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Vorwort

Unter den Lungentumoren steht das Bronchialkarzinom seiner Haufigkeit
und seiner klinischen Bedeutung nach an erster Stelle. Es ist nicht mehr, wie
noch vor wenigen Jahrzehnten, eine seltene Krankheit, und seine Therapie
scheint seit der modernen Entwicklung der Lungenchirurgie nicht mehr so
hofInungslos zu sein wie friiher, vorausgesetzt, daf} es rechtzeitig erkannt wird.
Die Frithdiagnose ist -aber noch immer eines der kritischsten Probleme der
internen Medizin. Fast jedes Bronchialkarzinom wird in den ersten Stadien
mehr oder weniger lange mit einer anderen Lungenerkrankung verwechselt,
vor allem mit der Lungentuberkulose.

Diese Studie soll die Differentialdiagnose der Lungentumoren gegeniiber
der Lungentuberkulose férdern. Daher soll vornehmlich das fiir die Differen-
tialdiagnose Wesentliche herausgestellt und durch eine ausfithrliche Kasuistik,
die durch Rontgenbilder illustriert wird, ergéinzt werden.

0. Koch aus dem Institut von Huebschmann schrieh k\u'zhch. »Es gibt
kein charakteristisches Bild und kein eindeutig hinweisendes Symptom des
Lungenkrebses. Durch die Betrachtung des Lungenkrebses in seiner Beziehung
zur Lungentuberkulose hoffen wir, sein klinisches Bild deutlicher erhellen und
seine charakteristische Dynamik so kliren zu kénnen, daB es typischer erscheint,
als im allgemeinen angenommen wird. Mehr als fiir jede Differentialdiagnose,
so scheint es uns, gilt fiir diese, daB jeder Fall sein besonderes Gepriige hat.
Nur eine minuziése Betrachtung der einzelnen Symptome in der Verschiedenartig-
keit ihres Aufiretens und der Dynamik ihres Kommens und Gehens kann eine
frithe Erkennung erméglichen, wobei die Beachtung von Symptomen seitens
der Nachbarorgane der Lunge besonders wichtig ist. Um die diagnostische Proble-
matik deutlicher in Erscheinung treten zu lassen, haben wir nicht nur typische
Fille, sondern auch solche mit ungeklirten und verfehlten Diagnosen ge-
schildert.

Neben dem Bronchialkarzinom werden die mannigfaltigen itbrigen Lungen-
tumoren besprochen. Wenn sie in unserer Darstellung jedoch gegeniiber dem
Bronchialkarzinom zuriicktreten, so liegt das an ihrer geringeren Haufigkeit
und ibrer geringeren Wertigkeit fiir das Thema.

Je linger wir uns um eine Frithdiagnose der Lungentumoren bemiihten, um
so mehr trat neben der Réntgendiagnostik die Bronchoskopie in den Vorder-
grund, eine Methode, die in der Diagnostik der Lungentuberkulose erst neuer-
dings Boden gewinnt. Der wichtigste Grund dafiir besteht wohl darin, dafB die
Beliistigung des Kranken durch diese Methode und seine Reaktionen auf sie
tiberschiitzt wird. Dafl aber sehr sensible und kritische Patienten bei einem
geiibten Operateur diese Untersuchung ohne wesentliche Belistigung ertragen,
lehrt nicht nur unsere eigene Erfahrung, sondern hat auch Thomas Mann dar-
gestellt, der sich vor wenigen Jahren in hohem Alter einer Bronchoskepie in
Billings-Hospital in Chicago unterzichen muBlte und diese von dem Aspekt des
_ Patienten aus geschildert hat. Da die Bronchoskopie fiir die gemeinsamen dia-
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gnostischen Probleme der Lungentumoren und der Lungentuberkulose besonders
wichtig ist, wurde diese Methode auf Grund besonderer technischer und klinischer
Erfahrung geschildert und ihre Bedeutung fiir das Thema unserer Studie klar-
elegt.

® Hirr Dr. Wolfgang Schneider hat die Auslieferung der ersten Auflage
nicht mehr erlebt. Als sein Nachfolger hat der eine von uns die Neubearbeitung
des Beitrages ,,Die Bronchoskopie in der Diagnostik der Lungentuberkulose
und der Lungentumoren‘ iibernommen. Dadurch konnten moderne Entwick-
lungen in der Technik der Bronchoskopie und in der bronchologischen Diagnostik
beriicksichtigt werden.

In der 2, Auflage wurde die Kombination von Lungentuberkulose und Bron-
chialkarzinom besonders besprochen und auf die chronische Pneumonie niher
eingegangen, da deren Diagnose sowohl gegeniiber der Lungentuberkulose als
auch gegeniiber dem Bronchialkarzinom oft sehr problematisch ist, vor allem
dadurch, daB8 sich diese verschiedenen Krankheiten in der mannigfaltigsten
Weise miteinander kombinieren kénnen.

Herrn Prosektor Richard Richter, dem irztlichen Direktor unseres
pathologischen Instituts, sagen wir unsere herzlichsten Dank fiir seine sorg-
faltigen Untersuchungen, die unsere Arbeit wesentlich unterstiitzten. Herrn
Dr. Siiring, dem leitenden Arzt der Inneren Abteilung des Stiidtischen Kranken-
hauses Potsdam-Babelsberg und Herrn Dozent Dr. Adelberger, dem Chef-
arzt der Spezial-Lungenklinik in Hemer (Westfalen), sind wir fiir die Uber-
lassung von Krankengeschichten und der dazugehorigen Réntgenbilder zu
Dank verpllichtet.

Dank gebiihrt ferner der fritheren Hauptverwaltung Gesundheit im Ministe-
rium fiir Arbeit und Sozialwesen der Landesregierung Brandenburg fiir ihre
Unterstiitzung, den Herausgebern der Tuberkulosebibliothek fiir wichtige Hin-
weise und nicht zum wenigsten den Oberiirzten und Stationsérzten der Inneren
Abteilung der Stiadtischen Krankenanstalten Potsdam fiir ihre Assistenz.

Potsdam, den 1. August 1955

Stédtische Krankenanstalten Die Verfasser
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A. Lungentumor und Lungentuberkulose in ihren klinischen
Beziechungen

Von Werner Hollmann

L. Grundsitzliches zur Friihdiagnose der Lungentumoren

Das Problem der Lungentumoren ist in mehrfacher Hinsicht aktuell: Erstens
hat der wichtigste Lungentumor, das Bronchialkarzinom, seit etwa 1920 wesent-
lich zugenommen, so daB es im Gegensatz zu frither bei jeder Lungenerkrankung
differentialdiagnostisch in Erwiigung zu zichen ist.

Zweitens ist die Frage nach der Ursache dieser Zunahme von Bedeutung
geworden, seit man erkannt hat, daB es nach den neuesten Theorien radioaktive
Stoffe sind, durch welche die Mutationen ausgelost werden, die das Krankheits-
hild hervorrufen.

Drittens hat sich in letzter Zeit die Chirurgie in stirkerem MaBe der opera-
tiven Behandlung der Lungentumoren zugewandt, und zwar zundchst in den
angelsiichsischen Lindern, dann auch in Deutschland, der Heimat der Thorax-
chirurgie.

Viertens ist die Diagnose der Lungentumoren, vor allem wieder das Bronchial-
karzinoms, noch immer ungemein kritisch, obwohl mit seiner zunehmenden Hau-
figkeit die Erfahrung in seiner Erkennung gewachsen ist und weiter wachst. Das
gilt besonders fiir seine Abgrenzung gegeniiber der Lungentuberkulose. Bei beiden
Krankheiten ist die Diagnose im wesentlichen eine rontgenologische. In beiden
Fillen hat aber auch die Réntgendiagnostik jhre Grenzen. Absolut gesichert
wird die Diagnose einer Lungentuberkulose nur durch den Nachweis von Tuber-
kelbazillen im Auswurf; dem entspricht es, daB die Diagnose eines malignen
Lungentumors erst dann vbllig sicher ist, wenn im Auswurf histologisch Tumor-
elemente nachgewiesen sind, — im Auswurf oder in Gewebsteilen, die operativ
aus dem Bronchialbaum oder aus dem Lungengewebe gewonnen worden sind. So-
wohl bei der Lungentuberkulose als auch bei den Lungentumoren ist eine solche
absolute Sicherung der Diagnose nur in cinem Teil der Fille moglich: Bekannt-
lich feblt bei einem Teil der tuberkulésen Lungenerkrankungen lange Zeit jeder
Auswurf, auch wenn die Krankheit schon weit fortgeschritten ist, — und bei den
Lungentumoren ist es in cinem noch wesentlich gréBeren Prozentsatz unmoglich,
Auswurf oder Gewebspartikel zu gewinnen, durch die die Diagnose gesichert
werden kann. In beiden Fillen ist also der Arzt oft bis kurz vor oder sogar bis
ad finem seines Kranken auf den réntgenologischen Befund und auf den klini-
schen Indizienbeweis angewiesen und daher gendtigt, die Unsicherheits{aktoren
zu beriicksichtigen, die beiden Methoden im Einzelfall mehr oder weniger stark
anhaften.

Obwohl beide Krankheitsgruppen Allgemeinkrankheiten darstellen, ist ihre
Diagnose und ihre Frithdiagnose fast ausschlieBlich auf das lokale Krankheits-
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geschehen gerichtet, wenn man von der lympho-himatogenen Tuberkulose
absicht. Alle Versuche, etwa durch biologische oder chemische Untersuchungen
oder Proben diagnostische Hinweise allgemeiner Art auch firr die Tumordia-
gnostik zu gewinnen, sind gescheitert. Es gibt in der Krebsdiagnostik keine allge-
meinbiologische diagnostische Probe, die etwa den Tuberkulinpriifungen mit
ihrer begrenzten Bedeutung fiir die Tuberkulosediagnostik gleichzusetzen wire.
Wichtig sind natiirlich hier wie dort die himatologischen Untersuchungsme-
thoden. Ihre Bedeutung ist jedoch durch ihre Unspezifitat eingeschrinkt. Doch
ist besonders die Blutsenkungsprobe fiir die Diagnostik des Bronchialkarzinoms
und fiir seine Differentialdiagnostik wesentlich — natiirlich nur im Rahmen
der Gesamtbefunde. Darauf wird spiter eingegangen. Hier geniigt die Fest-
stellung, daBl trotz aller Erkenntnisse von der allgemein-biologischen Natur des
Krebses Diagnose und Frithdiagnose aller Krebskrankheiten cin organmedizi-
nisches Problem ist. Die Diagnose ist daher fast ausschlieBlich eine Lokaldiagnose.
Auch dem BluteiweiBbild kommt keine entscheidende Bedeutung fiir die Diffe-
rentialdiagnose zu. Nach Gummel und Liihrs findet sich jedoch in 909, der
Bronchialkarzinome eine Hypalbuminimie. Im differenzierten Globulinspek-
trum besteht bei der postprimiren Tuberkulose eine Erhéhung der Gamma-
Globuline; diese tritt beim Bronchialkarzinom wesentlich spiiter, z. B. bei in-
eperablen Tumoren erst unter der Bestrahlung, auf.

F. H. Schulz fand beim Bronchialkarzinom eine deutliche Erhohung der
Fibrinogenwerte im Blut, wihrend diese bei der Tuberkulose exsudativen Cha-
rakters miiBig bis stark und bei Tuberkulosen produktiven Charakters normal
bis leicht erhéht sind. Die chronische Pneumonie ist ebenfalls von einer Erhéhung
der Fibrinogenwerte begleitet; diese verschwindet aber unter Penicillin. Liihrs
und Gummel fithren die Erhthung des Fibrinogenspiegels bei Bronchialkar-
zinomen auf sekundére pneumonische Prozesse zuriick, sehen in ihr daher keine
tumorspezifische Eigenart.

Da8 die Friihdiagnose des Bronchialkarzinoms und vieler anderer Formen
der Lungentumoren auch heute noch eine Crux der medizinischen Diagnostik
bildet, geht am deutlichsten daraus hervor, daB von manchen auch modernen
Autoren eine solche Friihdiagnose fiir unméglich gehalten wird. Tatsichlich
wird das Bronchialkarzinom durchweg erst in einem Stadium klinisch mani-
fest, in dem von einer eigentlichen Friihdiagnose nicht mehr die Rede sein kann.
Deswegen betont Moll, da8 der Begriff ,,Frithdiagnose*® in bezug auf das Bron-
chialkarzinom revidiert werden miisse: Man solle sich auf den Standpunkt
stellen, daB die ersten morphologischen Stadien der Tumorbildung kaum erkenn-
bar seien, daB aber ein Bronchialkarzinom solange trotzdem als operabel anzu-
sehen sei, als es mit einer Ausbreitung auf die Hilusdriise und die Lunge rese-
zierbar sei. Eine Erkennung in diesem Stadium sei noch als Frithdiagnose zu
werten.

Wenn auch die Bronchialkarzinome frithzeitiz metastasieren, so wachsen
sie doch oft verhiltnismaBig langsam. Es scheint auch so, als kénne die
Entfernung des Primédrtumors zu einer Riickbildung des Krebswachstums
in den Nachbarorganen, vielleicht auch der Metastasen fiithren, oder wenig-
stens dazu, daB ihr Wachstum gchemmt wird, ein Vorgang, der vielleicht durch
Réntgenstrahlen oder durch Chemotherapie noch gefordert werden kann. Da-
durch kann das Ziel der chirurgischen Therapie, die Hinwegnahme des karzino-
matds erkrankten Organs mit den dazu gehdrigen Lymphbahnen, in vielen
Fillen auch in einem morphologisch bereits vorgeschrittenem Stadium noch
zu einer Heilung oder wenigstens zu einer palliativen Besserung fiihren.
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‘' Wie éine derartig erweiterte Friihdiagnose vor allem gegeniiber der Lungen-

tuberkulose erzielt werden kann, soll unser Krankenmaterial demonstrieren.
" Dabei wird auch dic Differentialdiagnose der einzelnen Tumorarten unterein-
ander weitgehend beriicksichtigt. Unseren Untersuchungen liegen 103 Kranken-
geschichten zugrunde, und zwar 68 von Bronchialkarzinomen, von denen 57 hi-
stologisch (einschl. durch Sektionen) gesichert wurden, weiter 4 von malignen
Pleuratumoren, 14 von gutartiger Lungen- oder Pleuratumoren, 4 von lympha-
tischen Mediastinaltumoren und 8 von Fillen, in denen das Krankheitsbild
picht geklart werden konnte oder in denen eine Fehldiagnose gestellt wurde,
Auszugsweise mitgeteilt, sollen sie zeigen, aus welchen Griinden die Diagnose
oft relativ spit gestellt wurde, und welche Symptome bei einer Férderung der
Frithdiagnose vornehmlich zu beachten sind. Immer wieder zeigt sich dabei,
da8 in den Frithstadien an eine Tuberkulose gedacht wurde, sei es daf eine
Friihatelektase als ein tuberkuléses Infilirat angesehen wurde, sei es daB eine
spiitere Manifestation des Tumors fiir einen #lteren tuberkulésen Prozef ge-
halten wurde, vor allem fiir eine zirrhotische Form der Lungentuberkulose.
‘Wesentlich seltener wurden unspezifische Lungen- und Bronchialerkrankungen
in Erwiigung gezogen. Das ist nicht erstaunlich, wenn man an die Polymorphie
denkt, die die Lungentuberkulose klinisch und réntgenologisch zeigt. In der
Frithdiagnostik spielt die Lungenblutung eine besondere Rolle. Ebenso wie eine
Lungentuberkulose sich durch eine Hamoptoe zuerst ankiindigen kann, ist eine
solche oft das erste Symptom eines Tumors, sowohl eines Bronchialkarzinoms
‘wie einer gutartigen Lungen- oder Bronchialgeschwulst, sie kann aber auch bei
Stauungsbronchitiden, bei einer besonderen Form der unspezifischen Bron-
chitis etwa der Bronchitis hypertrophica haemorrhagica oder bei der Tracheo-
pathia osteoplastica auftreten. Von besonderer Bedeutung ist in diesem Zu-
sammenhang die chronische Pneumonie, deren Abgrenzung von den Lungen-
tumoren, aber auch von einer Tuberkulose schwierig sein kann.

Die differentialdiagnostischen Schwierigkeiten werden dadurch erhéht, daB
sich auf dem Boden einer Lungentuberkulose, besonders in einer Kaverne, ein
Lungenkarzinom entwickeln und daB sich in den regressiven Verinderungen,
die in der Lunge in dem AbfluBgebiet eines stenosierenden Bronchus entstehen,
ein tuberkuloser ProzeB entwickeln kann. Beides ist aber offenbar auflerordent-
lich selten. In unserem Material sahen wir, obwohl wir besonders darauf achteten,
nur dreimal, daB sich auf dem Boden eines Bronchialkarzinoms eine Lungentuber-
kulose entwickelte. In der Literatur wird in letzter Zeit 6fter auf diese Kombi-
pation hingewiesen, Sie wird daher in einem besonderen Kapitel besprochen.

I1. Das Bronchialkarzinom in seiner Beziehung zur Klinik
der Lungentuberkulose

a)Allgemeine Pathologiedes Bronchialkarzinoms

Die Klinik des Bronchialkarzinoms ist in der letzten Zeit vielfach dargestellt
worden. Erwiihnt seien die Arbeiten von Walter Fischer, Jena, und O. Koch,
Diisseldorf, von pathologisch-anatomischer Seite, von Fischer, Karlsruhe, von
rontgenologischer Seite, von Moll vom internistischen und von Brunner,
Frey, Graham und Naclerio, Salzer, Wenzl, Jenny und Stange u. a.
vom chirurgischen Standpunkt aus. Die Differentialdiagnostik ist in sehr genauer
Weise von Zadek in seinem Buche iiber ,,Die Differentialdiagnose der Lungen-
krankheiten’’ geschildert worden.
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Dariiber, daB das Bronchialkarzinom in den Jahrzehnten seit dem ersten
Weltkrieg wesentlich zugenommen hat, und zwar weit iiber das MaB hinaus,
das der Erhéhung des Lebensalters im letzten halben Jahrhundert entsprechen
wiirde, sind sich fast alle Autoren einig. Frey schitzt sie in den letzten 20 Jahren
auf 1329,. Eine genaue A bschiitzung des Umfanges dieser Zunahme ist aller-
dings schwierig; sie wird (vorldufigz wenigstens) wesentlich von der Art des ihr
zugrunde liegenden Materials bestimmt. Nach Beobachtungen von pathologisch-
anatomischer Seite wird die Diagnose seit etwa 20 Jahren viel zuverlissiger
gestellt als frither, jedoch im Durchschnitt nur in wenig iiber 509 der Fille.
So fand Becker an dem Material des GieBener pathologischen Instituts, daB
in den Jahren 1928—1948 von 148 zur Obduktion gekommenen Fillen nur 71
richtig diagnostiziert waren, also nur 49,2%,. Einen shulichen Prozentsatz fand
Berg 1940 an dem Berliner Material. Dabei ist zu beriicksichtigen, daf das
Sektionsmaterial iiberwiegend klinischer Herkunft ist, fiir die Dingnose also
unter relativ giinstigen diagnostischen Bedingungen gewonnen wurde. Die Haufig-
keit wiire statistisch noch groBer, wenn das Sektionsgut im ganzen vergréBert
wiirde. Unsere Kasusitik wird jedoch die Bemerkung Froboses bestitigen,
daB ,,eine gewisse Zahl von Lungenkrebsen aus dem Grunde klinisch nicht diagno-
stiziert (also auch nicht drtlich determiniert und somit, sei es rontgenologisch
oder chirurgisch, behandelt) werden kann, weil auch der pathologische Anatom
das Karzinom — sit venia verbo — gewissermaBen ,mit-der Laterne’ suchen
muf und es unter Umsténden nicht einmal findet, obwohl der iibrige Befund
mit beinahe an Sicherheit grenzender Wahrscheinlichkeit dafiir spricht, da es
eigentlich da sein muB. Es mehren sich merkwiirdigerweise ebenfalls die frither
seltenen Fille von allgemeiner oder partieller Geschwulstmetastasierung, welche
nach Histologie und Lokalisation der Tumoren keine Systemerkrankungen
sein konnen, bei denen aber kein iiberzeugendes Primargewiichs auffindbar
ist. Ich neige dazu, diese Parallelititserscheinung, wenigstens z. T., in einen
inneren Zusammenhang mit der Zunahme des Lungenkarzinoms zu bringen.
Ein reichlich metastasierendes priméres Lungenkarzinom kann nachgewiesener-
maBen auBerordentlich klein sein und sich bei der Sektion dem Nachweis zu-
niichst hartnickig entziehen. Hierdurch sind die Méglichkeiten auch der khm-
schen und rontgenologischen Diagnostik erst recht begrenzt.

Eck spricht geradezu von ,,Miniatur‘‘- oder ,,Mikro*‘karzinomen. .

Unter den sezierten Krebsfillen fand Walter Fischer im Durch- .
schnitt 13% Lungenkrebse, wihrend Frey angibt, daB 239, aller malignen
Tumoren auf das Bronchialkarzinom kommen. Koch fand, daB der Lungenkrebs
in einer Zusammenstellung der hiufigsten Krebse in der Zeit von 1920 bis 1923
mit 3,619 noch an 8. Stelle stand. 1931—1940 riickte er mit 12,389, an die
3. Stelle. In der Zeit von 1942 bis 1945 steht er an 1. Stelle und diese Stelle hilt
er bis zum 1. 10. 1948 mit 26,239,. Dabei mu man nach Koch beriicksichtigen,
daB von den iibrigen Krebsen ein Teil sicher erfolgreich behandelt wird, so
daBl man auf Grund des Sektionsmaterials nicht sagen kann, daB die Morbiditat
des Lungenkrebses am hochsten ist. In seinem Material ist ferner das beobachtete
Absinken der Gesamtzahl der Krebse dadurch bedingt, daB aus seinem Gebiet
(Diisseldorf) sich gerade die krebsgefiahrdeten Altersklassen aus Sicherheits-
griinden in andere Gebiete begeben haben. Doch kénnen diese Umstinde den
starken Anstieg der Lungenkarzinome nicht erkliren. Im Jahr 1948 befanden
sich in seinem Material unter allen Krebsen 35,53% Lungenkarzinome! Frobose
fand in demselben Jahr den Lungenkrebs in 24,79, aller Krebsfille. Damit steht
das Bronchialkarzinom unter der Gesamtzahl der Krebsfille an erster oder an
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zweiter Stelle, es ist also genau 50 hiufig wie der Magenkrebs oder der Unter-
leibskrebs. Das lehrt auch die alltéigliche klinische Erfahrung, besonders in der
letzten Zeit, in der in unserem Material der Magenkrebs viel seltener geworden
ist. In 2 Jahren kommen bei uns auf etwa 34 Lungenkrebse 5 Magenkrebse! Das
mag z. T. an Zufilligkeiten unseres Materials liegen, doch wird auch von Patho-
logen ein Uberwiegen der Lungenkarzinome gegeniiber der Magenkarzinome in
letzter Zeit gemeldet (W. Fischer, Frobose, 0. Koch).

Diese Zunahme macht ¢s notwendig, daB sich jeder Arzt, vor allem derjenige,
der sich spezialistisch mit Lungenkrankheiten befafit, vornehmlich also der
Tuberkulosearzt, mehr als bisher mit der Klinik der Lungentumoren und ihrer
Differentialdiagnostik befafit, da diese tiiglich an ihn als klinische Aufgabe heran-
treten kann. Vor allem bei Reihendurchleuchtungen slterer Personen ist an die
Friihstadien des Lungenkrebses zu denken, da die zufiillige réntgenologische
Erkennung und die systematische Durchsuchung der Bevélkerung bei dieser
Krankheit von ebenso grofer Bedeutung ist wie bei der Lungentuberkulose,
wenn man von dem seuchenhygienischen Wert dieser MaBBnahme bei der Tuber-
kulose absicht.

Die Bedeutung der Reihendurchleuchtung bzw. der Schirmbildphotographie
der gesamten Bevolkerung zur Aufdeckung von Lungenkrebsen, die noch keine
Erscheinungen gemacht haben, wird auch von Ickert und Keutzer betont.
Diese beiden Autoren kommen zu einem Vergleich des Krebs- und des Tuber-
kuloseproblems im Lichte der Statistik zu dem Ergebnis, daB das Tuberkulose-
problem nicht mehr lediglich ein Mortalitiatsproblem sei, sondern durch die
modernen therapeutischen Mittel mehr und mehr ein Individualititsproblem
wird, wihrend das Krebsproblem durch die kurze Lebensdauer des Krebs-
kranken in der Haupisache ein Mortalititsproblem ist. ,,Di¢ Tuberkulose er-
greift vorwiegend die erwerbstiitigen Altersklassen im leistungsfihigsten Alter,
sie beginnt in der Altersstufe von 25—30 Jahren bei cinem Durchschnittsalter
von 45—50 Jahren. Das Durchschnittsalter der Krebskranken liegt zwischen
60 und 65 Jahren; die Krebskrankheiten betreffen also vorwiegend die Alters-
stufen, in welchen die meisten Menschen ohnehin aus Griinden des Alters aus
dem Berufsleben ausscheiden.” Dabei ist das Durchschnittsalter der Krebs-
krankheiten ,,scheinbar unabhiingig von denjenigen Umweltfaktoren, die fiir den
Ablauf der Tuberkulose bekanntermaBSien wesentlich sind“, es liegt zu allen -
Zeiten, in allen Landern und in allen Klimaten zwischen 60 und 65 Jahren,

Die Zunahme des Bronchialkarzinoms setzt sich nicht nur in Europa, sondern
auch in den iibersecischen Liandern fort. Graham errechne fiir Amerika eine
Erkrankungswahrscheinlichkeit von 19, und schitzt, daB in den Vereinigten
Staaten von Nordamerika im Jahr 16000 Todesfille an dieser Krankheit vor-
kommen.

Wesentliche Unterschiede in der geographischen Verbreitung des Bronchial-
karzinoms scheinen nicht zu bestehen.

Vorwiegend betroffen ist nach der Literatur das 6., es folgt das 7. und dann
erst das 5. Jahrzehnt; doch ist die Krankheit auch im 4. Jahrzehnt nicht selten.
Das Durchschnittsalter betriigt bei der ersten Entdeckung bei Naclerio
53,2 Jahre, bei Koch 58 Jahre, bei Brunner 54 Jahre, bei uns 60,5 Jahre.
Dabei ist bei uns das 7. Jahrzehnt mit 29 Patienten hiufiger vertreten als das
6. mit 26 und das 8. mit 9 Patienten. Nur 5 waren unter 50 Jahren, der Jiingste
44 Jahre, der ilteste 78 Jahre alt. Von 68 Fillen kamen bei uns nur 4 auf
das weibliche Geschlecht. Walter Fischer, der die Literatur der letzten
2 Jabre seincn grofien eigenen Erfahrungen gegeniiber gestellt hat, fand das



6 - A Lungentumor und Lungentuberkulose in ihren klinischen Beziehungen

Bronchialkarzinom in 7% der Fille bei Ménrern und in '21% der Fille bei
Frauen unter 40 Jahren. Bel uns waren zwei Frauen 73, eine 44 und einc
57 Jahre alt.

Jugendliche Bronchialkarzinome sind relativ haufig. So wurde bei einem
9 jahrigen Miidchen 8 Tage vor der Diagnose eine Metastasierung im Femur ge-
funden. Walter Fischer fand in der Literatur sieben Mitteilungen iiber Lungen-
krebse bei Kindern unter 10 Jahren, einmal sogar bei einem Kinde von 16 Mo-
naten. Nach Junghans scheint sich die Zunahme der Krankheit vornehmlich
auf die jiingeren Lebensalter zu beziehen. Derartige Beobachtungen finden sich
in unserem Material nicht.

Die Gesamtdauer des Leidens ist verschieden. Im Durchschnitt betrigt
sie nach Koch 8—12 Monate, doch ist dabei zu beachten, daB der Beginn des
“Leidens sehr schlecht zu fixieren ist. Nach Brunner kann eine Bronchialkar-
zinom 5 Jahre beschwerdefrei sein. Viele Patienten erkranken akut ohne wesent-
liche Prodromale; dann kann es dazu kommen, da8 ein Bronchialkarzinom unter
der Diagnose Pneumonie zur Obduktion kommt, besonders wenn die Eigenart
des Sputums gegenuber dem des pneumomschen nicht beachtet wird. Appel
berichtet iiber Fille, in denen jahrelang eine Tuberkulose angenommen war, —
dhnlich wie in unserer 15. Krankengeschichte.

In iiber der Hiifte der Fille ist der Oberlappen befallen, meist auf der linken
‘Seite. Becker fand jedoch unter 148 Fillen 25mal ein Bronchialkarzinon, das
vom linken Hauptbronchus ausging, 23mal ging es vom rechten Oberlappenbron-
chus, 22mal vom rechten Hauptbronchus, 22mal vom linken Oberlappenbron-
chus, 20mal vom linken und 10mal vom rechten Unterlappen und einmal von
der Bifurkation aus.

Koch fand bei 342 Lungenkrebsen 196 = 57,319, rechts und 146 = 42,69%,
linksseitige Krebse.

In unserem Material ist 43mal die linke und 34mal dle rechte Seite befallen.
Rechts fand sich der Tumor 17mal im Oberlappen, 9mal im Unterlappen und
47mal im Hxlusgeblet von den entsprechenden Bronchien ausgehend. Rechts
war 11mal primar der Oberlappen, 8mal der Unterlappen, 13mal das Hilusge-
biet befallen; zweimal ging der Tumor von der Pleura bzw. vom Lungenmantel
sechts aus, emmal von der linken Lungenperipherie.

Sehr selten sind-Doppelkrebse, auch solche in der Lunge selbst, noch seltener
Doppelkrebse mit verschiedenem histologischem Aufbau.

Histologisch werden die Lungenkrebse entweder als Plattenephithelkrebse
(,»Pflasterzellenkarzinome*), die von den Bronchien ausgehen und z. T. mikro-
skopisch Verhornungen aufweisen, oder als Zylinderepithelkrebse, oder als
alveolire und adenoide Tumoren oder Karzinomsarkome, geschildert. Naclerio
fand bei Frauen hiufiger Sarkome und gutartige Adenokarziome, — abgesehen
von den Adenomen, die z. T. das Bild von Karzinoiden zeigen. Sie werden bei
den gutartigen Lungentumoren besprochen.

Koch unterscheidet zwei Hauptgruppen: Krebse mit weitgehend undifferen-
ziertem Epithelien und solche mit mehr differenziertem Epithelien. ,,Unter den
undifferenzierten Formen schalt sich eine groBe Gruppe heraus, die als klein-
zellige Lungenkrebse heute bekannt ist. Es ist diejenige Form der Lungen-
karzinome, die lange Zeit als nicht zu den Krebsen gehorig betrachtet wurde und
als Medialstinalsarkom, kleinzelliges Sarkom oder Lymphosarkom lief ... Die
tibrigen undifferenzierten Krebse haben wir teils als groBzellig, mlttelgroﬁzelhg
v1eloestalt1g und dhnlich zu bezeichnen.*

Er fand in seinem Material:
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I. Krebse mit weitgehend undifferenzierten Epithelien (53,3%,)
1. Kleinzellige Karzinome (45,69%,)
2. Polymorphzellige Karzinome (7,7%)
I1. Krebse mit differenzierten Epithelien (26,59}
1. Plattenepithelkarzinome mit oder ohne Verhornung (22,1%,)
2. Adenokarzinome (4,4 %).

Interessant ist hierbei, daf die undifferenzierten Krebse weit iiberwiegen. Das
stimm1 mit den Befunden von Fischer, Witjen, Burke iiberein. Andere Unter-
sucher sahen dagegen 509 Plattenepithelkarzinome und 26,59, Adenokarzinome
und daneben nur 19,5% anaplastische Formen (Tenzel). Halpert fand 30%,
Basalzellenkrebse, die Koch nie sah, wir aber mehrmals feststellen konnten.

Zu diesen Differenzen schreibt Herr Richard Richter, der als Prosektor
unsere histologischen Untersuchungen durchgefiihrt hat, folgendes, um einen
Vergleich unseres Materials mit dem Kochs zu ermiglichen:

Gruppe I enthélt bei Koch Krebse mit undifferenzierten Epithelien (klein-
zellige und polymorphzellige Karzinome) —in unserer Einteilung die unreifen
(klein- und groBzelligen) Krebse cinschlieBlich entdifferenzierte Driisen-
zellenkrebse, Haferkornzellenkrebse und fragliche Lungensarkome.

Gruppe II fithrt bet Koch Krebse mit diflerenzierten Epithelien; namlich
Plattenepithelkrebse mit und ohne Verhornung und Adenokarzinome — in
unserer Einteilung die reifen Krebse: Verhornende und nicht verhornende
Plattenepithelkrebse (Basalzellkrebse) und Driisenkrebse.

0. Koch leitet die kleinzelligen Krebse, nach seinen Untersuchungen ,,die
haufigste Form des Lungenkrehses®, und die meisten polymorphzelligen Krebse
von der basalen Keimzellenschicht ab, der Rolland auf Grund der Abstammung
vom Kiemenbogenepithel eine hohe Differenzierungsfihigkeit zuspricht.

Unter unseren (33) histologisch gesicherten primiiren Lungenkrebsen waren
13 unreife und 19 reife Krebse, das sind auf 100 umgerechnet (um mit den Koch-
schen Zahlen vergleichen zu kénnen): — 42,99, unreife und 59,49, reife Krebse
gegeniiber den entsprechenden Quoten von Koch: 36,39, und 26,5%. Diese auf-
fillige Gegensitzlichkeit beider Zahlenreihen wird meines Erachtens auf der ver-
schiedenen Bestimmung von Basalzellenkrebsen beruhen: Unter unseren Lungen-
krebsen waren 8 Basalzellenkrebse, davon 7 am Lebenden durch bronchoskopisch
gewonnene Probeexzision nachgewiesen, withrend sie O. Koch mit andern ,.in
keinem Falle* gefunden haben will. Amerikanische Untersucher (Halpert und
Pearson, Tenzel) hatten dagegen 509, Plattenepithelkrebse, Halpert 309,
Basalzellenkrebse in seinem Material. Diese Unstimmigkeit in der histo-
logischen Diagnose von Basalzellenkrebsen konnte auf der Bestimmung
von Material verschiedener Herkunft beruhen. Unsere Diagnose ,,Basalzellen-
krebs* wurde am lebensfrischen unter dem Bronchoskop gewonnenen exzidierten
Material gestellt; es ist in Erfahrung zu bringen, ob Koch u. a. ihre Diagnosen
am Sektionsmaterial gefunden haben, worin die méglicherweise vorhandenen ba-
salen Krebszellenzapfen zerfallen (dissoziiert) gewesen und so unreife , klein:
zellige** Krebse vorgetiuscht haben kénnten.

In unserem Material waren von den 33 histologisch gesicherten Lungenkrebsen :

1. Unreife Krebse
mit undifferenzierten (entdifferenzierten) Epithelien 139,
davon a) kleinzellizge Krebse (Haferkornzellenkrehse) 3%
b} groBzellige (zylinder- und polymorphzellige)
— entdifferenzierte Driisenzellenkrebse 109,
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2. Reife Krebse
mit differenzierten Epithelien 19%
davon a) Plattenepithelkrebse mit Verhornung 6%
b) Plattenepithelkrebse ohne Verhornung (Basalzellenkrebse) 139%
¢) Adenokarzinome ¢ —

Albertini unterscheidet beim Adenokarzinom das seltene Adenocarcinoma
cylindrocellulare gelatinosum der Bronchialdriisen von dem endobronchialen,
meist papilliren oder adenomatésem Zylinderzellenkrebs, der aus dem Bronchial-
epithel hervorgeht, und das Alveolarzellenkarzinom, das ebenfalls ein papilldres
adenomatodses Zylinderzellenkarzinom ist. Die Hauptmasse der Karzinome
besteht nach seinen Beobachtungen aus dem ,,Pflasterzellenkarzinomen* und
den entdifferenzierten Karzinomen, von denen letzteres viel bosartiger ist als
die anderen, da es rascher wichst, frither metastasiert und selten zur Operation
kommt. Nach Brunner waren von 40 kleinzelligen Karzinomen nur 9 (= 22,8%,)
und von 108 ,,Pflasterzellenkarzinomen* 66 (= 61%) operabel. Die Uberlebens-
zeit der entdifferenzierten Karzinome ist auBerordentlich kurz, da sie besonders
rasch wachsen und friihzeitig metastasieren. Wegen ihrer relativ guten Reaktion
auf Réntgenstrahlen stehen manche Autoren wie Brunner auf dem Standpunkt,
daB man sie, soweit sie histologisch sicher gestellt sind, nicht operieren, sondern
zunichst bestrahlen soll. Die ,,reifen* Krebse wachsen dagegen relativ langsam
und setzen spiter Metastasen, ergeben also eine bessere Operationsprognose.
,,Zwischen diesen beiden Grenzfillen liegt die groBe Gruppe der nicht differen-
zierten Karzinome, deren Malignititsgrad sehr verschieden ist und dem je-
weiligen histologischen Bild nicht angesehen werden kann. Es ist daher die Auf-
stellung eines histologischen Bronchogramms aus bronchoskopischen Probe-
exzisionen nur in relativ engen Grenzen maglich®. (Salzer, Wenzl, Jenny
und Stangl).

Das Bronchialkarzinom ist der Krebs, der am héufigsten von allen malignen
Tumoren in das zentrale Nervensystem metastasiert. Moll fand unter
74 Fillen 23mal Hirnmetastasen, also in diber 30%. Davon konnten bei 619,
zerebrale Erscheinungen nachgewiesen werden, und in einem Drittel der Fille
riefen die Metastasen vor dem Primirtumor Symptome hervor. In diesen Fillen
wird meist der Verdacht auf einen Hirntumor geiiuBert oder auf einen anderen
raumbeengenden zerebralen ProzeB. Wichtig ist in solchen Fillen der Ausfall
der Blutsenkungsprobe, die bei Bronchialkarzinomen regelmiifiig besonders hoch
und bei primiren Hirngeschwiilsten meist normal ist, entscheidend dagegen
naturgemaf die Rontgendurchleuchtung des Brustkorbs. Beispiele hierfiir sind die
Fille 5 und 7 unserer Kasuistik.

Ungewdhnlich hiufig wird als Primirtumor eine anderweitige Meta-
stase angeschen und der primire Lungentumor als Metastase gedeutet.

In seinem Obduktionsmaterial stellte Becker eine derartige Fehldiagnose in
iiber 509 bei seinen 148 Fillen fest. Er fand in 71%, eine ausgedechnte Meta-
stasierung, bei der nicht nur die Haufigkeit auffallend war, sondern auch der
Eindruck erweckt wurde, da haufiger als bei anderen Krebsformen, ein kleiner
Primirtumor ausgedehnte Melastasen in fast allen Organen setzen kann. Unter
diesen Metastasen werden neben dem Gehirn auffallend hiufig das Skelettsystem,
die Nebennieren und andere Organe befallen, die sich sonst nur selten an der
Metastasierung beteiligen, wie etwa die Milz, die Nieren, die Pleura, die Schild-
driise, das Pankreas, das Zwerchfell, der Darm, das Peritoneum, das Herz usw.,
nach Cronemeyes sogar gelegentlich der Skelettmuskel. Der Primirtumor ist
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dabei oft ungewdhnlich klein im Verhiltnis zu den ausgedehnten Streuungen,
die der Krebs im ganzen Organismus gemacht hat. Ein Teil der Fehldiagnosen
beruht auf diesen Besonderheiten der Metastasierung. Von besonderem Interesse
ist folgende Zusammenstellung Kochs: Er fand:

1. Keine Metastasen 10mal= 5,4 ,
2. Nur regioniire Lymphknotenmetastasen 32mal = 17,39%
3. Fernmetastasen 141mal = 76,69,
a) regionére Lymphdriisen plus 1 Organ 43mal = 23,29,
b) Mehrere Organe und Organsysteme 98mal = 53,09,

Knorr fand bei besonders darauf gerichteten Untersuchungen in 98,39,
makroskopisch Metastasen.

Wie schwierig demgegeniiber die klinische und réntgenologische Diagnose
der Metastasen ist, zeigt unser Material. Wir fanden klinisch unter unseren
73 malignen Bronchial- und Pleurakarzinomen

11mal intrapulmonale Metastasen
6mal regionire Drilsenmetastasen
3mal Lebermetastasen

9mal Hirnmetastasen

6mal Knochenmetastasen.

Vielfach — darauf macht Frobdse aufinerksam — prasentieren sich manche
Lungenkarzinome durch ihre Metastasen als ausgesprochene ,,Vexierfille* in
dem Sinne, dafl es nur mit Mithe méglich ist, zu der gefundenen Metastase den
Primirtumor zu finden, etwa, daf} eine groBe Knochenmetastase in der Becken-
schaufel oder am Endglied des Mittelfingers von eincm kleinen Bronchialkarzi-
nom ausging oder daB die erste Metastase im Zeigefinger auftrat. Uber Fille
mit einer triigerischen Symptomatologic des Bronchialtumors hat Burdzik
berichtet.

b) Atiologie des Bronchialkarzinoms

Atiologisch ist eine Vererbung des Bronchialkarzinoms nur sehr selten exakt
nachgewiesen worden, ofter jedoch eine familiire Krebsbelastung, besonders
anscheinend bei relativ jugendlichen Kranken. Dagegen spielen Berufsschidi-
gungen eine groBere Rolle als bei allen anderen Krebsformen, und zwar Berufs-
schidigungen durch chemische und radioaktive Reizmittel. DaB der Bergar-
beiterkrebs in Joachimsthal und Schneeberg auf die Radiumemanationen des Ge-
steins zuriickzufithren ist, konnte durch Tierversuche nachgewiesen werden.
Diese Atiologie scheint nicht ein besondercr Ausnahmefall zu sein, da nach der
modernen Krebstheorie von Strongund K. H. Bauer dieKrebsbildung iiberhaupt
auf Mutationen, und zwar auf Gen- oder Chromosomenmutation, zuriick-
fithrbar ist, die als ,,biologische Verstirkerwirkungen durch radioaktlive Sub-
stanzen hervorgerufen werden. Die Annahme Butenandts, dafl der Genuf
von radioaktiven Farbstoflen, etwa von Buttergelb, die Krebsentstehung [6rdert,
liegt auf Grund dieser Beobachtungen durchaus nahe.

Berufliche Lungenkrebse werden bei Chromatarbeitern und bei Arbeitern
gefunden, diec mit Nickelerzen, Arsenik und mit Asbest beschiiftigt sind. In
England wurde festgestellt, daB in den Jahren 1924—1946 13,29, der an As-
bestose verstorbenen, autopisch untersuchten Kranken- Lungen- oder Pleura-
krebse hatten, wihrend bei den Nichtasbestosekranken die Prozentzahl der
Lungenkrebse etwa 19, war. Das Verhiiltnis Ménner zu Frauen betrug beim
Lungenkrebs allein 5:1, beim Lungenkrebs mit Ashestose 2,4: 1. Tierversuche
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haben die karzinogenen Eigenschaften des Asbeststaubes erwiesen. Zu dhnlichen
Ergebnissen kamen Nordmann, Lynch und Smith, Geiger, Bohne u. a.
Dagegen wird eine karzinogene Wirkung von Quarzstaub nach der einhelligen
Erfabrung der Arbeitsmediziner abgelehnt. Wie Ehrhardt kiirzlich wieder
gezeigt hat, ist das Zusammentreffen beider Krankheiten eine Zufallserscheinung.
Auch Anthrakose fithrt sicher nicht zur Krebsbildung, dagegen wurde der Bron-
chialkrebs bei Arbeitern hiufiger festgestellt, die die Einwirkung von Genera-
torengas und von Teergasen ausgesetzt sind. Die Annahme, daB Asphalt- oder
Autogase eine iitiologische Rolle spielen, konnte ebenfalls nicht bestétigt werden,
cbensowenig wie die Vermutung, da chronisch-infektose Infekte unspezifischer
Art oder syphilitische Prozesse in der Lunge von EinfluB sind. Réssle und
Friedrich haben in peripherer gelegenen Lungenkrebsen Narben gefunden,
die nach histologischen Kriterien iilter als der Tumor sein miissen. Wahrscheinlich
handelt es sich um tuberkuldse oder um Infarktnarben. Friiher stellten Kalb-
fleisch und Schmorl etwas Ahnliches fest; vor allem wurden Karzinome im
Lungenmantel nach Schufiverletzungen gefunden, die nach histologischen Kri-
terien #lter als der Tumor sein miissen.

Ko ch konnte derartige Narbenkarzinome ebenfalls feststellen. Bei der Haufig-
keit der Lungennarben und der Seltenheit derartiger Befunde kann es sich aber
nicht um einen allgemeineren i#ticlogischen Zusammenhang hierbei handeln.
Eine einheitliche Erklirung fir die Atiologie des Bronchialkarzinoms kann also
2. Z. noch nicht gegeben werden. Dagegen wurde an seltenen Fillen einwandfrei
nachgewiesen, dafl sich ein Lungenkrebs auf dem Boden einer tuberkuldsen
Kaverne entwickelt hat. ‘

Nach dem ersten Weltkrieg wurde die Theorie aufgestellt, daB die Grippe
Alterationen, vor allem Metaplasien hervorrufe, die zur Entwicklung eines
Karzinoms fiihren konnen. Doch wurde diese Theorie allgemein abgelehnt,
erstens weil solche Metaplasien nach Grippe nicht allgemein gefunden wurden,
zweitens weil die Grippe in den Epidemien beide Geschlechter gleichmaBig
befiel, am Bronchialkarzinom hingegen die Minner vorwiegend erkrankten,
drittens weil die Zunahme der Bronchialkarzinome schon vor den Grippe-
Epidemien einsetzte, und viertens, weil eine solche Zunahme nach den groBen
Epidemien am Ende des vorigen Jahrhunderts nicht festgestellt worden war.
Nach Lauda hat neuerdings Balogh die Hypothese einer Beziehung zwischen
Influenza-Pneumonie und Karzinom aufgestellt und sie auch experimentell zu
stiitzen vermocht. Er hat auch eine Parallelitit der Verteilung der lobiren
Pneumonie auf Lebensalter, Geschlecht und Lungenlappen zu der entsprechenden
Verteilung des Bronchialkarzinoms aufgezeigt, so daB seiner Meinung nach
kruppdse Pneumonie und Grippepneumonie eine Priidisposition zum Lungen-
karzinom schaffen.

In der Anamnese vieler Lungentumorkranker wird angegeben, daBl sie schon
lingere Zeit an Reizhusten und bronchitischen Symptomen laiden (Witjen,
Siegmund). Wir haben den Eindruck, daB die ,,bronchitischen® Symptome
oft die ersten Krebssymptome sind. Der chronische Bronchitiker mit Lungen-
emphysem und asthmatischen Zustéinden erkrankt nach unseren Erfahrungen.
nicht éfter an Bronchinlkarzinom als der Gesunde, vielleicht eher sogar seltener.
Es ist auf jeden Fall auffallend, dafB sich unter unseren Paticnten keiner befindet
der schon von frither her an Reizhusten und an asthmatischen Zustéinde gewohnt
ist. Aus friiherer Erfahrung ist uns nur ein Kranker bekannt, der an chronischen
Bronchiekiasen durch eine Lungenverletzung litt, auf deren Boden sich ein
rechtsseitiges Unterlappenkarzipom entwickelte.



