Bronchialkarzinom ist der Tumor, der seit
etwa 50 Jahren eine enorme Héiufigkeitszunahme
erfahren hat, so da3 es heute der hidufigste bosarti-
ge Tumor des Mannes und ein zunehmend hiufi-
gerer Tumor der Frau geworden ist. Nach Obduk-
tionsergebnissen steht das Lungenkarzinom mit
15-40% aller Organkrebse des Mannes an 1. Stelle’.
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Mortalitditsstatistik: Alle Statistiken zeigen einen
Anstieg. So ergab sich nach dem Connecticut Tumor
Registry von 1935-1974 eine Zunahme auf das 8fache
fiir Ménner, auf das 5fache bei Frauen, so dal3 dieser
Tumor 1974 bei Minnern 20,8%, bei Frauen 5,4% al-
ler Tumortodesfille ausmachte'. In der BRD haben
die Sterbefille an Bronchialkarzinom von 7600 in
1952 auf 25700 in 1977 zugenommen’,

Geographische Besonderheiten: Dabei werden er-
hebliche geographische Unterschiede beobachtet: Es
schwanken die altersbereinigten Sterbedaten von
81,9/100000 Minnern in Schottland, iiber 7,8/100000
in Mexiko* bis 0,8/100000 in Nigeria®'. Erst in neue-
ster Zeit scheint der Anstieg der Zahlen in den stark
betroffenen Lindern bei den Minnern gebremst,
wihrend er bei den Frauen noch anhalt; sichergestellt
wurde eine erhebliche Abnahme um bis zu 36% bei
Subpopulationen wie z.B. britischen Arzten, die das
Rauchen einstellten, gegeniiber der allgemeinen
minnlichen Bevélkerung?.

Alters- und Geschlechtsverteilung: Betroffen sind
v.a. die héheren Altersgruppen®. 60% der Erkrankten
sind élter als 60Jahre, 5% jiinger als 40 Jahre; die
Gruppe der 60- bis 65jahrigen hat mit 25% den hdch-
sten Anteil; im Obduktionsgut liegt das mittlere Ster-
bealter bei 63 Jahren®’. Dabei erfolgte die Zunahme
der Erkrankungen hauptsidchlich zu Lasten der iiber
70jahrigen Minner*.

Der Sexualgquotient, vor 60 Jahren noch fast gleich,
stieg in den entwickelten Lindern bis auf (4-) 6
(-16):1 zuungunsten der Minner an, beginnt jetzt
aber riicklaufig zu werden®°. Er betrigt derzeit 6,4 in
der BRDY. Er ist bei den einzelnen Karzinomsubty-
pen aber unterschiedlich und v. a. bei den Adenokarzi-
nomen wesentlich niedriger.

Atiologie

Die Atiologie 148t sich dahingehend zusammen-
fassen, dal das Bronchialkarzinom im wesentli-
chen eine Krankheit der industrialisierten westli-
chen Zivilisation ist. Es ist ein Produkt inhalierter
Karzinogene'.

® Rauchen: Die Rauchgewohnheiten, speziell das in-
halative Zigarettenrauchen, spielen dabei eine Haupt-
rolle. Dies wurde in ungewdhnlich zahlreichen Stati-
stiken (Ubersichten z. B.'®2), in denen eine Dosisab-
hingigkeit, die demographische Ubereinstimmung
zwischen Rauchgewohnheiten und Karzinomrate und
der Riickgang der Tumoren bei Exrauchern nachge-
wiesen wurde®, und auch durch positive Tierversuche
eindeutig bewiesen. Plattenepithelkarzinome scheinen
in erster Linie mit dem Rauchen verbunden zu sein'.
® Jonisierende Strahlung: Unter den beruflichen No-
xen ist die Bedeutung ionisierender Strahlung durch
eine hohe Radonaufnahme in Uranminen (Joachims-
thaler und Schneeberger Lungenkrebs) besonders lan-
ge bekannt.
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® Sonstige industrielle Karzinogene: Anderen indu-
striellen Karzinogenen wie Arsen, Asbest, Chrom
und Nickel, wird an der Gesamtzahl der Tumorfille
nur eine relativ geringe Bedeutung beigemessen®'
(= S.827).

® , Urbane* Faktoren: Besonders umstritten ist die Be-
deutung urbaner Faktoren, d.h. verunreinigter Luft in
verkehrsreichen Industriegebieten®. Hier scheinen
die meisten Erkrankungsfille durch eine Synkarzino-
genese mit vielfach nur schwachen Karzinogenen her-
beigefiihrt zu werden, wobei der Kombination mit
dem Rauchen stets eine besondere Bedeutung beizu-
messen ist'>. Von Bedeutung diirften auch die unter-
stiitzenden kokarzinogenen Faktoren, insbesondere
die héufige chronische Bronchitis (> S.733), zu sein,
wihrend die ebenfalls diskutierte Virusdtiologie zwei-
JSelhaft bleibt. Intrapulmonale Narbenprozesse kénnen
die Karzinomentstehung begiinstigen (= S. 826, 840).

Klassifikation

Die Klassifikation folgt dem Vorschlag der WHO
(Tabelle 11.6). Die Héufigkeitsangaben iiber das Vor-
kommen der verschiedenen Formen wechseln, wobei
v.a. Unterschiede zwischen Angaben aus einem Ope-
rationsgut und Obduktionsbeobachtungen wegen un-
terschiedlicher Vorzugslokalisation und damit unter-
schiedlicher Operabilitit der verschiedenen Subtypen
eine Rolle spielen.

Dariiber hinaus kommt es in fortgeschrittenen Tu-
moren einerseits hdufiger zur Entdifferenzierung,

Tabelle11.6. Haufigkeit der Subtypen des Bronchialkarzinoms
im Vergleich zwischen friiher klinischer Diagnose A", einem
groBeren bioptischen Untersuchungsgut B und Obduktionsbe-
funden®®

A B C
(appro-
ximativ)
Plattenepithelkarzinom 40% 36,3% 38,2%
hoch differenziert 6 16,0
miBig differenziert 18 -
niedrig differenziert 16 22,2
Kleinzelliges Karzinom 20% 213%  40,4%

lymphozytenihnlich (,,0at cell“) 3
intermediérer Typ 14
Kombinationsform 3

Adenokarzinom 20% 15,4%
hoch differenziert

miBig differenziert
niedrig differenziert

bronchioloalveolir

6,7%

S N NV, e

0,4

GrofBzelliges Karzinom 7,6% 14,3%
undifferenziert 19

adenosquamés 1
12,3% -
71% -

Alle Kombinationsformen -

Maligne Pleuramesotheliome -

andererseits zum Auftreten neuer differenzierter
Strukturen infolge progressiver Mutationen und
Selektion von Zellklonen. Es werden im iibrigen
um so mehr differente Varianten gefunden, je in-
tensiver ein Tumor untersucht wird; nicht selten er-
gibt sich eine Klassifikationsdifferenz zwischen
dem Befund am Operationspriiparat bzw. bei der
Obduktion und dem Ergebnis einer diagnostischen
Biopsie'>. Nur etwa 40% der Bronchialkarzinome
bieten ein einheitliches histologisches Bild.

SchlieBlich spielen auch individuelle Unterschiede
des Untersuchers bei der Beurteilung eine Rolle?.

Die zytologische Differenzierung ergibt nicht selten
hoher differenzierte Formen, da die Tendenz zur Dif-
ferenzierung in den oberflichlichen Tumorschichten
héher ist™.

Ein Vergleich zwischen Angaben aus friihen Ent-
wicklungsphasen', aus einem allgemein bioptischen
Untersuchungsgut® und nach Obduktionsbefunden'®
macht diese Differenz deutlich (Tabelle 11.6).

Grading, TNM-Klassifikation

Das Grading ist bei den Typen des Plattenepithelkarzi-
noms und den aziniren und papilldren Subtypen des
Adenokarzinoms anzuwenden®,

Die TNM-Klassifikation der UICC* (Lunge=
ICD-O 162) gilt nur fiir Karzinome. Die Einteilung er-
folgt in die Regionen: Trachea=162,0; Hauptbron-
chien 162,2; Oberlappen=1623: Mittellappen =
162,4; Unterlappen =162,5.

Die regiondren Lymphknoten liegen intrapulmonal-
peribronchial und homolateral im Hilus (N1) sowie
auBlerhalb im Mediastinum und kontralateral (N2).
Hinsichtlich der Prognose scheint eine Differenz zwi-
schen intrapulmonal-peribronchialen (Nlp) und extra-
pulmonal-homolateralen Hiluslymphknoten (N1h) zu
bestehen®. Fiir die prioperative Diagnostik hat die
Mediastinoskopie zum Nachweis von Lymphknoten-
metastasen grofite Bedeutung®.

Die TNM-Klassifikation aufgrund der TumorgréBle
und Metastasierung ist in Tabelle 11.7, die Stadienein-
teilung nach den Angaben der UICC ist in Tabel-
le 11.8 zusammengestellt. Die pathologisch-anatomi-
sche pTNM-Klassifikation entspricht der klinischen
TNM-Einteilung.

Morphologie

Wuchsformen, Lokalisation (Abb. 11.46)
Bronchialkarzinome sind nach Obduktionsbeobach-
tungen’ in der rechten Lunge etwas hdufiger (54,3 ge-
geniiber 45,7%) entwickelt und befallen bevorzugt die
Oberlappen (rechts 25,6, links 30%), weniger die Un-
terlappen (15,4 bzw. 15,7%) und den rechten Mittellap-
pen (13.3%).

® Zentrale (intermedidre) Karzinome: Es tiberwiegt
der zentrale bzw. intermedidire Sitz mit etwa 70%. Aus-
gangspunkt sind dabei v.a. die Teilungsstellen der Seg-



ment- und Subsegmentbronchien, seltener die Lappen-
oder Hauptbronchien.

® Die zentralen Tumoren fiihren friih zu Ulzerationen
in der Schleimhaut mit der Folge initialer Blutungen
und der Exfoliation von Tumorzellen. Sie liegen meist
in bronchoskopisch gut einsehbarem Bereich. Bron-

Tabelle11.7. Postoperative histopathologische Klassifikation
des Karzinoms der Atemwege (UICC 1979)

Primdrtumor (pT)
pTis Priinvasives Karzinom (Carcinoma in situ)
pTO

pT1

Keine Evidenz fiir einen Primdrtumor

Tumor mift in seiner groBten Ausdehnung 3 cm oder
weniger, ist umgeben von Lungengewebe oder visze-
raler Pleura, ohne bronchoskopische Evidenz einer
Infiltration proximal eines Lappenbronchus

pT2 Tumor miBt in seiner groBten Ausdehnung mehr als
3 cm, oder Tumor jeglicher Gré88e mit begleitender
Atelektase oder obstruktiver Entziindung, die sich bis

zum Hikus ausdehnt

pT3 Tumor jeglicher Groe mit direkter Ausdehnung auf
benachbarte Strukturen, wie Thoraxwand, Zwerch-
fell oder Mediastinum, oder Tumor bei der Broncho-
skopie weniger als 2 cm distal der Carina,

oder Tumor verbunden mit Atelektase oder obstrukti-
ver Pneumonie eines ganzen Lungenfliigels,

oder Pleuraerguf3

pTX Tumor, der nicht beurteilt werden kann,

oder Tumornachweis durch maligne Zellen im
bronchopulmonalen Sekret,

oder Tumornachweis durch maligne Zellen im
Pleuraerguf3,

Jjedoch nicht radiographischer oder bronchoskopi-

scher Tumornachweis.

Regiondre Lymphknoten = intrathorakale Lymphknoten (PN)

pNO Keine Evidenz fiir einen Befall der regioniren

Lymphknoten

pN1 Evidenz von peribronchialen Lymphknoten,
und/oder homolateralen Hilus-Lymphknoten, ein-
schlieBlich einer direkten Ausdehnung des Primar-

tumors
pN2
pNX

Evidenz von Lymphknoten im Mediastinum

Die Minimalerfordernisse zur Beurteilung der regio-
ndren Lymphknoten liegen nicht vor

Fernmetastasen (pM)

pMO Keine Evidenz fiir Fernmetastasen
pM1 Fernmetastasen vorhanden
pMX Die Minimalerfordernisse zur Feststellung von

Fernmetastasen liegen nicht vor

Anmerkung : Die Kategorie pM kann wie folgt spezifiziert
werden:

Lunge: PUL Gehirn: BRA Haut:  SKI
Knochen: OSS Knochenmark: MAR  Augen: EYE
Leber: HEP Pleura: PLE Andere: OTH
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chostenosen fithren zu nachgeschalteter Atelektase
und Pneumonie. Die weitere Ausbreitung erfolgt kon-
tinuierlich hiluswdrts, intrabronchial, in polyposer
Form und lymphogen in der Bronchialwand sowohl
hilipetal zur Trachea als auch hilifugalin das zugehori-
ge Lungengewebe. Einbriiche in den Herzbeutel kon-
nen eine Tumorperikarditis zur Folge haben. Ausge-
dehnter geschwiiriger Zerfall, etwa auch im Zuge der
Therapie, kann zu tédlicher Verblutung aus arrodierten
Pulmonalarterien fithren.

® Periphere Karzinome werden bei 20-30% gefunden
und stellen sich oft in Rundherdform dar, ohne daf3
eine sichere Beziehung zu einem bestimmten gré3eren
Bronchus nachgewiesen werden kann. Auch die Nar-
benkarzinome sind in der Regel peripher entwickelt.

Periphere Tumoren bleiben linger asymptomatisch
und wachsen i.allg. auch langsamer. Der Tumor brei-
tet sich ofter intraalveoldr-pneumonisch aus. In groBBen
Tumoren konnen sich zentrale Nekrosen, ggf. Kaverni-
sierungen entwickeln. Es kommt aber auch zentrale
Vernarbung vor, die eine Abgrenzung gegeniiber Nar-
benkarzinomen erschwert, die sich um alte, z. B. tuber-
kuldse oder silikotische Narben oder Schwielenherde
entwickeln und tiberwiegend Adenokarzinome sind.
Subpleural entwickelte periphere Karzinome, die die
Pleura durchbrechen und durch die Thoraxwand in
den axillaren und supraklavikuldren Raum vorwach-
sen, werden zu dem sog. Pancoast-Typ gerechnet.
Pleuraergiisse treten als Folge einer Serosareizung oft
schon auf, wenn der Tumor 6rtlich die Pleura erreicht;
eine positive Zytologie ist dagegen meist erst bei ausge-
dehnter Pleuritis carcinomatosa zu erwarten.
® Am seltensten ist die intraalveoldr-pneumonische
Form mit 2-3%, deren Infiltrate ganze Lungenlappen
ausfiillen kénnen. Hier dominieren Adenokarzinome,
v.a. das bronchioloalveolire Karzinom. Bei allen rund-
herdartigen peripheren Karzinomen stellt sich die
Frage der Abgrenzung gegeniiber Metastasen.

Die Wuchsformen sind nur locker mit dem histolo-
gischen Subtyp korreliert. Sie haben insgesamt Bedeu-
tung fiir die Diagnostik, Komplikationen und Pro-
gnose.

Mikroskopische Formen

Die mikroskopische Typisierung soll zum Zwecke der
Vergleichbarkeit auf die lichtmikroskopischen Unter-
suchungsmoglichkeiten beschrinkt bleiben. Dabei

Tabelle 11.8. Stadieneinteilung des Bronchialkarzinoms (UICC
1979)

Okkultes Karzinom pTX pNO pMO
Stadium Ia pT1 pNO pMO

pT2 pNO pMO
Stadium Ib pTO, pT1 pN1 pMO
Stadium I1I pT2 pN1 pMoO
Stadium III pT3 pNO, pN1 pMoO

Jedes pT pN2 pMO
Stadium IV Jedes pT Jedes pN pM1
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Abb.11.46a—f. Wuchs- und Ausbreitungsformen des Bronchi-
alkarzinoms: a Fortgeschrittenes Karzinom mit Einbruch in die
Pleura (P). b Zentrales Karzinom (K) mit peripherer Ausbrei-
tung (A) und poststenotischer Pneumonie (P). ¢ Ulzeriertes zen-
trales Karzinom des Unterlappenbronchus mit Ubergreifen auf
den Hauptbronchus. d Bronchiolo-alveolires Karzinom mit

pneumonieartiger Ausbreitung und unscharf begrenzten ,,wol-
kigen* Herden. e Lymphangiosis carcinomatosa (helle Streifen
und Flecken) in der Schleimhaut des Hauptbronchus bis zur
Hauptkarina. f Peripheres Karzinom der Lungenspitze im Be-
reich von Silikoseknétchen (Narbenkarzinom), Einbruch in die
Pleura (P)
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Abb.11.47a-d. Bronchialkarzinom,
a Hochdifferenziertes Plattenepithelkarzinom mit intraalveoli-

rer (,,pneumonischer) Ausbreitung. H. E. 150fach. b Kleinzelli-
ges anaplastisches Karzinom (,,0at-cell Typ*). H.E. 150fach.

feingewebliche Typen:

konnen Spezialfdrbungen eingesetzt werden, z. B. Mu-
zinfdrbungen zum Nachweis von Schleimbildung oder
die Kreyberg-Fdarbung zum Nachweis von Keratin und
Schleimsubstanzen®. Man unterscheidet:

® Plattenepithelkarzinome (ICD-0-DA M-8070/3), die
durch Hornbildung und/oder Interzellularbriicken ge-
kennzeichnet sind; minimale Mengen an intrazelluld-
rem Muzin schlielen diese Diagnose nicht aus.

Der hohe Differenzierungsgrad (Abb.11.47a) ist
durch Schichtung, deutliche Interzellularbriicken und
Verhornung, z.T. mit Hornperlenbildung, gekenn-
zeichnet. Das Stroma ist 6fter kriftig lymphozytiir in-
filtriert.

Bei niedrigem Differenzierungsgrad ist die Masse
der Tumorzellen undifferenziert, es sind nur gelegent-
lich Inseln hoherer Differenzierung oder ganz allge-
mein die Typisierungskennzeichen nur mit Miihe zu
erkennen.

Der mittlere Differenzierungsgrad liegt dazwischen
(wobei auch aufgrund prospektiver prognostischer
Untersuchungen zu erwégen bleibt, ob man an diesem
Grad noch festhalten solite).

Die spindelzellige Variante, die partiell neben plat-
tenepithelial differenzierten Tumoranteilen vor-

¢ Polymorphes, teilweise groB3- und hellzelliges Karzinom. H. E.
120fach. d Bronchiolo-alveoldres Karzinom von hohem Diffe-
renzierungsgrad mit Austapezierung der Alveolarwinde. H.E.
120fach

kommt, hat eine sarkomartige Wuchsform. Sie breitet
sich vorwiegend polypoid in grifieren Bronchien aus
und hat eine etwas bessere Prognose; die Differential-
diagnose ergibt sich zum Karzinosarkom (> S.846).
® Kleinzellige Karzinome (ICD-0-DA M-8041/3)
kommen in unterschiedlicher Form und in Kombina-
tionen vor.

Der lymphozytoide (,,0at cell-*)Typ wird von eif6rmi-
gen kleinen Zellen gebildet, die gréfBer als Lympho-
zyten sind, dicht erscheinende rundliche oder ovale
Kerne und sehr spdrliches Zytoplasma aufweisen
(Abb. 11.47b). Quetschartefakte mit spindeliger Kern-
deformation kommen besonders in Biopsien vor und
konnen die Diagnose gegeniiber dichten entziindli-
chen Infiltraten sehr erschweren. Stroma ist kaum vor-
handen, Nekrosen sind hiufiger zu finden. Es kom-
men auch bandférmige Anordnungen oder Pseudoro-
setten um kleine Gefile vor. Die Diagnose sollte
aufrechterhalten werden, auch wenn gelegentlich gro-
Bere Zellen, vereinzelte Tubuli oder geringe Mengen
muzinartiger Substanzen vorkommen. Der Tumor
wadchst schnell und setzt Friithmetastasen, die z. B, 6fter
im Knochenmark zum Zeitpunkt der Erstdiagnose
schon nachgewiesen werden konnen. Offenbar beste-
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hen gewisse Zusammenhénge auch histologischer Art
mit den Karzinoidtumoren (> S.843).

Das kleinzellige Karzinom vom intermedidren Zell-
typ wird von Zellen dhnlicher Kernstruktur, jedoch
mit reichlicherem Zytoplasma und insgesamt grdflerer
Unregelmdpigkeit gebildet; es konnen polygonale oder
fusiforme Zellformen auftreten, die aber bei der jetzt
giiltigen Klassifikation nicht mehr als getrennte Sub-
typen gewertet werden. Bei Kombinationen mit grof3-
zelligen Abschnitten sollte an dieser Typisierung fest-
gehalten werden.

Ein kombinierter Haferkornzelltyp liegt nur bei Mi-
schungen mit definierten plattenepithelialen und/oder
adenomatisen Zelltypen vor. Im zytologischen Ab-
strich konnen die Kerne lockerer erscheinen und die
Nukleolen deutlicher hervortreten.

Kleinzellige Karzinome sind im Gegensatz zu den
Plattenepithel- und Adenokarzinomen einer zyto-
statischen Therapie relativ gut zugéinglich und rela-
tiv strahlensensibel. Sie werden von vielen Klini-
kern nicht mehr primir operiert. Ihre histologische
Abgrenzung in Biopsien ist fiir die Klinik beson-
ders wichtig, weil damit oft schon eine entschei-
dende therapeutische Weiche gestellt wird.

® Adenokarzinome (ICD-0-DA M-8140/3) sind durch
tubuldre, azindre oder papilldire Wuchsformen und/
oder durch Schleimbildung der Tumorzellen gekenn-
zeichnet. Ein Grading kann fiir die azindren und papil-
ldren Formen in Uiblicher Weise anhand der Differen-
zierungsmerkmale vorgenommen werden; sie gelten
auch als besondere Subtypen.

e Das bronchioloalveolire Karzinom (ICD-0-DA M-
8250/3) hat Bdnder zylindrischer Tumorzellen, die auf
den Winden prdexistenter Alveolargebiete wachsen
(Abb.11.47d). Da auch hierbei pseudopapillidre und
papillire Abschnitte vorkommen kénnen, ist die Un-
terscheidung zwischen den peripheren papilldren
Adenokarzinomen und den bronchioloalveoliren
Karzinomen nicht allgemein iiblich. In Narbenkarzi-
nomen ist der zentrale narbige Abschnitt oft nur solid
oder tubulir differenziert, wihrend papillire Forma-
tionen in der Peripherie auftreten. Die bronchioloal-
veoldren Karzinome mit Schleimbildung breiten sich
meist schneller aus als die von hochzylindrischen
nichtschleimbildenden Zellen gebildeten Formen, de-
ren Zellen etwa Clara-Zellen dhneln.

e Die soliden schleimbildenden Karzinome (ICD-
0-DA M-8481/3) sind niedrigdifferenzierte Adeno-
karzinome ohne Tubulus-, Azinus- oder Papillenbil-
dung, aber mit nachweisbarer intrazelluldrer Schleim-
bildung in vielen Zellen. Sie sind gegeniiber anderen
niedrigdifferenzierten Tumoren abzugrenzen, die ge-
legentlich Schleimbildung aufweisen konnen. Muzin-
farbungen sind erforderlich, weil saure Mukopolysac-
charide im Stroma vieler Tumoren vorkommen. Die
Tumorzellen haben meist grofe Kerne mit prominen-
ten Nukleolen und wachsen in kompletten Verbidnden.

Adenokarzinome metastasieren ebenfalls relativ
friih, so daB oft schon zum Zeitpunkt der Diagnose in-
tra- oder extrathorakale Metastasen, besonders Hirn-
metastasen, bestehen konnen.

Metastasierung

Hinweise auf die Metastasierung wurden schon bei
den einzelnen Tumorformen angefiihrt. Im Uberblick
ergibt sich, daB die Metastasenfrequenz allgemein sehr
hoch ist, auch bei scheinbar noch lokalisierten Tumo-
ren®. Die hohe Gesamtsterblichkeit der Bronchialkar-
zinompatienten an ihrem Karzinom von derzeit 92%
wird im wesentlichen hierdurch bedingt. Auffillig ist
eine verhiltnisméBig geringe Rate primdrer Lungen-
metastasen (— mediastinaler Lymphknoten, — Ve-
neneinbruch, — Lunge); diese treten vielmehr in er-
heblichem Umfange erst als tertidre Metastasen bei
ausgedehnter viszeraler Metastasierung auf.

_ Direkte Ausbreitung in das Mediastinum, auf den
Osophagus und Herzbeutel ist dagegen recht haufig.
Oft sind die Metastasen zum Zeitpunkt der Operation
nicht bekannt. So konnten bei primér scheinbar kura-
tiv operierten Patienten, die innerhalb 1 Monats nach
der Operation starben, bei der Obduktion Fernmeta-
stasen bei 17% der Fille von Plattenepithelkarzinom
und 63% der Fille von kleinzelligem Karzinom, insge-
samt bei 24%, und lokale Tumorreste bei 35% nachge-
wiesen werden®. Ein ausgesprochener Organotropis-
mus liegt nicht vor. Leber, Nebennieren, Knochen und
Gehirn sind besonders hiufig befallen®'.

Immunologischer Status

Die lymphozytire Infiltration des Tumorstromas, be-
sonders auch die randlichen Abgrenzungen periphe-
rer Karzinome, kénnen sehr unterschiedlich ausgebil-
det sein und einen gewissen Hinweis auf eine ortliche
immunologische Abwehrreaktion geben. Nicht selten
wird auch eine sarkoiddhnliche Reaktion in Lymph-
knoten des Abflufigebietes gefunden. Die Beziehun-
gen sind aber noch weitgehend ungeklirt?®*. Der
Nachweis von karzinoembryonalem Antigen (CEA) ist
nicht diagnostisch; es kommt nur bei 80% der Karzi-
nompatienten, aber bei 68% von Fillen exazerbieren-
der chronischer Bronchitis vor*. Versuche einer posi-
tiven therapeutischen Beeinflussung durch unspezifi-
sche Immunstimulation (BCG, Corynebacterium par-
vum) blieben ohne Erfolg.

Paraneoplastische Syndrome bei Lungentumoren

Bronchialkarzinome haben eine grof3e Potenz zur
ektopischen Hormonbildung, besonders nahezu al-
ler Peptidhormone. Etwa 10% aller Tumoren sind
aktiv, manche bilden mehrere Hormone". Am hiu-
figsten wird ACTH gebildet.

Parathormon wird fast ausschlieBlich von Platten-
epithelkarzinomen gebildet, Serotonin und melanozy-



tenstimulierendes Hormon kommt nur bei kleinzelli-
gen Karzinomen vor, auch Kalzitonin und antidiureti-
sches Hormon werden fast nur von diesem Tumortyp
gebildet. Humanes Choriongonadotropin und Wachs-
tumshormon sind weniger an bestimmte Formen ge-
bunden.

Die besonders hohe Rate ektopischer Hormonbil-
dung und gewisse Ubereinstimmungen mit den Karzi-
noidtumoren und anderen vom APUD-Zellsystem ab-
zuleitenden Tumoren (s.u.) spielen eine Rolle in der
Diskussion der Histogenese des kleinzelligen Karzi-
noms'>*. Das typische Karzinoidsyndrom ist bei den
Lungentumoren aber selten.

Endokrine Storungen und paraneoplastische Syn-
drome wurden bei bis zu 12% der Lungenkarzinom-
patienten beobachtet>*. Unter den endokrinologi-
schen Storungen kommt das Cushing-Syndrom, z.T.
nur unvollstindig, am hiufigsten vor; beobachtet wer-
den weiterhin Folgen einer Produktion von Antidiure-
tin, Hyperkalzdmiesyndrome, Hypoglykdmie, Akro-
megalie, Gynidkomastie, Hyperthyreoidismus und
vermehrte Hautpigmentation (u.a. Acanthosis nigri-
cans). Storungen der Blutgerinnung liegen der Throm-
bophlebitis migrans zugrunde. Neuromyopathie, zere-
bellire Degeneration, peptische Ulzera und Trom-
melschlegelfinger sind andere Erscheinungen, die auf
die Bildung physiologisch aktiver (Kallikrein, Seroto-
nin u.a.) und immunologisch aktiver Substanzen zu-
riickgefiihrt werden kénnen®.

Karzinoidtumoren
(ICD-0-DA M-8240/1)

Definition

Karzinoide unterscheiden sich in ihrem klinischen
Verhalten wesentlich von den Karzinomen, von de-
nen sie frither (Name!) auch scharf getrennt wur-
den. Sie gelten heute als Karzinome niedrigen Ma-
lignitdtsgrades mit gewohnlich sehr guter Prognose.

Epidemiologie, Atiologie
Karzinoidtumoren sind mit 1-2% aller Tumoren rela-
tiv selten und treten in nahezu allen Altersgruppen bei
beiden Geschlechtern etwa gleich hiufig auf'’. Das
mittlere Lebensalter der Tumortriger von knapp iiber
40 Jahren liegt deutlich niedriger als bei den Bron-
chialkarzinomen.

Es besteht keine Beziehung zum Zigarettenrauchen
oder anderen, in der Atiologie des Bronchialkarzi-
noms eine Rolle spielenden Karzinogenen.

Histogenese

Die Zellen der Karzinoide weisen besondere bioche-
mische und ultrastrukturelle Merkmale auf, die sie als
Tumoren des APUD- (,,amine precursor uptake and
decarboxylation system‘-) Systems erscheinen las-
sen®*. Als Ausgangspunkt kommen Zellen mit den
charakteristischen neurosekretorischen Granula in
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Abb.11.48a—c. Bronchialkarzinoid: a Typische Lokalisation in
groBem Bronchus, Bronchostenose, poststenotischer Sekretstau
und Bronchusektasie (zentrales Karzinoid K). b Kleines peri-
pheres subpleurales Karzinoid. H. E. 2,4fach. ¢ Ausschnitt aus b:
Karzinoid von trabekulir-alveolirem Bau. H.E. 180fach

Betracht, die in bronchialen Schleimdriisen und in der
Schleimhaut grifierer Bronchien und Bronchiolen
nachweisbar sind'®. Die Tumoren kénnen verschiede-
ne biologisch aktive Substanzen produzieren, wobei al-
lerdings nur selten typische klinische Syndrome auf-
treten, das sog. Karzinoidsyndrom noch am ehesten
bei Fillen mit Lebermetastasen. Manche dieser Ei-
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genschaften stellen eine Verbindung zu den kleinzelli-
gen Karzinomen her, die aber noch stark diskutiert
wird'>*. Immerhin sind das klinische Verhalten und
die Reaktion auf die Therapie auflerordentlich unter-
schiedlich.

Morphologie

Mikroskopisch haben die Tumoren einen mosaikarti-
gen alveoldren oder trabekuliren Aufbau, der durch
ein ziemlich reichlich vaskularisiertes gleichmiBiges
Bindegewebsgeriist betont wird*. Die meist polygona-
len Zellen besitzen ein reichliches, teils granuléres und
leicht eosinophiles, teils helles Zytoplasma und
gleichmédBige ovale Kerne mit meist deutlichen Nu-
kleolen. Mitosen sind selten. Nekrosen kommen kaum
vor. Argyrophile Granula lassen sich nicht regelmiBig
darstellen. Sie entsprechen den elektronenmikrosko-
pisch nachweisbaren ,,neurosekretorischen* Granula.
Gelegentliche azindre Strukturen und Schleimbildung
kommen vor. Mehr spindelzellige Abschnitte kénnen
auch Palisadensteliungen der Kerne aufweisen. In
manchen Tumoren findet man ein breiteres Gertist
aus hyalinisierten Bdndern; selten kommen dabei me-
taplastische Verknocherung oder Amyloidablagerung
vor.

Klassifikation

Teils nach dem Sitz werden verschiedene Hauptfor-
men unterschieden”*15:

® Das zentrale Karzinoid (Abb.11.484a) ist mit etwa
90% am hdufigsten. Es entwickelt sich in der Wand
subsegmentaler oder grifierer Bronchien und wichst
polypoid in die Lichtung vor, die es schlieBlich nahezu
vollstindig verschlieBen kann. Bei gleichzeitiger Aus-
breitung im Peribronchium entsteht eine Art Sanduhr-
Jform. Ausgangspunkt sind vermutlich die bronchialen
Driisen, zumal bei dieser Form auch herdf6rmig
Schleimbildung auftreten kann. Das gewohnlich intak-
te Gberkleidende Epithel zeigt oft Plattenepithelmeta-
plasie. Poststenotische Atelektase, Pneumonie oder
Bronchiektasie fiihren am hiufigsten zur Diagnose.

Die meist 2-4 cm groen Tumoren sind mikrosko-
pisch recht gleichmiBig aufgebaut. Wegen der intak-
ten epithelialen Bedeckung fillt die zytologische Un-
tersuchung gewohnlich negativ aus.

Die vollstindige Exstirpation ist ausreichende The-
rapie. Die Metastasierungsrate, zunichst in die regio-
nalen Lymphknoten, liegt deutlich unter 10%.
® Das periphere Karzinoid (Abb.11.48b u. c¢) macht
etwa 10% der Karzinoidtumoren aus. Es entsteht aus
APUD-Zellen in der Schleimhaut kleiner Bronchien
bzw. Bronchiolen und bildet fleischige, nicht gekapsel-
te periphere Tumoren, die gelegentlich auch in der
Mehrzahl oder in Verbindung mit multiplen ,,Tu-
mourlets* (s.u.) vorkommen. Im Gegensatz zu der
zentralen Form werden hier hédufiger spindelige Zell-
Jformen, auch leichte Kernpolymorphie und einige Mi-
tosen gefunden; insgesamt ist die Pleomorphie aber
nicht ausgeprigt. Die Prognose ist gleich wie bei dem
zentralen Karzinoid.

Wegen des peripheren Sitzes kann eine einfache
Keilexzision ausreichend sein. Bei ausgeprégt spindel-
zelligen Formen ergibt sich die Differentialdiagnose
zu mesenchymalen Tumoren. Die reich vaskularisierte
»endokrinoide“ Struktur und besonders der Nachweis
agyrophiler Granula sind wichtige Hinweise. Gegen-
iiber dem sehr selten diagnostizierten pulmonalen Pa-
ragangliom, dessen Existenz insgesamt nicht gesichert
erscheint'®, ist eine differentialdiagnostische Abgren-
zung praktisch kaum méglich.
® Der , Tumourlet-Typ“ des bronchioldren Karzi-
noids ist klinisch in aller Regel asymptomatisch. Die
Tumoren werden gewohnlich nur zufillig oder bei
sehr griindlicher Untersuchung am Obduktionsmate-
rial nachgewiesen. Die meist sehr kleinen, gewShnlich
nur bis 3-4 mm grof3en Tumoren kommen hiufiger in
narbigen Bezirken vor, wo sie in Form von Nestern
oder feinen Stringen ein infiltratives Wachstum vor-
tduschen kénnen.

Mikroskopisch haben die Tumorzellen Ofter spérli-
ches Zytoplasma und dichte Kerne. Es besteht aber
keine Polymorphie, Mitosen oder Nekrosen fehlen.

Die Differentialdiagnose gegeniiber einer Hyperpla-
sie von Kulschitzky-Zellen bzw. Mikrokarzinoiden er-
gibt sich daraus, daB3 diese auf die Bronchiolar-
schleimhaut begrenzt sind.

Dieser Tumor ist in der WHO-Klassifikation® in
der Gruppe der ,,verschiedenen Tumoren* aufgefiihrt.
® Atypische Karzinoidtumoren sind Varianten zentra-
ler oder peripherer Karzinoide, die einen ungleichmd-
Pigen Aufbau, stirkere Zellpolymorphie mit Kernhy-
perchromasie und spéirlichem Zytoplasma, reichliche-
re Mitosen und in groBeren Tumoren auch Nekrosen
und Einblutungen aufweisen. Diese Variante macht
etwa 10% der Karzinoide aus. Sie haben eine deutlich
hohere Metastasenrate (Angaben bis 70%) und ent-
sprechend schlechtere Prognose. In stark atypischen
Karzinoiden kann die Differentialdiagnose gegeniiber
kleinzelligen Karzinomen mit spindeligen oder fusi-
formen Kernen schwierig sein.

Bronchialdriisenkarzinom

Im Gegensatz zu den typischen Adenokarzinomen,
die von den bronchialen Schleimdriisen ausgehen
(= S.840), handelt es sich hier um Tumoren, die ty-
pisch fiir die Speicheldriisen sind®. Sie wurden frither
teilweise zu den Adenomen gerechnet bzw. als beson-
dere semimaligne Geschwiilste aufgefiihrt. Es handelt
sich jedoch nach heutiger Auffassung um Karzinome
niedrigen Malignitdtsgrades. Sie sind insgesamt selten;
ihre Hdufigkeit liegt um 0,5%, wobei das adenoid-
zystische Karzinom den groBten Teil ausmacht®,

® Das adenoid-zystische Karzinom (frither Zylindrom)
(ICD-0-DA M-8200/3) hat einen typischen kribrifor-
men Bautyp; die Tumorzellen bilden schmale gangar-
tige Strukturen, die 6fter PAS-positives Sekret enthal-
ten, oder breitere Stringe, in denen zystische Hohlrdu-
me auftreten, die dem Tumor ein siebdhnliches
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Abb.11.49a—d. Sonstige Tumoren und tumorartige Prozesse:
a Kleines interstitiell gelegenes Chemodektom. Zufallsbefund in
einer Fibroselunge. H.E. 210fach. b Lymphogranulomatose.
Massiver Befall der Lymphknoten (L) und ausgedehnte Lun-

Aussehen verleihen. Wie im Bereich der oberen Luft-
wege (> S.730) wichst der Tumor auch im Lungen-
bereich lokal weit infiltrierend und zerstorend. Seine
Metastasierungsrate liegt unter der der gewohnlichen
Karzinome, ist aber hoher als bei den Karzinoiden
und mukoepidermoiden Karzinomen.

e Das mukoepidermoide (1CD-0-DA M-8430/3) Kar-
zinom ist in der Lunge selten; es wird von schleimbil-
denden Zellen, Zwischenzellen und plattenepithelialen
Epithelwucherungen gebildet, die in Haufen oder
Stringen auftreten, Interzellularbriicken aufweisen,
aber nicht verhornen. Der Tumor ist differentialdia-
gnostisch gegen adenosquamose Karzinome abzugren-
zen; seine Zellen sind insgesamt viel regelmaBiger, in-
filtrierende Ausbreitung tritt nicht deutlich hervor;
manche Autoren differenzieren noch eine regelméaBig
metastasierende Variante hohen Malignitéitsgrades'.
® An sonstigen Tumoren kommen sehr selten maligne
pleomorphe Adenome (ICD-0-DA M-8940/3) und Azi-
nuszelltumoren (ICD-0-DA M-8550/1) vor, die den
entsprechenden Speicheldriisentumoren gleichen'.
® Bronchiale Onkozytome sollen nur dann diagnosti-
ziert werden, wenn — im Sinne der urspriinglichen Na-
mensgebung — die charakteristische feingranuldir-eosi-

Verschiedenartige und unklassifizierte Tumoren

genbeherdung (H). ¢ Eosinophiles Granulom der Lunge mit
multinodulirer Ausbreitung (Operationspréparat). d Eosinophi-
les Granulom mit bereits stiarkerer Fibrosierung. H. E. 190fach

nophile Struktur des Zytoplasmas auf einer mitochon-
drialen Hyperplasie beruht; in allen anderen Fillen
diirfte der Tumor eher den Karzinoiden zuzurechnen
sein’>.

Mesotheliale Tumoren

Diese sind bei den Pleuratumoren (= S.854) abge-
handelt.

Verschiedenartige und unklassifizierte Tumoren

Unklassifizierte Tumoren

Hier sind gemdB WHO-Klassifikation alle Tumoren
einzuordnen, die nicht den iibrigen Kategorien zu-
geordnet werden konnen.

Verschiedenartige Tumoren

Es werden gutartige und bosartige unterschieden, die
samtlich selten sind.
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Benigne Tumoren

e Der Klarzell-(, Zucker“-)tumor (ICD-0-DA M-
8310/1) ist in seiner Histogenese unklar. Er entwickelt
sich peripher, kann mehrere Zentimeter gro3 werden
und ist durch ein stark vaskularisiertes Stroma und
Zellen mit sehr reichlichem hellem oder leicht eosino-
philem feingranulirem Zytoplasma gekennzeichnet,
das massenhaft, auch noch nach Formalinfixation
nachweisbar, Glykogen enthilt'>®. Der Tumor ist im-
mer gutartig.

® Chemodektome (Paragangliome) (ICD-0-DA M-
8693/1) (Abb. 11.49 a) sind solide, 1-2 cm grofBe, knét-
chenformige, asymptomatische Tumoren und gleichen
peripheren Karzinoiden (> S.844); diagnostisch
konnte ihre enge rdumliche Beziehung zu Arterien-
winden sein'>®. Die sog. kleinen pulmonalen Chemo-
dektome treten multipel, oft in Verbindung mit Throm-
boembolien auf und sind in ihrer Herkunft ungeklért.
Chemorezeptorische Zellen sind fiir die menschliche
Lunge nicht bestitigt'*; es stellt sich die Differential-
diagnose zu den ,,Tumourlets* (> S.844).

e Teratome (ICD-0-DA M-9080/1) sind in der Lunge
sehr viel seltener als im Mediastinum (> auch Ham-
artome, S.833).

Maligne Tumoren

e Karzinosarkome (ICD-0-DA M-8980/3) sind bosar-
tige Tumoren mit bosartiger epithelialer und bosarti-
ger mesenchymaler Komponente, fiir die zur sicheren
Diagnose die Metastasierungspotenz beider Kompo-
nenten bewiesen sein sollte’. Meist liegt ein Platten-
epithelkarzinomund ein Fibrosarkomvor. Die Differen-
tialdiagnose gegeniiber den spindelzellig differenzierten
Plattenepithelkarzinomen, bei peripherem Sitz auch
gegeniiber Mesotheliomen, kann duBerst schwierig
sein, sofern nicht spezifischere mesenchymale Diffe-
renzierungen (besonders chondrosarkomatdse) auf-
treten. Die Tumoren sind sehr selten. Sie wachsen oft
polypoid in gro3e Bronchien ein und sind grauwei3-
lich, fleischig und fest. Die Prognose ist schlecht.

® Das pulmonale Blastom (Embryom, embryonales
Karzinosarkom) (ICD-0-DA M-9072/3) besteht aus
unreifen oder primitiven epithelialen und mesenchyma-
len (stromalen) Komponenten mit Differenzierungs-
richtung zur pseudoglanduliren Periode der Lungen-
entwicklung®>%%%, Der Tumor ist sehr selten, tritt in
allen Lebensaltern auf, vorwiegend bei dem mdnnli-
chen Geschlecht. Es handelt sich meist um recht gro3e
periphere Tumoren von echer weicher Konsistenz,
durchsetzt von Nekrosen. Maligne epitheliale und
mesenchymale Strukturen treten auf, die an Nephro-
blastome erinnern koénnen; gelegentlich kommen
auch Differenzierungen zu Knorpel, Knochen, fibro-
sem Gewebe sowie glatter oder auch quergestreifter
Muskulatur vor. Der Tumor metastasiert hiufig und
hat einen hohen Malignitditsgrad. Differentialdiagno-
stisch miissen Metastasen eines Nephroblastoms aus-
geschlossen werden.

® Maligne Melanome (ICD-0-DA M-8720/3) kom-
men in den tiefen Luftwegen nur sehr selten vor. Sie
gehen von der Bronchialschleimhaut aus.

® Maligne Lymphome (ICD-0-DA M-9590/3) kénnen
von den regioniren Lymphknoten aus auf die Lungen
iibergreifen oder diese primér befallen (Abb.11.49b).

Metastasen in der Lunge
(ICD-0-DA M-8000/6)

Metastasen sind die hdufigsten Tumoren in der Lunge,
die als nachgeschaltetes Kapillargebiet des vendsen
Schenkels des groBen Kreislaufes wiederum der hiu-
figste Metastasenort aller soliden Tumoren ist (hdma-
togene und lymphohdmatogene Ausbreitung). Von der
Lunge aus kénnen sich weitere Tochtermetastasen in
den regionalen Lymphknoten und im ibrigen Orga-
nismus verbreiten.

Die meisten Metastasen sind peripher lokalisiert
und i.allg. multipel. Solitire gréf3ere Metastasen, die
einen primiren Lungentumor vortduschen, sind dem-
gegeniiber selten. Thre Abgrenzung gegeniiber einem
primédren Lungentumor kann schwierig sein, beson-
ders der Metastasen von Adenokarzinomen gegen-
iiber dem bronchioloalveolidren Karzinom.

Endobronchiale Ausbreitung ist selten. Durch Ein-
bruch in Bronchien kommt eine positive Sputumzyto-
logie jedoch héufiger vor.

Die lymphangische Ausbreitung fithrt zu einer reti-
kuldren Zeichnung des Lungengewebes. Sie kommt
besonders bei Magen- und Mammakarzinomen, aber
auch bei primédren Karzinomen der Lunge, vor. In der
Bronchusbiopsie ist der Nachweis lymphangischer
Tumorausbreitung in der Submukosa vieldeutig.

Mikroskopisch werden alle Tumorformen gefunden.

Maligne Tumoren des Mediastinums kénnen sich
kontinuierlich in das Lungengewebe ausbreiten.

Tumorihnliche Lisionen

Hier werden in der Klassifikation der WHO? unter-
schiedliche Gruppen angefiihrt (&> auch®>%1%):

® Hamartome: Hierzu gehért v.a. auch das Hamarto-
chondrom (= S.833).

o Lymphoproliferative Prozesse kénnen iiber Monate
oder Jahre auf die Lunge begrenzt bleiben und fokal,
multipel oder diffus ausgebreitet sein. Hierzu gehoren
das Pseudolymphom, die lymphomatoide Granuloma-
tose und die diffuse lymphoide Form der interstitiellen
Pneumonie (> S.800).

® Tumourlets (> S.844).

® Fosinophiles Granulom, das isoliert in der Lunge
vorkommen oder bei dem die Lunge als Teil einer Sy-
stemerkrankung einbezogen sein kann (Abb.11.49¢
u. d).

® Das sklerosierende Hdmangiom besteht in einer
rundherdigen progressiven und sklerosierenden Wu-
cherung von Fasergewebe, wobei fibrosierte Alveolar-



winde von proliferierendem, papilldrem, aber nicht
karzinomatdsem Alveolarepithel tberkleidet werden
und Blutungen im Tumor zu Hdmosiderinablagerun-
gen und Schaumzellanhdufung fiihren; schlieBlich
kann es auch zu Verkalkungen kommen.

e Der entziindliche Pseudotumor besteht aus tumor-
artig angeordneten Proliferationen von Plasmazellen,
Lymphozyten und Fasergewebe (sog. Plasmazellgra-
nulom) oder stirker fibrésen Herden, die reichlich
Schaumzellen und himosiderinbeladene Makropha-
gen enthalten (sog. Fibroxanthom), moglicherweise al-
tere Stadien des gleichen Prozesses darstellen und ver-
kalken kénnen.

e Tumoren kénnen schlieBlich auch durch anderweiti-
ge Erkrankungen vorgetduscht werden, z. B. Tuberku-
lose, Mykosen, sog. Amyloidtumoren, Lymphangio-
leiomyomatose (> S.834), parasitire Erkrankungen
oder GefiBfehlbildungen.
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Pleura

Anatomisch-physiologische Vorbemerkungen

Der Pleuraspalt ist allseits von einer glatten serdsen
Haut umgeben, die als Pleura parietalis (costalis, dia-
phragmatica und mediastinalis) die innere Thorax-
wand, als Pleura visceralis (pulmonalis) die Lungen
iiberkleidet®.

Das einschichtige flache Deckepithel (Mesothel) sitzt
ohne Basalmembran einer Bindegewebsschicht (Endo-
pleura) auf, die oberflichlich eine zu einer Grenzia-
melle verdichtete Schicht elastischer und retikuldrer
Fasern, in den tiefen Abschnitten eine kréftigere
Schicht sich kreuzender kollagener Fasern aufweist.
Die Kollagenfaseranteile bestimmen die Dehnungs-
grenze und iiber die in das Lungengewebe von ihr
ausgehenden, in Kantenbereichen besonders krifti-
gen Septen der subpleuralen Lobuli auch die Form-
konstanz der Lungenkdrper. Die kostale Pleura liegt
der Fascia endothoracica auf, von der sie leicht ablos-
bar ist.

Die Gefif3versorgung erfolgt in der Pleura pulmona-
lis durch Aste der A. bronchialis, die mit den Pulmo-
nalarterien anastomosieren, in der Pleura parietalis
aus Asten der Interkostalarterien. Die Pleuren sind
kriftig kapillarisiert (, Riesenkapillaren®). Der vendse
AbfluB3 erfolgt in die Lungenvenen bzw. iiber thoraka-
le und mediastinale Venen in die V. cava cranialis.

Auch die Lymphgefifle sind stark entwickelt. Sie
sind in der viszeralen Pleura von kleinen Lymphfolli-
keln und pigmentspeichernden Histiozyten begleitet,
wodurch das mehr oder weniger stark hervortretende,
die Lobulusgrenzen markierende anthrakotische Netz
gepragt wird. Der Abflull erfolgt iiber die Lungensep-
ten und subpleurale GefdBstimme in die bronchopul-
monalen Lymphknoten.

Die groBBe Resorptionsfliche der Pleura parietalis,
auch fiir korpuskulire Teilchen, wird durch ein star-
kes, besonders im hinteren unteren Mediastinum zu
dichten Plexus angeordnetes LymphgefidBnetz ge-
wihrleistet”, hier ist auch das Mesothel verdickt (sog.
Milchflecken).

Der LymphabfluB3 aus der kostalen Pleura erfolgt
vorn in parakostalen Gefiafistimmen zu den Lymph-
knoten der A. thoracica interna, hinten zu den para-
vertebral liegenden Ln. interni; es bestehen Verbin-
dungen zu den duBeren interkostalen Lymphknoten
und den Achsellymphknoten, von der Pleura dia-
phragmatica zu peritonealen Lymphbahnen.

Die Nervenversorgung der Pleura ist dicht; afferente
Bahnen fiir Schmerzleitung, Berithrungsempfindung
und Dehnungsrezeptoren verlaufen iiber den N. va-
gus.

Uber den mit wenigen Kubikzentimetern serdser
Fliissigkeit gefiillten Pleuraspalt ist die Lunge funktio-
nell fest mit der Thoraxwand (einschlieBlich Zwerch-
fell) verbunden und muf} deren Atembewegungen un-
ter gleitender Verschiebung der Pleurablitter fol-
gen®®. Durch den elastischen Zug der gedehnten
Lunge entsteht der etwa —2 bis —8 cm H,O bei ruhi-
ger Atmung betragende, maximal bis —40cm H,0O
reichende Pleuradruck, der direkt (iiber einen kleinen
Pneumothorax) im Pleuraspalt oder indirekt mittels
eines in den Osophagus eingefiihrten Ballons gemes-
sen werden kann.

Auch die Lungenlappen verschieben sich wihrend
der Atembewegungen in den Interlobdrspalten ge-
geneinander. Pleuraverwachsungen behindern die
gleichmifBige Lungendehnung (> S.751). Der Sinus
phrenico-costalis ist ein Reserveraum, der sich erst in-
spiratorisch 6ffnet. In der Pleurahohle besteht eine
Druckschichtung mit beim Stehenden kraniokaudaler
Abnahme der Negativitit der Pleuradriicke.

Postmortal 16st sich die Deckzellschicht der Pleura
schnell ab. Bei postmortaler saurer Erweichung
kommt es zu schmutzig-graubriunlicher Pleuraverfir-
bung und ggf. zu Erweichungen der basalen Lungen-
anteile, links gewohnlich hiufiger und stirker als
rechts.



Fehlbildungen

Fehlbildungen der Pleura sind sehr selten und haben
keine wesentliche Bedeutung>?.

® Defekte des Herzbeutels und der linksseitigen Pleu-
ra mediastinalis fithren zur Verlagerung des Herzens
in die linksseitige Pleurahdhle. Zwerchfelldefekte ha-
ben Verlagerungen von Bauchorganen in die Pleura-
hoéhlen zur Folge.

o Abschniirungen bei der Bildung der Pleura-, Peri-
kard- und Peritonealhohle aus der priméren Zoélom-

Kreislaufstorungen

Blutungen

Blutungen kommen als Serosablutungen in der Pleura
und freie Blutungen in die Pleurahdhlen vor.

o Punktformige sog. Erstickungsblutungen (Tardieu-
Flecken) werden bei Erstickungstod oft in grofler Zahl
in der pulmonalen Pleura, auch in Thymus und Herz-
beutel beobachtet. Sie konnen bei intrauteriner
Asphyxie schon intrauterin auftreten. Zentrogene re-
flektorische Reizung der Endstrombahn, Adrenalin-
ausschiittung, abnorme negative Intrathorakaldriicke
bei angestrengter Atmung werden als Ursache disku-
tiert®.

® Paltauf-Blutungen sind etwas groBere verwaschene
Blutungen, die beim Ertrinkungstod gefunden wer-
den.

o Fliachenhafte Kontusionsblutungen fiihren gelegent-
lich zur Abhebung der Pleura visceralis.

® Stauungsblutungen treten seltener auf, nur ortlich
bei Tumoren mit Befall der Pleura findet man sie hiu-
figer, meist in Verbindung mit einem hdmorrhagischen
Pleuraerguf3. Schwere Traumen haben meist gleichzei-
tig einen Hdmothorax (s.u.) zur Folge.

® Sonstige Blutungen unterschiedlicher Ausdehnung
konnen bei toxischen Kapillarwandschiden, Sepsis
und Gerinnungsstorungen auftreten.

Hydrothorax

Hierunter versteht man die Ansammlung einer klaren,
bernsteinfarbigen, zellarmen und eiwei3armen Fliis-
sigkeit (Transsudat, spezifisches Gewicht unter 1015)
in der Pleurahohle®. Haufigste Ursache ist die Herz-
insuffizienz®. Derartige Stauungsergiisse sind oft dop-
pelseitig, meist nicht sehr gro3 (200-300 ml), sie kon-
nen sich rasch bilden, aber nach Rekompensation
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hohle lassen Zysten entstehen, die von Pleuradeck-
epithel ausgekleidet werden. Zysten kénnen sich
weiterhin auch aus Rezessus der mediastinalen Pleura
bilden, die gewdhnlich im Zwerchfell-Mediastinum-
Winkel liegen.

e Eine abnorme Faltenbildung der Pleura parietalis in
der rechten Pleurakuppel durch Verlagerung der V.
azygos (Azygosfurche) schneidet in das Lungengewe-
be ein und trennt dort den Lobus venae azygos ab.

auch rasch wieder schwinden. Hypalbumindmie (z.B.
bei Nierenerkrankung) oder Storungen des Lymphab-
Sflusses, besonders bei Tumoren, konnen weitere Ursa-
chen sein.

Die Druckverhiltnisse im Pleuraraum (hydrostati-
sche Druckschichtung, Lungenretraktion, Pleuraad-
hision) bedingen eine besondere Verteilung der Er-
gufsfliissigkeit. Kleinere Ergiisse sammeln sich dorso-
basal an, fiillen die Sinus phrenicocostales und heben
den unteren Lungenrand vom Zwerchfell ab. GroBere
Ergilisse sammeln sich im hinteren basalen Thorax-
raum an und sind durch die bogenférmige Ellis-
Damoiseau-Linie begrenzt, deren Scheitelpunkt in
der hinteren Axillarlinie liegt. GroBe Ergiisse iiber
1000-2000 ml fiihren zur Kompression der Lunge,
ggf. auch zur Mediastinalverschiebung. Die Ergul3-
grenzen sind auch an der herausgenommenen Lunge
noch an der Ausdehnung von Kollapszonen erkenn-
bar. Nach ErguBresorption kann es zur Verddung der
Sinus phrenicocostales kommen; an den Lungen wei-
sen fransenformige Anhénge an den basalen Lungen-
randern, nicht selten auch durch Pleurafibrose fi-
xierte Umfaltungen des unteren Lungenrandes (Abb.
11.50b), auf frithere Ergiisse hin®’.

Gekammerte Ergiisse bilden sich zwischen Pleura-
verwachsungen, nicht selten auch interlobar. Ver-
wachsungsstringe kénnen stark gedehnt werden, u. U.
rupturieren und zu Blutungen in den ErguB fithren.

Sonderformen der Pleuraergiisse

® Himorrhagische Ergiisse: Sie entstehen meist durch
Diapedeseblutungen in den Erguf3; Ursache kénnen,
abgesehen von Verletzungen (auch nach Punktionen),
primire oder metastatische Pleuratumoren, Lungen-
infarkte, Tuberkulose u.a. sein.
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Abb.11.50a—f. Entziindliche Pleuraerkrankungen: a Fibrindse
Pleuritis mit typischer buhnenartiger Anordnung. b Umgefalte-
ter, durch Pleuraadhisionen fixierter unterer Lungenrand nach
PleuraerguB3. ¢ Pleuraschwarte, Traktionsemphysemzone (para-
septales Emphysem) im angrenzenden Lungengewebe. d Alte

® Der Chylothorax ist ein weiBlicher milchihnlicher
Erguf3, der reichlich fein dispergiertes Fett und 2-3%
Eiweil} enthdlt; er bildet sich spontan bei tumordsen
oder entziindlichen Stenosen des Ductus thoracicus
und kann auch bei Duktuslisionen (stumpfe Thorax-
traumen, postoperativ) sowie bei Thrombose der V.
subclavia sinistra entstehen.

Pleuraempyem-Resthohle (Operationspriparat). e Produktiv-
verkdsende Pleuritis tuberculosa (Sammlung Giese). f Flichen-
hafte Pleurahyalinose (,,Pleuraplaque®), hier auf der thorakalen
Zwerchfellfldche bei einem Fall von Asbestose

® Pseudochyléose Ergiisse sehen dhnlich aus; die Trii-
bung ist hier durch Cholesterinbeimischung (,, Chole-
sterinpleuritis“, alte hamorrhagische oder purulente
Ergiisse) bedingt.

® Meigs-Syndrom: Hierunter versteht man meist
rechtsseitige Pleuraergiisse bei dlteren Frauen mit
Ovarialtumoren, besonders Fibromen; sie schwinden



nach operativer Entfernung des Tumors (> Bd.2,
Kap.9).

Pneumothorax

Definition

Als Pneumothorax wird eine Luftansammlung in
der Pleurahohle bezeichnet.

Der damit verbundene Lungenkollaps engt das
Atemvolumen ein; besonders bei dem Spannungs-
pneumothorax droht die Gefahr der Erstickung®.
Pneumothorazes treten heute auch nicht ganz selten
nach Reanimationsmafinahmen auf.

Die Pneumothoraxprobe (Bildung einer seitlichen,
mit Wasser gefiiliten Tasche durch die abpraparier-
ten Thoraxweichteile, Anstich der Interkostalriu-
me unter Wasser) sollte deshalb hiufiger, regelmé-
Big bei Polytraumatisierten und bei allen Neugebo-
renensektionen praktiziert werden.

Atiologie, Pathogenese, Formen
® Offener Pneumothorax: Er entsteht durch Verletzun-
gen der Brustwand. Luft wird durch den Defekt in die
Thoraxhéhle eingesaugt, die Lunge retrahiert sich hi-
luswiirts. Das Mediastinum kann durch den negativen
Druck der gesunden Lunge inspiratorisch stirker, ex-
spiratorisch schwicher gegen die intakte Thoraxseite
vorgew61bt werden (Mediastinalflattern) und dadurch
zu einer zusitzlichen Ventilationsstérung fiithren.
Durch WundverschluB wird der offene in einen ge-
schlossenen Pneumothorax umgewandelt.
® Geschlossener Pneumothorax: Bei geschlossenem
Pneumothorax entspricht das Ausmal3 des Lungen-
kollapses der Menge der eingedrungenen Luft. Die
Luft bildet einen mehr oder weniger breiten Luftman-
tel um die Lunge, ein negativer Pleurarestdruck mit
respiratorischen Druckschwankungen bleibt noch er-
halten. Bei Verwachsungen wird die Lunge zeltartig
gerafft, zwischen flichenhaften Verwachsungen kann
sich ein sog. abgesackter Pneumothorax entwickeln.
Die Luft stammt fast immer aus der Lunge. Anspie-
SBung der Lunge bei Rippenfrakturen ist Ursache des
traumatischen Pneumothorax, der durch eine beglei-
tende Blutung hiufig zum Hdmopneumothorax wird,
wihrend die entziindliche Einschmelzung von Lun-
gengewebe (AbszeB, Kavernenruptur, Lungeninfarkt)
meist zu Pyopneumothorax fithrt. Dem Pneumothorax
bei Beatmung geht meist ein interstitielles Emphysem
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(> S.757) voraus. Auch nach Pleurapunktionen
bleibt meist ein kleiner Pneumothorax bestehen.

o Der sog. Spontanpneumothorax ist ein geschlosse-
ner Pneumothorax, der ohne duBlere Einwirkung ent-
steht. Seine hiufigste Ursache ist heute die Ruptur
subpleuraler kleiner Emphysemblasen, v.a. eines um-
schriebenen kleinblasigen Narbenemphysems, aber
auch bei Lungenfibrose oder Tumoren. Plétzliche
Drucksteigerungen (Husten, Niesen)kénnen ihn auslo-
sen. Meist kommt es zum vollstindigen Lungenkol-
laps, der sich nach Verschluf3 der Perforations6ffnung
selbstindig wieder zuriickbildet. Rezidive sind aber
nicht selten, so dal3 wie bei dem seltenen Dauerpneu-
mothorax bei bronchopleuraler Fistel ein operativer
Eingriff erforderlich wird. Ob es einen aperforativen
Spontanpneumothorax (Luftdurchtritt durch pordse
Pleura, z.B. von Emphysemblasen, ohne groberen
Einri*) gibt, ist zweifelhaft. Gelingt es, die Lunge
unverletzt bei der Obduktion zu entnehmen, so kann
die Perforationsoffnung durch Aufblasen unter Was-
ser nachgewiesen werden.

® Der therapeutische Pneumothorax wurde frither
haufig zur Kollapstherapie tuberkuléser Kavernen
angewendet, hat aber heute nur noch eine ganz be-
grenzte Indikation®. Als typische Komplikation
konnte es nach jahrelanger Fiihrung zur Pleurafibrose
und zu der sog. ,,unexpandable lung* kommen'®. Bei
Pleuraverwachsungen kann auch ein extrapleuraler
Pneumothorax nach Pneumolyse durch Schaffung ei-
nes Hohlraumes zwischen Pleura costalis und Fascia
endothoracica angelegt werden, der mit Luft (frither
auch als ,,Plombe“ mit Ol oder Kunststoff) gefiillt
wird?.

Verlauf, Komplikationen

Die Gaszusammensetzung im geschlossenen Pneumo-
thorax gleicht sich rasch den Gasdriicken in den um-
liegenden Geweben an®.

e Luftresorption: Sie erfolgt bei geringen Luftmengen
innerhalb weniger Tage, bei groBeren in Wochen bis
Monaten und verléduft bei Pleurafibrose verzogert.

® Spannungspneumothorax: Er ist die gefahrlichste
Form und entsteht durch einen Ventilmechanismus,
der bei Inspiration auch bei schon kollabierter Lunge
Luft in die Pleurahohle gelangen 14Bt, die exspirato-
risch nicht abflieBen kann. Es kommt zum Aufbau ho-
her positiver Driicke mit Ausbuchtung des Zwerchfel-
les in das Abdomen und Mediastinalverlagerung in
die gesunde Seite, so daB schlieBlich Erstickung ein-
tritt. Als NotmaBBnahme kann hier nur ein gegenlaufig
arbeitendes Ventil (Punktionskaniile mit aufgebunde-
nem offenem Fingerling o.4.) helfen.

® Mediastinal- und Hautemphysem stellen typische,
wenn auch seltenere Komplikationen des Pneumo-
thorax, zumal des Spannungspneumothorax, dar.

® Himato- und Pyopneumothoraxs.o.
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Unspezifische Pleuritis

Epidemiologie, Atiologie, Pathogenese
Entziindungen der Pleura sind haufig.

Fast durchweg handelt es sich um eine Mitbeteili-
gung bei Erkrankungen der Nachbarorgane, v.a. der
Lunge selbst, ferner der tracheobronchialen Lymph-
knoten, der Thoraxwand, des Osophagus, auch trans-
phrenisch der Oberbauchorgane.

Bei der lobdren Pneumonie (> S.785) ist eine fibri-
ndse Begleitpleuritis nahezu obligatorisch, bei den
bakteriellen Herdpneumonien ebenfalls hiufiger als
bei den sonstigen entziindlichen Lungenerkrankun-
gen®?, Die Form (serds, serofibrings, eitrig) variiert
je nach dem Typ der Erreger. Die Haufigkeit der tu-
berkulésen Pleuritis exsudativa, die noch um 9% ange-
geben wurde®, ist heute weiter zuriickgegangen. Die
rheumatische, meist doppelseitige Pleuritis ist sel-
ten®>?, Auch die Haufigkeit der gewdhnlich durch
Staphylokokken ausgelosten Pleuraempyeme bei
Kindern ist zuriickgegangen. Bei Obduktionen wird
aber ein hoherer Anteil an Begleitpleuritiden nachge-
wiesen als klinisch vermutet?.

Eine hdmatogene Infektion der Pleura ist selten. Sie
kommt z.B. bei Sepsis vor. Abgesehen von Krank-
heitserregern konnen Toxine, Stoffwechselprodukte,
EiweiBzerfallsprodukte (Urdmie, einschmelzende In-
farkte, Trauma, Tumoren u.a.) eine entziindliche Re-
aktion der Pleura hervorrufen.

Lokalisation

Die Entziindung kann umschrieben sein oder sich dif-
fus tiber die gesamte Pleurahohle ausbreiten und mit
oder ohne Ergufs ablaufen; sie kann auch den auslo-
senden Prozef3 iiberdauern und dann den Charakter
einer eigenstindigen Krankheit gewinnen>'®?%, Die
Ausheilung geht ofter mit narbigen Defekten einher,
die u.U. eine erhebliche Stérung der Atemfunktion
zur Folge haben®'%2! (gefesselte Lunge; t> S.854).

Morphologie

® Fibringse Pleuritis: Sie ist durch den Austritt eines
fibrinreichen Exsudates auf die Pleuraoberfliche ge-
kennzeichnet. Ein Erguf3 fehlt zumindest zunichst
(Pleuritis sicca). Das Deckepithel wird abgehoben, die
Pleuraoberfliche wird stumpf und triibe. Das Fibrin
gerinnt und bildet durch die Atembewegungen lei-
stenformige und zottige Auflagerungen ( Pleurareiben,
Abb.11.50a), bei reichlicher Fibrinabscheidung bil-
den sich dicke Pseudomembranen, die sich in grof3en
Fetzen abl6sen konnen. Die Atembewegungen wer-
den schmerzhaft (sog. Pleurodynie). Jenseits einer
Woche beginnt die Organisation des Fibrins — Uber-
gang in Pleurafibrose (Abb.11.50b u. ¢).

® Serofibrinése Pleuritis: Sie kann eine Fortentwick-
lung der trockenen Pleuritis sein, indem sich zusitz-
lich ein ErguB} entwickelt, mit dessen Bildung Pleura-
reiben und Pleuraschmerz schwinden. Ein kleiner
Ergu3 umgibt mantelartig die gesamte Lunge. Gro3e-
re Ergiisse verhalten sich wie bei Hydrothorax
(= S.849) und fithren zum Lungenkollaps oder zur
Lungenkompression, der Thorax ist weitgestellt, das
Zwerchfell steht tief. Durch Bildung von Fibrinmem-
branen kann der Ergufl gekammert sein.

® Pleuraempyem (Pleuritis purulenta): Diese Form
kann primir oder durch Infektion einer serofibring-
sen Pleuritis sekundar entstehen. Die Eiteransamm-
lungen neigen zur Absenkung, sie konnen durch Fi-
brin abgedeckt und gekammert werden, sich auch in-
terlobdr ausbreiten.

Die Beschaffenheit des eitrigen Exsudates variiert
mit der Art der Erreger: Streptokokkenempyeme sind
diinnfliissig und schmierig, Staphylokokken- und
Pneumokokkenempyeme rahmig-gelblich, letztere we-
gen ihres Fibrinreichtums o6fter gekammert’. Bei
Mischinfektion mit Fdulniserregern wird das Exsudat
jauchig (Pleuritis putrida), bei Infektion mit Gasbild-
nern schaumig (DD. gegen infizierten Pneumothorax,
= S.851).

Durch Leukozytenzerfall wird das alternde Empy-
em eingedickt und kisig. Es wird durch die Verschwie-
lung der Pleurablitter, die auch plattenformig verkal-
ken konnen, eingeschlossen (Abb.11.50d).

Komplikationen des Pleuraempyems sind Einbriiche
in benachbarte Organe (Herzbeutel, Bauchhéhle); bei
Einbruch in die Lunge entsteht ein Pyopneumothorax
mit bronchopleuraler Fistel. Seltener kommt es zur
spontanen Bildung einer vorwiegend parasternal gele-
genen duBeren Fistel durch die Thoraxwand (Empy-
ema necessitatis) mit Entleerung des Eiters. Kachexie,
Pydamie, ggf. Ampyloidose sind schwerwiegende, oft
todliche Folgen, die nur durch eine operative Behand-
lung vermieden werden kénnen*.
® Pleuritis haemorrhagica: Sie entsteht durch Beimi-
schung von Blut zum ErguB. Bei geringer Blutbeimi-
schung ist der ErguB griinlich bis hellrétlich, bei reich-
lichem Blutgehalt dunkelrot. Ursache der Blutbei-
mengung sind in erster Linie Tumoren, seltener die
Tuberkulose, auBerdem Erkrankungen, die zu einer
allgemeinen Blutungsneigung fiihren.

Spezifische Pleuritis

Tuberkulose Pleuritis

Bei Tuberkulose treten Pleuritiden in verschiedenen
Formen auf, die jeweils bestimmten Entwicklungssta-



dien der Tuberkulose zugeordnet sind>"***. Zur Zy-
tologie der Pleuratuberkulose > Atay'.

® Pleuritis tuberculosa productiva (sicca): Sie kommt
als umschriebener ProzeB iiber aktiven pulmonalen
oder extrapulmonalen subpleuralen Herden vor. Die
Ausbreitung erfolgt lymphogen; sie bleibt in der Regel
begrenzt und klingt mit der Riickbildung des Aus-
gangsherdes ab. Durch Aufbruch der Herde unter der
Pleura kommt es hiufig zur Kontaktinfektion des an-
liegenden Abschnittes der Pleura parietalis mit fibri-
noéser Verklebung, die nach Organisation strangférmi-
ge Verwachsungen hinterldt. Der pulmonale Pri-
mirherd und Spitzenherde sind die hédufigsten Aus-
gangsherde.

o Miliartuberkulose der Pleura: Hierbei werden oft
dicht iiber die Pleuren disseminierte produktive Her-
de gefunden, die in allen Schichten der Pleura liegen
und gelegentlich auch mit geringer Fibrinabscheidung
einhergehen.

o Pleuritis exsudativa tuberculosa: Diese Form ist ge-
woéhnlich serofibrinds und tritt am haufigsten bei
kompliziert verlaufender (spdter) Erstinfektion Ju-
gendlicher und Erwachsener bis etwa zum 30. Lebens-
jahr auf. Sie ist damit oft das erste Zeichen einer sich
entwickelnden Tuberkulose. Sie tritt aber auch bei Ex-
azerbationen voriibergehend ruhender Prozesse auf,
bei dlteren Menschen v.a. mit exazerbierenden
Lymphknotenprozessen als Ausgangsherd. Der Er-
guB kann plétzlich nach einem tage- bis monatelan-
gen trockenen Vorstadium iiber dem aktiven Lungen-
oder Lymphknotenherd entstehen. Seine Entwicklung
wird als allergische Reaktion gedeutet'>'"*, die durch
Kortikoide unterdriickt werden kann?®.

Durch Bakterienaufnahme aus dem Ergul3 kdnnen
sich in der Pleura Resorptionstuberkel bilden, die v.a.
in der resorptiv viel aktiveren Pleura parietalis gefun-
den werden (Abb. 11.50¢). Der frither bei 80-90% lie-
gende Anteil der Tuberkulose in der Atiologie der ex-
sudativen Pleuritis wird heute nur noch auf etwa 10%
geschatzt.
® Pleuritis tuberculosa caseosa: Hierbei entsteht ein fi-
brinreicher Erguf}, der einschlieBlich der sich in ihm
entwickelnden Granulationen verkést. Die Verkdsung
kann in der kostalen Pleura iiber die Fascia endotho-
racica auf die Thoraxwand iibergreifen. In der Lunge
bleibt der ProzeB gewohnlich durch die Lamina elasti-
ca pleurae begrenzt (Moglichkeit der Dekortikati-
on>**). Es bilden sich bis zentimeterdicke Ergufwdn-
de, die nach ErguBiresorption miteinander verkleben.
Die produktiven Herde in der sich entwickelnden
Schwarte, die oft noch eingedickte, spiter auch ver-
kalkende Kisereste einschlieBt, kénnen noch iiber
Jahre hin aktiv bleiben und selten Ausgangspunkt hd-
matogener Streuungen werden. Bei puriformer Erwei-
chung der Kisemassen entsteht das
o tuberkulise (spezifische) Pleuraempyem. Dieses ist
abzugrenzen gegen die mischinfizierten tuberkulosen
Empyeme, die besonders nach Kaverneneinbruch in
die Pleurahohle oder nach intrathorakalen Eingriffen,
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besonders Strangdurchtrennungen, auftreten und we-
gen der Eitererreger oft nur schwer von Empyemen
anderer Atiologie unterschieden werden kénnen.

Pleuraverinderungen bei rheumatischen
Erkrankungen

Bei dem viszeralen Rheumatismus (rheumatisches Fie-
ber) kann die Pleura im Rahmen einer Polyserositis
mitbetroffen sein. Es bildet sich ein vorwiegend sero-
ser Pleuraergul3.

Lisionen der chronischen Polyarthritis (,,rheumatoid
disease*) entwickeln sich auch in den Lungen* %1624,
Abgesehen von den interstitiellen Geriistprozessen
(> S.798) konnen sich rheumatische Knétchen im
Lungengewebe und in der Pleura bilden, die den
typischen Aufbau mit zentraler Nekrobiose, Epithe-
loidzellsaum, Fibroblasten und dichtem lympho-
plasmazellulirem Begleitinfiltrat aufweisen. Diese
Granulombildung geht ebenfalls hdufig mit serdsen
Pleuraergiissen und nachfolgenden Pleuraverwachsun-
gen einher.

Verlauf und Komplikationen der Pleuritis

Morphologische Folgen
Wenn auch eine Lésung und Resorption des Fibrins
moglich ist, hinterl4Bt eine Pleuritis doch meist Nar-
benzustinde, deren Schwere mit dem Ausmal und der
Intensitit des Entziindungsprozesses wechselt. Die
Befunde reichen von vereinzelten Verwachsungsstrin-
gen uber partielle flichenhafte Synechien bis zur tota-
len Einmauerung der Lunge in derbe Schwarten mit
verkalkten Empyemresten (Abb.11.50c u. d).
Ausgedehntere Verwachsungen und Schwarten
wurden bei etwa 10% bei Minnern, etwa 7% bei
Frauen gefunden; vollstindig freie Pleuren lagen in
einer Beobachtungsreihe nur bei 20% der Ménner
und knapp 30% der Frauen vor>'*%, Es scheint, als
sei heute mit dem weiteren Riickgang der Tuberkulose
auch ein Riickgang an narbigen Pleuraverinderungen
zu bemerken.

Funktionelle Folgen der Pleuraverwachsungen

Die funktionellen Folgen bestehen bei weniger ausge-
dehnten Prozessen lediglich in einer Einschrinkung
der gleitenden Atemverschieblichkeit der Lunge gegen
die Thoraxwand und der Lungenlappen untereinan-
der, wodurch eine regionale Inhomogenitit der Lun-
genbeliiftung ausgeldst werden kann.

Eine die ganze Lunge umhiillende Pleurafibrose
(Abb.11.50¢), die frither hiufiger auch als Folge eines
zu lange gefiihrten Pneumothorax (= S.851) beob-
achtet wurde, schriinkt die inspiratorische Dehnungs-
fihigkeit der Lunge ein und mindert die Vitalkapazi-
tit durch Minderung der inspiratorischen Reserve-
kapazitit (restriktive Ventilationsstérung). Besonders
funktionsmindernd sind die Pleurafibrosen, in die
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auch Mediastinum oder v.a. das Zwerchfell einbezo-
gen werden (> S.751).

Ausgedehnte Schwartenbildungen fixieren die
Lunge der betroffenen Seite im Lungenkollaps (, ein-
gemauerte Lunge®), zudem kann es durch Narben-
schrumpfung in der Thoraxwand auch zu einer Ein-
engung des gesamten Hemithorax kommen. Bei
jugendlichen Patienten entwickelt sich u. U. eine Sko-
liose. Bei der Analyse des ,,posttuberkulisen respirato-
rischen Syndroms*“war den Pleurafibrosen eine beson-
dere Bedeutung beizumessen?!. Pulmonale Hypertonie
mit Cor pulmonale und kardiorespiratorische Insuffi-
zienz sind das Ende.

Pleura-Plaques

Pleuraplaques sind plattenformige, bis zu 2 cm dicke,
knorpelharte, weillliche Schwielen, die oft symmetrisch

Tumoren

Pleuramesotheliom
(ICD-0-0A M-9050/1)

Definition

Als echte (primire) Pleuratumoren sind die Tumo-
ren zu bezeichnen, die von der Pleura selbst ausge-
hen.

Dieser Nachweis ist bei ausgedehnteren Tumoren
oder metastatisch-lymphangischer Ausbreitung oft
nicht mehr zu fiihren, so daf auch das histologische
Bild in die Beurteilung mit einbezogen werden
muB*>*1431 Die fiir die Pleura typischen Serosadeck-
zellen stammen vom mittleren Keimblatt ab und wer-
den deshalb als Mesothelien, die von ihnen abgeleite-
ten Tumoren als Mesotheliome bezeichnet.

Histogenese

Exzisionen von Pleuramesotheliomen zeigten in der
Gewebekultur sowohl ,,epitheliale” wie | fibroblasti-
sche“ Differenzierung der Mesothelien’’. Die Meso-
theliome kommen deshalb in sehr unterschiedlichen
Formen als gut- und bosartige Tumoren vor. Ihre Dif-
ferentialdiagnose sowohl gegeniiber Karzinomen wie
auch Sarkomen kann deshalb auch histologisch
schwierig sein. Spezialfirbungen und Zytologie
o Carter u. Eggleston'.

Epidemiologie, Atiologie
Pleuramesotheliome gehdren zu den selteneren Tu-
moren, doch schwanken die Angaben wegen der Un-

in der Pleura parietalis costalis und diaphragmatica
gefunden werden (Abb. 11.50f). Thre Oberfliche er-
scheint oft etwas gekornt. Pleuraverwachsungen be-
stehen dabei nicht. Die Platten kénnen auch verkal-
ken.

Mikroskopisch bestehen sie aus einem zellarmen
hyalinisierten Fasergewebe und grenzen oft an eine
Zone fibrotischer, zellreicherer, vaskularisierter Pleura
an. Staubablagerungen sind in aller Regel nicht nach-
weisbar, auch keine Asbestnadeln bzw. Asbestosiskér-
perchen.

Die Plaques, die frither auch als rheumatisch be-
dingt angesehen wurden, gelten heute als typisch fiir
eine Asbeststaubbelastung (> S.827). Eine Lungenas-
bestose braucht dabei nicht zu bestehen. In asbeststaub-
belasteten Gegenden werden Plaques 10-15fach hiu-
figer als iiblich (1-2%) vorgefunden.

sicherheiten in der Diagnostik. In einer Serie von
6406 Obduktionen wurden 486 Bronchialkarzinome,
aber nur 20 Mesotheliome gefunden®’. In der BRD
werden jdhrlich bei etwa 63000 Obduktionen
150-160 Mesotheliome, darunter etwa 140 diffuse ma-
ligne Pleuramesotheliome und 15 Peritonealmesothe-
liome festgestellt’’. Dabei bestehen ausgesprochene
regionale Haufungen an Orten mit hdherer Asbest-
staubbelastung (z.B. Hamburg, Berlin). Es ergibt sich
eine Parallele zu der relativen Haufigkeit von Pleura-
plaques (> S.853), die aber nicht nur Folge einer As-
beststaubbelastung sind. Die itiologische Beziehung
zwischen Asbest und dem diffusen malignen Pleura-
mesotheliom (nicht der lokalisierten gutartigen Form)
ist gesichert'»33: nach der 7.Berufskrankheitenver-
ordnung von 1976 wird unter der Nr.4104 der BK-
Liste die Asbeststaublungenerkrankung in Verbin-
dung mit Lungenkrebs (einschlieSlich der malignen
Pleuramesotheliome!) als Berufskrankheit anerkannt
(Asbestose, = S.827).

Klassifikation

Nach der Ausbreitung werden

® lokalisierte und diffuse, nach dem Zelityp

® fibrise, epitheliale und gemischte Mesotheliome un-
terschieden®>%11:13.14,

Lokalisiertes Mesotheliom

Epidemiologie
Miinner sind etwas haufiger betroffen als Frauen, das
mittlere Erkrankungsalter liegt um 50 Jahre.



Abb.11.51a—c. Pleuratumoren: a Malignes diffuses Pleurame-
sotheliom. Einmauerung der atelektatischen Lunge in Tumor-
schwarten und ErguBhohle. b Grofles solitares gestieltes Pleura-

Morphologie

Makroskopisch handelt es sich um von der parietalen
oder viszeralen Pleura ausgehende, ofter gestielte, der-
be, knollige Tumoren mit weilllich-gelblicher faseriger
Schnittfliche. Die Tumoren wachsen sehr langsam
iiber Jahre; sie kénnen sehr grof$ werden und ein Ge-
wicht von mehreren Kilogramm erreichen (Abb.
11.51b).

Mikroskopisch herrscht die fibrose Form vor; sie
wird gelegentlich auch als ,, Pleurafibrom“ bezeichnet.
Die gemischte Form mit Einlagerung schlauchférmi-
ger, von Mesothelzellen ausgekleideter Hohlrdume
wird ofter, die vorwiegend epitheliale Form nur selten
beobachtet.

Regressive Verdnderungen kommen in grofien Tu-
moren vor, auch werden gelegentlich Kalkeinlagerun-
gen und Riesenzellbildungen gefunden.

Verlauf, Komplikationen

Die langsam wachsenden Tumoren verhalten sich, ab-
gesehen von Ventilationsstérungen durch Kompressi-
on der Lunge, gutartig. Bei lingerer Dauer kénnen
Gelenkbeschwerden und  Trommelschlegelfinger
(Osteoarthropathie hypertrophiante pneumique) beste-
hen.

Tumoren

fibrom (benigne), Tumorbett im komprimierten Lungenoberlap-
pen. ¢ Diffuses malignes, vorwiegend epithelial differenziertes
Pleuramesotheliom. H. E. 120fach

Prognose

Die Prognose ist bei guter Operabilitit ebenfalls gut.
Rezidive sind sehr selten, eine sarkomattse Weiterent-
wicklung wird bestritten.

Diffuses Pleuramesotheliom

Epidemiologie, Klinik

Minner sind hiufiger betroffen, die Tumoren treten

am hiufigsten jenseits des 50. Lebensjahres auf.
Brustschmerz, Atemnot, Husten und Gewichtsver-

lust sind die fithrenden Symptome.

Morphologie
Makroskopisch (Abb.11.51a) sind die parietale und
viszerale Pleura gewohnlich in derbe Tumorschwarten
umgewandelt, die einen hdmorrhagischen Erguf} um-
schlieBen und die komprimierte Lunge einhiillen. Der
Tumor hat dabei 6fter eine in sich knotige Struktur.
Mikroskopisch findet man teils solide, teils spaltfor-
mige Hohlrdume auskleidende Verbdnde von epithelar-
tigen Zellen mit reichlichem, leicht eosinophilem, ge-
legentlich vakuolisiertem Zytoplasma und vorwie-
gend rundlichen, ziemlich dichten Kernen in einem
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wechselnd zellreichen fibrosen Stroma (Abb.11.51c¢);
besonders charakteristisch kénnen papilldre Wuche-
rungen mit mehrschichtiger Uberkleidung eines fibro-
vaskuldren Stromas sein. Stellenweise kommen auch
eine stirkere Kernpolymorphie und reichlichere Mi-
tosen vor, v.a. bei groBeren soliden epithelartigen Tu-
moranteilen. Die fibromatése Form 148t oft stirkere
Polymorphie und auch mehr Mitosen erkennen. Sie
gleicht weitgehend einem Sarkom.

Elektronenmikroskopisch gilt das Vorkommen zahl-
reicher Mikrovilli der Tumorzellen als charakteri-
stisch®,

Ausbreitung

Der Tumor wichst oft erst spit und auch meist nicht
sehr weit in das Lungengewebe kontinuierlich vor. In
den spiten Phasen besteht eine ausgepragte Metasta-
sierung, haufig auch in der kontralateralen Lunge.
Das diffuse Mesotheliom kann auch die Bauchhéhle
befallen und sogar ausschlieBlich dort entwickelt sein
(= Bd.2, Kap.9).

Verlauf, Prognose

Die mittlere Uberlebenszeit betréigt 14 Monate. Der
Versuch einer Operation (Pleuropneumonektomie) ist
schwierig und anscheinend ohne wesentlichen Effekt.

Sonstige Tumoren und Metastasen

Die Abgrenzung anderweitiger Tumoren wurde ver-
sucht, doch lieBen sich die meisten in den sehr weiten
Formenkreis der Mesotheliome einordnen’; selbst das
Vorkommen echter Fibrome bzw. Fibrosarkome (Ab-
leitung vom subpleuralen Bindegewebe) wird bestrit-
ten. Die von den Interkostalriumen ausgehenden, in
die Pleurahdhle vorwachsenden Tumoren (Lipome,
Neurofibrome, Chondrome, Angiome) sind als se-
kundédre Tumoren zu werten.

Metastasen treten in der Pleura hiufig auf¥. Sie
stammen oft von Primartumoren der Umgebung, v.a.
der Lunge, des Osophagus, der Schilddriise und des
Thymus, als Fernmetastasen entwickeln sie sich in er-
ster Linie bei Karzinomen des Magens, Kolons, Pan-
kreas, Ovars und der Nebennieren.
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