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Zusammenfassung

Benigne fibrose Histiozytome (BFH) sind dufSerst seltene Lun-
gentumoren. Ublicherweise stellen sich diese als langsam wach-
sende kompakte solide Herde dar. Es wird {iber den Fall eines
jungen Mannes mit BFH berichtet, das sich mit dem Bild einer
Kaverne manifestierte. Der 20-jahrige Patient, mit einem nicht-
intravendsen Drogenmissbrauch in der Vorgeschichte, litt seit 2
Monaten an Hamoptysen. Radiologisch stellte sich ein ca. 2 cm
groRer Herd mit zentraler Einschmelzung im linken Unterlappen
dar. Bronchoskopisch wurde ein unauffélliges Bronchialsystem
gesehen. Die entnommenen Proben waren nicht richtungwei-
send, es konnten keine sdaurefesten Stibchen nachgewiesen wer-
den. Bei entsprechender Anamnese bestand zundchst der Ver-
dacht auf eine unspezifische Aspirationspneumonie. Eine anti-
biotische Therapie fiihrte jedoch zu keiner Riickbildung des Her-
des, so dass nochmalig bronchoskopiert wurde. Diesmal wurde
histologisch der Verdacht auf einen malignen mesenchymalen
Tumor geduRert, woraufhin eine Unterlappenresektion mit
Lymphadenektomie durchgefiihrt wurde. Erst die endgiiltige
histologische Aufarbeitung des OP-Praparates erbrachte die Di-
agnose eines benignen fibrohistiozytiren Tumors. Dies ist unse-
res Wissens die erste Beschreibung eines BFH mit Kaverne.

Abstract

Benign fibrous histiocytomas (BFH) are uncommon pulmonary
tumours. These lesions usually present as slow-growing, solid
masses. We report the rare case of a young man with cavitary
BFH. The 20-year-old patient, a non-invasive drug abuser, had
suffered from hemoptysis for two months. The chest X-ray show-
ed a solitary pulmonary nodule with a diameter of 2 cm in the
left lower lobe with central cavitation. Fiberoptic bronchoscopy
showed a normal bronchial system, biopsies were not diagnostic
and no acid fast bacilli were found. Considering the patient’s his-
tory and the cavitary process, a non-specific abscess was sus-
pected and an antimicrobial treatment was started. Since no tre-
atment effect was observed, biopsies from a second bronchosco-
py were suspicious of a malignant mesenchymal tumour. Lower
lobe resection with lymphadenectomy revealed a benign fibrous
histiocytoma. This is — to our knowledge - the first reported case
of a BFH presenting with cavitation.
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Einleitung

Gutartige Tumoren der Lunge und der Bronchien spielen im Ver-
gleich zu bésartigen zahlenmdRig nur eine untergeordnete Rolle.
Die differenzialdiagnostische Abklirung gegeniiber bodsartigen
Geschwiilsten und entziindlichen Verdnderungen kann aber
hdufig mit Schwierigkeiten verbunden sein. Réntgenologisch ist
eine Differenzierung selten moglich und auch die bronchoskopi-
sche Abkldrung verursacht hdufig groRe Probleme. Meist ist eine
endgiiltige histogenetische Einordnung des Prozesses erst am
Operationsresektat moglich.

Benigne fibrése Histiozytome machen darin keine Ausnahme.
Der relativ hdaufige Weichteiltumor [1] ist in der Lunge eine Rari-
tit [2,3]. Ublicherweise stellen sich diese Tumoren als kompakte
solitire Herde dar. Wir berichten iiber den Fall eines jungen
Mannes, bei dem sich ein benignes fibroses Histiozytom als ein-
schmelzender Lungenrundherd zeigte. Es ist dies unseres Wis-
sens die erste Beschreibung eines benignen fibrésen Histiozy-
toms mit dem Bild einer Kaverne.

Kasuistik

Anamnestisch traten bei einem 20-jdhrigen obdachlosen Rau-
cher 2 Monate vor der stationdren Aufnahme Hamoptysen auf.
Der Patient klagte {iber zunehmende Belastungsdyspnoe und
Husten mit schleimigem Auswurf. Wegen exzessivem Alkohol-
abusus habe er fast jede Woche erbrechen miissen. Zudem be-
stand ein mehrjdhriger Drogenabusus mit Ecstasy und Ha-
schisch. Wesentliche Vorerkrankungen lagen nicht vor.

Die korperliche Untersuchung und die Routinelaborparameter
waren unauffallig.

Radiologisch konnte auf der Aufnahme des Thorax (Abb.1) ein ca.
2 cm grofSer Herd mit lufthaltigem, dickwandigem Hohlraum im
linken Untergeschoss nachgewiesen werden, der sich computer-
tomographisch (Abb.2) als isolierter weichteildichter ein-
schmelzender Tumor in S8 darstellte. Ansonsten war das CT un-
auffillig. Eine erste Bronchoskopie erbrachte keinen richtung-
weisenden Befund, mikroskopisch kein Nachweis von Tuberku-
losebakterien. Aufgrund der Anamnese und des Rontgenbefun-
des wurde an einen durch Aspiration hervorgerufenen Lungen-
abszess gedacht und eine antibiotische Therapie eingeleitet.
Eine Kontrolluntersuchung zeigte radiologisch weder nach 2
noch nach 5 Wochen Therapie eine Befunddnderung. Daher er-
folgte eine Rebronchoskopie mit transbronchialer Biopsie.

Die mikroskopische Untersuchung der Probebiopsie zeigte spin-
delige Zellproliferate mit Zell- und Kernpolymorphien. Immun-
histologische Zusatzuntersuchungen ergaben eine deutliche Ex-
pression der Zellen fiir Vimentin, so dass die Verdachtsdiagnose
eines malignen mesenchymalen Tumors gestellt wurde. Auf-
grund dieses Befundes wurde eine Thorakotomie mit linksseiti-
ger Unterlappenresektion und Lymphadenektomie durchge-
fiihrt.

Makroskopisch konnte im Unterlappenresektat ein 1,9 cm groRer,
mittelfester, gelbbrauner Knoten mit zentraler Erweichung be-

Abb.1 Rontgen-Thorax a.-p. mit einschmelzenden Herd im linken
Untergeschoss (siehe Pfeil)
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Abb.2 CT-Thorax mit Darstellung einer Kaverne in S8 links.

legt werden. Das Lungengewebe wies infarktartige Einblutungen
auf.

Mikroskopisch war der Tumor aus polygonalen bis plump-spin-
delférmigen Zellen mit sparlich bindegewebigen Stromaanteilen
aufgebaut, eingelagert waren abschnittsweise Schaumzellnester,
vereinzelt mehrkernige Riesenzellen (Abb. 3). Teilweise war ein
storiformes Wachstumsmuster, neben Knduel- und Wirbelbil-
dungen erkennbar. Die Begrenzung des Tumors zum umgeben-
den Lungengewebe war relativ scharf. In der Eisenfirbung zeig-
ten sich reichlich Siderinablagerungen. Nur ganz vereinzelt
konnten Mitosefiguren nachgewiesen werden.
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Abb.3 Mikrofotogramm eines Histiozytoms mit wirbelférmig ange-
ordneten dicht stehenden fibroblastaren und histiozytdren Zellformen.
Kein Nachweis atypischer Mitosen.

Elastica van Gieson Farbung, VergroRerungsfaktor 480fach.
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Abb.4 Immunhistochemische Darstellung des Antikérpers MiB1 mit

Hilfe des Proliferationsantigens Ki67. Geringe Proliferationsaktivitat
mit positiver nukledrer Expression in hier ca. 3% der Tumorzellen. Ver-
groRerungsfaktor 560fach, LSAB-Methode.
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Abb.5 Immunhistochemisch positive CD 34-Expression im Bereich
kleiner BlutgefdRe des stark vaskularisierten Stromabindegewebes

des benignen fibrésen Histiozytoms. VergréRerungsfaktor 560fach,
LSAB-Methode.

Immunbhistologisch zeigten die Tumorzellen eine positive Vimen-
tin-Expression. Die Untersuchung mit Antikérpern gegen epithe-
liale, neurogene, melanozytdre oder muskuldre Zellkomponen-
ten verliefen negativ. Die Proliferationsaktivitdt der Tumorzelle,
ermittelt mit MiB1 Antikorper, lag bei 8 -10% (Abb. 4). Mit dem
Antikérper CD 34 stellte sich ein auffallend dichtes GefaRnetz
dar (Abb.5), so dass differenzialdiagnostisch zundchst an ein
Hdmangioperizytom gedacht wurde.

Zusatzliche Retikulinfaserfarbungen verliefen negativ. Aufgrund
des histologischen Wachstumsmusters und des immunhistoche-
mischen Reaktionsausfalls wurde die Diagnose eines fibrohistio-
zytdren Tumors gestellt. Bei fehlendem Nachweis von atypischen
Mitosen und fehlender GefdRinfiltration ergaben sich keine Hin-
weise fiir Malignitdt. Eine Zusatzbegutachtung im Konsulta-
tions- und Referenzzentrum fiir Weichgewebstumoren am Insti-
tut fiir Pathologie der Friedrich-Schiller-Universitdt Jena bestd-
tigte die Diagnose eines benignen fibrosen Histiozytoms (BFH)
mit auffallend starkem GefdfSreichtum, hier teilweise hamangio-
perizytomdhnlich.

Drei Monate nach der Operation war der Patient in einem sehr
guten Allgemeinzustand, Hinweise fiir ein Tumorrezidiv ergaben
sich zum damaligen Zeitpunkt nicht.

Diskussion

Vorkommen

Benigne fibrose Histiozytome sind relativ hdufige Weichgewebs-
tumoren. Bei einer groffen Datenanalyse eines pathologischen
Zentrums der US-Armee waren von anndhernd 40000 gutarti-
gen Weichteiltumoren 13% BFH [1]. Das Geschlechtsverhdltnis
war dabei fast ausgeglichen, das mittlere Alter betrug 33 (Range:
13-57) Jahre. In der Lunge sind BFH jedoch selten [2,3]. Die
wirkliche Inzidenz ist unklar. Beziiglich der Alters- und Ge-
schlechtsverteilung gibt es gegeniiber der extrapulmonalen Ma-
nifestation keine Unterschiede. In der uns vorliegenden Literatur
mit der Beschreibung von 25 Einzelfdllen betrug das durch-
schnittliche Alter 34. Der jiingste in der Literatur beschriebene
Patient war 3 [4], der dlteste 71 Jahre alt [5]. Das Manner-Frauen-
Verhdltnis war 1,3 zu 1. Die Angaben decken sich mit anderen
Fallsammlungen [2,3]. Eine bevorzugte Lokalisation innerhalb
der Lunge gibt es nicht. Der Tumor wdchst gelegentlich endo-
bronchial bzw. endotracheal [6 - 8]. Auch wurde eine Infiltration
von mediastinalen Strukturen oder BlutgefiRen beobachtet [2].
Ein multilokuldres Wachstum in beiden Lungen wird einmal be-
schrieben [3].

Atiologie

Stout u. Mitarb. [9] subsumierten unter dem Oberbegriff BFH
eine heterogene Gruppe gutartiger mesenchymaler Geschwiilste
der Haut und der Weichteile. Dazu zdhlen fibroses Xanthom,
Dermatofibrom, sklerosierendes Himangiom, juveniles Xantho-
granulom, benigner Riesenzelltumor der Weichteile bzw. der
Sehnenscheiden und villonoduldre Synovitis. Die gemeinsame
Stammzelle soll nach Meinung der Autoren der Gewebshistiozyt
sein. Dessen Pluripotenz soll die Vielzahl dieser eng verwandten
Verdnderungen erkldren. Der Histiozyt kann als Makrophage,
Gewebsmonozyt oder als Fibroblast in Erscheinung treten. Das
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BFH der Lunge wurde und wird mit einer Vielzahl an Namen be-
legt, was daraufhin deutet, wie schwierig es ist, die Verdnderun-
gen richtig einzuordnen. Die Bezeichnungen sind dabei zum Teil
rein deskriptiv oder versuchen die Meinung der Autoren iiber die
vermutete Atiologie der Tumore wiederzugeben: kapillires An-
gioreticulom, vaskuldres Endotheliom, sklerosierendes Hdman-
giom, Xanthofibrom, Histiozytom, Plasmazelltumor, Plasmazell-
granulom vom fibrohistiozytaren Typ, Mastzellgranulom, xan-
thomatdéser Pseudotumor und ,,postinflammatory pseudotumor*
[3,10]. Letztlich ist die Atiologie jedoch noch nicht ganz geklirt,
wenngleich die Mehrzahl der Autoren glaubt, dass es sich bei den
BFH um reaktive postentziindliche Verdnderungen handelt
[11-15,21,16-19], und nur wenige der Meinung sind, dass sie
echte Geschwiilste darstellen [2,20, 8].

Diagnostik

In 72% der Fdlle imponieren die BFH rontgenologisch als scharf
begrenzte, solitdre, solide Rundherde, in 17% als schlecht zu de-
finierende Lasion und in 11% als poststenotische Pneumonie
oder Atelektase bei intrabronchialem Wachstum [21]. Eine ra-
diologisch nachweisbare Kavitation wie in unserem Fall ist unse-
res Wissens noch nicht beschrieben worden. Die GrofRe variiert
von 1-13 cm [8]. Kalzifikationen finden sich iiblicherweise nicht
[3]. Der Rontgenbefund ist im Allgemeinen wenig spezifisch, auf-
fallend ist lediglich die meist {iber einen langen Zeitraum beste-
hende GroRenkonstanz. In der Computertomographie fehlen
meist die auf einen malignen Prozess hindeutenden Kriterien,
wie Spiculae, Corona radiata, Pleurafinger, einseitige exzentri-
sche Einkerbung etc. Die mediastinalen Lymphknoten sind beim
BFH gewohnlich nicht vergréert.

Da eine sichere Abgrenzung gegeniiber Neoplasien radiologisch
nicht méglich ist, sollte eine weitergehende Dignitdtsklarung an-
gestrebt werden. Die morphologische Diagnostik des BFH wird
zusdtzlich durch einen offensichtlichen Polymorphismus der
Zellen innerhalb der Lision erschwert [2,22,23], so dass aus ei-
ner kleinen Probe zumeist keine sichere Aussage iiber die Digni-
tdt der Verdnderungen gemacht werden kann. In dem hier be-
schriebenen Fall sind wir zundchst von einem malignen Tumor
(z.B. Kaposi-Sarkom oder malignes Schwannom) ausgegangen.
Da der fehlende Nachweis von atypischen Zellen ein Karzinom
nicht ausschlief8t, wird in der Regel eine operative Befundabkld-
rung angestrebt werden miissen. Auch die in der Literatur be-
schriebenen Fille wurden meist operativ diagnostiziert.

Histologie

Das mikroskopische Bild des BFH ist durch ein reichlich vaskula-
risiertes Stroma mit dichtstehenden faserbildenden Fibroblas-
ten, grolRkernigen histiozytdren Zellen und vereinzelt mehrker-
nige Riesenzellen charakterisiert. Die Zellen ordnen sich wagen-
radartig (storiform) und wirbelférmig an. Da verschiedene hete-
rogene Zellelemente am Aufbau der Tumore beteiligt sind, ist das
Erscheinungsbild sehr heteromorph und auch innerhalb eines
Tumors von Areal zu Areal unterschiedlich. Regelhafte Mitosen
koénnen vorkommen, atypische Kernteilungsfiguren werden hin-
gegen vermisst.

Die Ursache fiir die in diesem Fall aufgetretene Kavitation kann
in der Proliferation der fibrohystiozytdren Zellen liegen, die zu
einer Obliteration von kleineren und mittelgrofSen BlutgefdRen

fiihren kann. Dadurch kann es zu infarktdhnlichen Erscheinungs-
bildern kommen, die durch sekunddre entziindliche Verande-
rungen einschmelzen kénnen. Radiologisch imponiert dies dann
als Kaverne.

Immunhistochemisch zeigt das BFH eine starke Reaktivitdt mit
Vimentin wahrend die Keratinreaktion negativ verlduft. Der CD
34 Marker ist in den meisten Fallen positiv und CD 31 negativ
[22].

Bei ausreichender Gewebemenge sollte es problemlos méglich
sein, eine Abgrenzung gegeniiber dem malignen fibrésen Histio-
zytom, das sich durch eine hohe Zahl an Kernatypien, atypische
Mitosen und einer Pleomorphie der Riesenzellen auszeichnet,
vorzunehmen [3]. Gal u. Mitarb. [2] beschreiben einen so ge-
nannten Borderline-Typ, der eigentlich die Kriterien eines BFH
erfiillt, aber zwei oder mehr histopathologische Eigenschaften
eines malignen fibrésen Histiozytoms besitzt und somit eine
Mittelstellung einnimmt. Es wird dadurch die Frage aufgewor-
fen, ob es einen kontinuierlichen Ubergang vom benignen zum
malignen fibrésen Histiozytoms gibt.

Therapie und Prognose

Die meisten BFH bleiben in ihrer Gré8e konstant oder werden
sogar spontan kleiner [15]. Circa 10% sollen langsam oder mitun-
ter auch rasch grofRenprogredient sein [21]. Eine entziindliche
Infiltration der umgebenden Strukturen, insbesondere des Me-
diastinums wurde vielfach beschrieben [17,20,24-29,31]. Eine
Invasion der angrenzenden Gefi3e scheint ebenfalls keine Sel-
tenheit zu sein [2,3,17]. In einem Fall wurde von einer Metasta-
sierung [29] und in einem weiteren Fall von einem multilokuld-
ren Wachstum berichtet [3]. Die Therapie der Wahl ist die chi-
rurgische Entfernung des Tumorgewebes. Zum einem, ldsst nur
eine reprasentative Gewebeprobe die sichere Differenzierung
gegeniiber der malignen Verlaufsform zu, zum anderen er-
scheint auch aufgrund des verdrdngenden, komprimierenden
und gelegentlich infiltrierenden Wachstumsverhaltens des BFH
eine Operation ratsam. Der Herd sollte mit ausreichendem Ab-
stand im Gesunden reseziert werden, da es andernfalls zu einem
Tumorrezidiv kommen kann [21,24,26,30,31].
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Preisausschreibung

Forschungspreis der René-Baumgart-Stiftung 2004

Die gemeinniitzige René-Baumgart-Stiftung zur Férderung der
medizinischen Forschung im Krankheitsbereich des Lungen-
hochdrucks bei Kindern und Erwachsenen schreibt erstmals ei-
nen Forschungspreis fiir wissenschaftliche Arbeiten auf dem Ge-
biet der pulmonalen Hypertonie aus.

Angesprochen werden Kardiologen, Pneumologen, pddiatrische
Kardiologen, Herz- und Thoraxchirurgen sowie Grundlagenwis-
senschaftler. Praimiert wird eine zum Zeitpunkt der Einreichung
innerhalb der letzten 12 Monate oder noch nicht verdffentlichte
wissenschaftliche Arbeit, die sich klinisch oder experimentell
mit der pulmonalen Hypertonie beschdftigt. Wichtige Bewer-
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