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Histologic Classification and  Course of Hodgkin ' s  Disease 

Summary. On the basis of the new histologic classification of Hodgkin's disease by Lukes, 
Butler and Hicks (Symposium on Hodgkin's disease, Rye/New York, 1965) we made a retro- 
spective on our own material. Out of 187 cases from 1957 to 1971 we could safely class 
147 cases as the following histologie types: lymphocytic predominance 21%, nodular 
sclerosis 9%, mixed cellularity 45%, lymphocytic depletion 4%. The remaining 40 cases 
(21%) could be classed as mixed histologic types. 

We took biopsies from 133 patients under observation for at least 5 years from 1957 
to 1967; after 5 years 31 (23%) were still alive. The 5-year survival rates are 42% for 
lymphocytic predominance, 54% for nodular sclerosis, and 7% for mixed cellularity. These 
survival rates allow only tentative conclusions as the number of cases studied is so low. 

Zusammen/assung. Anhand der neuen histologischen Klassifizierung der Lymphogranulo- 
matose von Lukes, Butler und Hicks [Lymphogranulomatose-Symposium 1965 in Rye 
(New York)] wurde das eigene Untersuchungsgut retrospektiv fiberpriift. Von 187 F/~llen aus 
den Jahren 1957 bis 1971 konnten 147 F/ille (79%) mit hinreichender Sicherheit einem der 
histologischen Typen zugeordnet werden: lymphoeytenreich 21%, nodul~ir-sklerosierend 9 %, 
gemischtzellig 45%, lymphoeytenarm 4%. Bei den fibrigen 40 Fiillen (21%) waren ver- 
schiedene histologische Typen zu etwa gleiehen Teilen nachweisbar. 

Von den mindestens 5 Jahre verfolgten Kranken aus dem Biopsiegut der Jahre 1957 
bis 1967 (133 Fi~lle) lebten nach 5 Jahren noch 31 (23%). Fiir die einzelnen histologischen 
Typen k6nnen aus den Uberlebensraten bei den kleinen Fallzahlen nur mit Zuriickhaltung 
Schliisse gezogen werden. Die 5-Jahres-Oberlebensraten betragen ftir die lymphocytenreiche 
Form 42 %, fiir die nodul/ir-sklerosierende Form 54% und fiir die gemischtzellige Form 7 %. 

Vor~ussetzung ftir die moderne  Therapie der Lylnphogranulomatose  ist ei~e 
exakte  klinisohe u n d  histologische Diagnose. Die klinische und  r6ntgenologische 
Diagnost ik  muir die Ausdehnung  der Lymphogranulomatose  - -  das Krankhei ts -  
s t a d i u m -  erfassen (Peters, 1950; Peters  u. Middlelniss, t958; Peters, Alison 
u. Bush, 1966; Musshoff u. Boutis,  1969). Auch bes t i lnmte  Besonderhei ten  
der S t ruk tu r  befallener L y m p h k n o t e n  im LymphogTalnm (Fuohs u. H~rtel,  1968) 
sollen gewisse prognostische Riiokschliisse zulassen. Die histologisohe Untersu-  
chung Inul] neben  der exakten  Inorphologischen Diagnose aueh den  histologisohen 
Typ  der Lymphogranulomatose  best immen.  Dureh die Beurte i lung yon  Splenek- 
tolnie-Pr&paraten und  L e b e r - u n d  Knoehenlnarksb iops ien  k6nllen wesentliohe 
Zusa tz informat ionen  zur Ausbre i tung  der Lymphogranulomatose  oft sohon zum 
Ze i tpunk t  der Manifes ta t ion der Krankhe i t  (Ripaul t  u. Dumont ,  1971) gewon- 
hen  werden. Die seit langeln bekann te  untersohiedliehe Krankhe i t sdauer  h~Lngt 
sowohl veto Krankhe i t s s t ad ium zum Ze i tpunk t  der Diagnose bzw. des Therapie- 
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beginns,  als auch vom his tologischen Bild ab. Es war  aufgefallen, dub lympho-  
cytenre iche  F o r m e n  der  L y m p h o g r a n u l o m a t o s e  gegenfiber anderen  his tologisehen 
T y p e n  einen deut l ich  gi inst igeren Krankhe i t sve r l au f  n a h m e n  (RosenthM, 1936). 
J a c k s o n  und  Pa rke r  (1947) konn t en  auf Grund  dieser Er fahrungen  gn einem 
Kol l ek t iv  yon 329 K r a n k e n  drei  F o r m e n  abgrenzen:  das lymphoey tenre iche  
P a r a g r a n u l o m  mi t  r e la t iv  gfinstiger Prognose,  das  Granu lom (,, klassisehe L ympho-  
g r ann loma tose" )  mi t  schnel lerem Krankhe i t sve r l au f  und  das  H o d g k i n - S a r k o m  mi t  
sehr schlechter  Prognose.  Dar i ibe r  h inaus  konn ten  Lenner t  (1954) und  Lenner t  
und  Hippchen  (1954) an e inem Kol l ek t iv  yon 203 L y m p h o g r a n u l o m a t o s e - K r a n k e n  
bei Gegenfiberstel lung des his tologischen Bildes zum Krankhe i t sve r l au f  feststel len,  
dal3 mi t  der  A b n a h m e  der  L y m p h o c y t e n  einerseits  und  Zunahme  der  Re t icu lum-  
zellen bzw. Hodgkinze l len  andererse i t s  die durchschni t t l iche  Lebense rwar tung  
abn immt .  Der  gfinstige Verlauf  der  l ymphocy ten re i chen  Var ian te  wurde  auch von 
zahlreiehen anderen  Anto ren  (Peters,  1950; Harr ison,  1952; Jell iffe u. Thomson,  
1955; Sme tana  u. Cohen, 1956; Wr igh t ,  1960; Dawson u. Harr i son ,  1961; 
Hanson,  1964) bes tg t ig t .  

Eine neue histologische Klassi/izierung haben Lukes (1963) und Lukes, Butler und Hicks 
(1966) erarbeitet. An einem Untersuchungsgut yon 377 Lymphogr~nulomatose-Kranken 
haben sie sechs histologische Typen mit unterschiedlieher Prognose abgegrenzt: 1. diffuse 
lympho-histiocyt~re Form, 2. nodul~re lympho-histiocytgre Form, 3. nodul~re Sklerose, 
4. Mischform, 5. diffuse Fibrose, 6. retikulgre Form., 

1965 wurde auf dem Lymphogranulomatose-Symposium in Rye/New York (Lukes, Craver 
Hall, Rappaport u. Rubin) eine etwas vereinfa.chte Einteilung in vier Typen vereinbart: 
1. die lymphocytenreiche Form (enth~ilt die diffuse und nodul~re lympho-histiocytgre Form), 
2. die nodul~re Sklerose, 3. die gemisehtzellige Form und 4. die lymphoeytenarme Form 
(enthglt die diffuse Fibrose und die retikul~tre Form). 

Wi r  b a t t e n  uns zur Aufgabe  gestel l t ,  die A n w e n d b a r k e i t  der  neuen histolo- 
gischen Klass i f iz ierung in einer r e t rospek t iven  Unte r suehung  am Einsendegu t  des 
Pa tho logischen  In s t i t u t e s  Schwerin der  le tz ten  14 J a h r e  zu fiberpriifen. 

Mater ia l  und Methode 

Die histologisehen Pr~parate adler in den Jahren 1957 bis 1971 im Pathologischen 
Institut diagnostizierten Lymphogranulomatosen wurden herausgesucht und nach einheitlichen 
Gesichtspunkten durchgesehen. Nur die eindeutig diagnostizierbaren F~lle wurden verwertet. 
Initialbilder der Lymphogranulomatose (Lennert, 1958) ohne sicheren Nachweis eindeutiger 
Hodgkinzellen blieben damit unberiicksichtigt. N~ch Aussonderung unklarer F~lle und solcher, 
die aus ~ul~eren Griinden zur Beurteilung nicht zur Verffigung standen, verblieben 187 F~lle. 
Vom gr6•ten Teil s~anden mehrere Schnitte, yon einigen F~llen aber auch nur ein Sehnitt 
zur Verffigung. Die ~ngewandten F~rbungen waren H. E., van Gieson und h~ufig die Faser- 
f~,rbung nach Gomori, seit 1965 wurde aueh die Giemsa-F~rbung durchgeffihrt. 

Die Lokalisation der zur histologischen Diagnostik eingesandten Lymphknoten bzw. 
Gewebe ergibt sich aus Tabelle 1. Von den 187 Patienten gelangten 164real (88%) periphere 
Lymphknoten zur Untersuchung, davon allein 146real cervicale und axill~re Lymphknoten. 
30real wurden inguinale Lymphknoten gewonnen. Nut yon einzelnen Kranken waren 
Lymphknoten gleichzeitig aus mehreren t%egionen entnommen worden. Von diesen ist in der 
Tabelle 1 immer nur eine Region aufgeffihrt. Die Zuordnung erfolgte jeweils zur Region mit 
gr6gerer H~ufigkeit. 

Die histologische Klassi/izierung erfolgte naeh dem Einteilungsschema des Lymphogranulo- 
matose-Symposiums yon Rye/New York (1965). Die einzelnen histologischen Typenwurden 
wie folgt definiert: 
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Tabelle 1. Lokalisation der zur Biopsie-Diagnostik eingesandten Lymphknoten bzw. Gewebe 

Lokalisation und Gewebsart Zahl der F~lle 

Lymphknoten am ttals 116 
in den AehselhShlen und an der Brustwand 18 
in den Leistenbeugen 30 
im Bauchraum sowie an der Beckenwand 10 

Lymphknoten bzw. Gewebe aus dem Mediastinum 2 

Gewebe aus einem LendenwirbelkSrper 1 

Gewebe aus der Schilddriise 1 

Lymphknoten ohne Angaben zur Lokalisation 9 

Insgesam~ 187 

1. Lymphocytenreiche Form (Abb. 1). Histologisch herrschen Lymphocyten vor, daneben 
(Abb. 2) finden sich typische Riesenzellen. AuBerdem sind Epitheloidzellen (Lemlert, 1972) 
in unterschiedlicher Zahl vorhanden. Ferner werden wenige Reticulumzellen gefunden. 
Granulocyten sind nur sp~rlich vorhanden oder fehlen. Umschriebene Fibrosen kSnnen 
nachweisbar sein. Nekrosen fehlen. Der Lymphknotenbefall kann sowohl diffus als auch 
noduliir (Abb. 3) sein. 

2. Nodula'r-sklerosierende Form (Abb. 4). Breitere Faserzfige geben dem Lymphknoten 
eine mitunter sehon makroskopiseh erkennbare kleinknotige Struktur. Das Bindegewebe 
umschliel~t Granulationsgewebe, das lymphoeytenreich aber auch yon gemischtzelliger Zusam- 
mensetzung sein kann. Es finden sieh relativ eharakteristische giesenzellen (Abb. 5), die 
einen ,,perinukle~ren Hof" erkennen l~ssen (lakuni~re Zellen). Von Lukes (1963) wird die 
Bedeutung dieser Zellen ffir die Diagnose der nodulgr-sklerosierenden Form besonders her- 
vorgehoben. 

3. Gemischtzellige Form (Abb. 6). Diese zeigt histologisch das bekannte Bild der klassi- 
sehen Lymphogranulomatose mit  celluliirer Vielfalt, Nekrosen und zahlreichen Reticulum- 
zellen sowie Riesenzellen. 

4. Lymphocytenarme Form. Diese Form weist zwei Varianten auf, einmal die diffuse 
Fibrose (Hyalinisierung nach Lennert und Mohri, 1971) mit starkem Schwund der Lympho- 
eyten, zum anderen die retikul~re Form (Abb. 7) mit  Vorherrschen atypischer geticulum- 
zellen und polymorpher Riesenzellen bei starker Verminderung der Lymphocyten. 

Im zweiten Teil der Arbeit wurde yon dem fiber mindestens 5 Jahre verfolgten Kranken- 
gut der Jahre 1957 bis 1967 - -  insgesamt 140 F~lle - -  der Krankheitsverlauf ermittelt 
und dem histologischen Typ gegeniibergestellt. Dazu konnten yon einem groBen Tell der 
Kranken die Krankenbl~tter aus der Strahlenklinik des Bezirkskrankenhauses Schwerin 
durehgesehen werden. 1 Von den fibrigen Kranken wurden uns Angaben fiber den Krank- 
heitsverlauf yon den Betreuungsstellen fiir Gesehwulstkranke 1 zur Verffigung gestellt. Von 
133 Kranken konnte dem Verlauf der Lymphogranulomatose mindestens 5 Jahre nachge- 
gangen werden. Von 7 Fgllen waren keine ausreichenden Angaben zu erhalten. 

Es wurden die 5-Jahres-t2berlebensraten fiir die einzelnen histologischen Typen er- 
mittelt  und statistiseh nach den Kollersehen Tafeln miteinander verglichen. 

1 t terrn OMR Dr. Gulbin, Chefarzt der Strahlenklinik des Bezirkskrankenhauses Schwerin 
und den Leitern und Mitarbeiterinnen der Betreuungsstellen ffir Geschwulstkranke des 
Bezirkes Sehwerin sowie der Kreise Wismar und Grevesmiihlen des Bezirkes Ros%oek 
mSchte ich fiir ihr freundliehes Entgegenkommen herzlich danken. 
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Abb. 1. Lymphocytenreiche Form (E.-Nr. 12152/72). Vorwiegend Lymphocyten und Epi- 
~heloidzellen, vereinzelt P~iesenzellen. H. E. 40 • 

Abb. 2. Lymphocytenreiche Form (E.-Nr. 12152/72). Typische ~iesenzelle (rechts oben) 
und zahlreiche Epitheloidzellen. H.E. 80 • 

Ergebnisse 
Die absolute Altersverteilung yon 182 Fitllen (Abb. 8) zeigt einen ersten Gipfel 

im 3. ~nd einen zweiten im 7. Lebensj~hrzehnt. Insgesamt f/~llt ein relativ gro~er 
Anteil yon Kranken in den h6heren Lebensjahrzehnten auf. Das Geschlechtsver- 
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Abb. 3. Lymphocytenreiche Form (E.-Nr. 10879/67). Nodul~rer Lymphknotenumbau. VersiI- 
berung nach Gomori. 18 • 

Abb. 4. ~Todul~r-sklerosierende Form (E.-Nr. 4489/72). Typisches KnStchen mit zahlreichen 
Riesenzellen (,,lakun~re" Zellen). V. Gieson 40 • 

hiiltnis m~nnliche I~anke/weibliche Kranke betrs ffir das gesamte Unter- 
suchungsgut 1,7:1. I m  ersten Lebensjahrzehnt ist der Aateil  der Knaben  noch 
grSBer. 

Bei einem Vergleich der Altersverteilung in~erhalb der einzelnen histologischen 
Gruppen ergeben sich nur geringe Unterschiede. Sowohl bei der lymphocyten- 
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Abb. 5. Noduliir-sklerosierende Form (E.-Nr. 4489/72). Zahlreiche typische ,,lakungre" Zellen. 
V, Gieson 80 • 

Abb. 6, Gemisehtzellige Form (E.-Nr. ?[8728/72). In Bilchnitte beginnende Nekrose. H,E. 40 • 

reichen Form als auch der gemischt, zetligen Form entfallen etwa ein Ih'i t tel auf 
die ersten vier Lebensjahrzehnte. Bei der nodulS~r-sklerosierenden Form scheinen 
dagegen die jiingeren Altersgruppen (yon 16 F/illen 12 in den ersten vier Lebens- 
jahrzehnten) und bei der l~maphocy~enarmen Form die hSheren Lebensjahrzehn~e 
(alle F/ille im 5.--8. Lebensjahrzehnt) st/irker ver t re ten zu sein. 
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Abb. 7. Lymphocytenarme Form (retikul~re Variante) (E.-Nr. 5477/69). Vorwiegend Riesen- 
zellen und atypische Retieulumzellen. Nur einzelne Lymphocyten. H.E. 80 • 

Die Ergebnisse der histologischen Klassi/izierung der 187 Fi~lle aus den Jahren 
1957 bis 1971 zeigt die Tabelle 2. 147 Fiille (79 % des Untersuchungsg~ates) kormten 
mit hinreiehender Sicherheit einem der histologischen Typen zugeordnet werden. 
Dabei fgllt ein relativ groBer Anteil (21% des gesumten Untersuchungsgutes) 
ffir die lymphoeytenreiche Form auf, ws der Antei] der nodul~r-sklerosieren- 
den Form mit 9% des Untersuchungsgutes ziemlich niedrig liegt. Den grSBten 
Anteil bildet die gemischtzellige Form mit 45%. Die lymphocytenarme Form 
tritt  mit 4% stark zttrfick. Schwierigkeiten ergaben sich bei den restlichen 
40 Fs (21% des gesamten Untersuchungsgutes), bei denen verschiedene histo- 
logische Typen zu etwa gleiehen Anteilen nachweisbar waren. 5 Fs zeigten 
~berg~nge der lymphocytenreichen in die nodul~r-slderosierende Form. Be~ insge- 
saint 35 Fi~llen fanden sich neben nodulitr-sklerosierenden, lymphocytenreichen 
bzw. lymphoeytenarmen Anteilen auch gemischtzellige Anteile. 

Aus dem mindestens fiber 5 Jahre verfolgten Krankengut der Jahre 1957 
bis 1967 s~anden uns 140 Fi~lle zur Verffigung. Von 133 Patienten konnte der 
Krankheitsverlau] ermittelt werden, yon den restlichen 7 waren keine n~heren 
Angaben zu erhalten. Nach 5 Jahren lebten von 133 Kranken noeh 31 (etwa 23 % ), 
102 waren verstorben. 

Bei 30 Verstorbenen war eine Obduktion durchgefiihrt worden. Bei 28 dieser Ver- 
storbenen konnte die Lymphogranulomatose als zum Tode fiihrendes Leiden best~tigt werden. 
Bei 2 Fiillen war bei der Obduktion 4 bzw. 5 Jahre nach der bioptischen Diagnose der 
Lymphogr~nulomatose ein Rest der Lymphogranulomatose nicht mehr nachweisbar. Der 
Ted war infolge Knochenmarksinsuffizienz bzw. metastasierenden Pankreasearcinoms einge- 
treten. Bei den iibrigen Verstorbenen waren Obduktionen nicht durchgefiihrt worden. Aus den 
Krankheitsverl~ufen anhand der Krankenbl~tter bzw. den Berichten der Betreuungsstellen 
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Abb. 8. Absolute Altersverteilung (Erkrankungsalter) yon 182 Fi~llen der Jahre 1957 bis 1971 

ffir Gesehwulstkranke mugte aber die Lymphogranulomatose mit Sieherheit oder grol~er 
Wahrscheinlichkeit als zum Tode ffihrendes Leiden angesehen werden. 

Von den Pat ienten mit  sieher klassifizierbarer Lymphogranulomatose lebten 
nach 5 Jahren  yon 26 Kranken der lymphocytenreichen Form noch 11 (42 %), 
yon 11 der nodul~r-sklerosierenden Form noeh 6 (54%) und yon 59 der gemiseht- 
zelligen Form noeh 4 Kranke (7 % ) (Abb. 9). 

Ftir die progaostische Beurteilung wurden die drei Misehformen lymphoeyten- 
reieh/nodul/~r-sklerosierend, nodulS~I-sklerosierend/gemisehtzellig und lymphoey- 
tenreieh/gemisehtzellig zusammengefai3t. Von diesen insgesamt 26 Kranken lebten 
naeh 5 Jahren  noeh 8 (31%). 

Eine weitere Gruppe wurde aus der lymphoeytenarmen Form und der Misch- 
form gemisehtzellig/lymphoeytenarm gebildet. Von diesen 11 Kranken lebten naeh 
5 Jahren  noeh 2 (18%). 

Bei einem statistisehen Ve~gleieh der l)berlebensraten f/ir die einzelnen 
histologisehen Typen bzw. Gruppen naeh den Kollersehen Tafeln zeigt sieh, dal~ 
die 5-Jahres-Uberlebeasrate der lymphoeytenreiehen Form, der nodul/~r-sklerosie- 
renden Form und der aus den Misehformen gebildeten Gruppe ,,statistiseh auf- 
f/~llig" (~ = 5 %) h6her liegt als bei der gemisehtzelligen Form, wghrend sieh die 
Untersehiede zwisehen jeder der drei obe~ genannten Gruppen am vorliegeI~den 
Material statistiseh nieht siehern lassen. Aueh die Untersehiede zwisehen der 
Gruppe lymphoeytenarm/gemisehtzellig-lymphoeytenarm urtd den aaderen Grup- 
pen sind an_hand der kleinen Zahlen statistiseh nieht zu siehern. Wenn man die 
histologisehen Formen lymphoeytenreich und nodnl~r-sklerosierend zusammen- 
faBt (insgesamt 37 F/~lle) und mit  der gemisehtzelligen Form (56 F~lle) in der 
5-Jahres-L~berlebensrate (46% ffir die erste Gruppe, 7% ffir die zweite Gruppe) 
vergleieht, ergeben sieh statistiseh signifikante Untersehiede (e = 1% ). 
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Abb. 9. LTberlebensra.ten verschiedener L~nphogranulom~oseformen mit Konfidenzbereich 
(schraffierLe Felder) bei c~ ~ 5% 

Erganzend zu den 5-Jahres-l~berlebensraten muB festgestellt werden, dub von 
den bis zum Jahresende 1972 katamnestisoh verfolgbaren Fallen yon den 31 naeh 
5 Jahren  nooh Lebenden weitere i3 Kranke verstorben sind. Von diesen waren 
7 obduziert worden. Bei 6 Verstorbenen konnte duroh die Sektion el:no t5dliche 
Lymphogranulomatose naehgewiesen werden. Bei einem Verstorbenen fand sich 
ein metastasierendes Bronchialoaroinom; Reste der 13 Jahre  znvor an Halslymph- 
knoten diagnostizierten Lymphogranulomatose waren nicht mehr n.aohweisbar. 
Von den fibI'igen ni0ht obduzierten Verstorbenen muB naoh den Angaben aus 
den Krankenb]at tern  bzw. Berichten der Bet~.euungsstellen ffir Geschwulstkranke 
eine tSdliehe Lymphogranulomatose angenommen werden. 

An diesen Todesf8llen waren beteiligt die lymphceytenreicheForm mit  4 Kran-  
ken (2 im 6., einer im 7. und einer im 8. Jah r  naoh Diagnosestellung), die nodular- 
sklerosierende Form mit 3 Kranken (je einer im 6 ,  7. und 11. Jahr), die 
gemisohtzellige Form mit  einem Kranken (ira 8. Jahr);  ein weiterer Kranker  mit  
dieser histologisohen Folm war 13 Jahre  naoh der Diagnose an einem Bronchial- 
oareinom verstorben. Die lymphooytenarme Form war mit  einem KraIlken ver- 
t re ten (ira 6. J ah r  naoh der Diagnose). Auf die iibrigen histologisohen Typen 
(Misohformen) entfielen 3 Kranke (ein Kranker  im 6. Jahr  - -  gemischtzellig-lym- 
phooytenarm - -  und 2 Kranke im 8. Jah r  - -  beide Falle lymphooytenreich- 
gemisohtzellig). 

Besprechung 

AlCgaben fiber die Klassifizierung yon Lymphogranulomatosen,  die Haafigkeit  
der einzelnen Typen und ihre Uberlebensraten sind in s tarkem Mai]e yon der 
Zusammensetzung des untersuchten Krankengutes,  dem Alter der Kranken und der 
Ausbreitung der Lymphogranulornatose abhangig. Die absolute Altersverteilung 
unseres I~cankengutes dient der Charakterisierung unseres Materials (Abb. 8). Sie 
sagt in dieser Form niehts fiber die Morbiditat an Lymphogranu]omatose in der 

6a. Virchows Arch. A Path ,  Anat .  and HJstol., Vol. 863 
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Tabelle 2. Klassifizierung der Lymphogr~nulomatose (Eigene Untersuchungen: 1957--1971: 
t87 F~lle) 

Histologischer Typ Zahl der F/ille H~ufigkeit (%) 

Sicher klassifizierbar t47 79 

lymphocytem'eich 39 21 
nodul~r-sklerosierend 16 9 
gemischtzellig 85 45 
lymphocytenarm 7 4 

Nicht sicher kla.ssifizierbar 40 21 

Iymphocytenreich - -  nodul~r-sklerosiel~nd 5 2 
noduliir-sklerosierend - -  gemischtzellig 17 9 
lymphocytenreich - -  gemischtzellig 11 6 
gemischtzellig - -  lymphocytenarm 7 4 

BevSlkerung aus. Dazu liegt fiir die DDR, eine Untersnchung yon Wildner 
und Eckert  (1965) vor. Es ist bemeIkenswert,  dM~ in unserem Material zwei 
H/iufigkeitsgipfel - -  der eine im 3. Lebensjahrzehnt und der andere im 7. Lebens- 
jahrzehnt - -  nachweisbar sind, ein Befnnd, der auch yon Wildner und Eckert  
(1965) und anderen Autoren beschrieben wird (MaeMahon, 1966; Miller, 1969). 
Ein wesentlieher Grund ffir den grof~en Anteil yon Lymphogrannlomatose- 
kranken im hSheren Lebensalter innerhMb unseres Kramkengutes dfirf~e in dem 
en~sprechend grol~en Anteil iilterer Mensehen in der BevSlkerung unseres Ein- 
zngsgebietes zn suchen sein. 

Das Gesehlechtsverh/~ltnis an unserem M~teriM m/~nnlich :weiblieh yon 1,7:1 
liegt nnr gering fiber den yon 1,6:1 f~r die DDR (Wildner u. Eckert,  1965) 
und die BRD (DSrken, 1969) ermittelten Wertem In  unserem Material fiber- 
wiegt, d~s m~.nnliche Geschleeh~ in den ersten beiden Lebensjahrzehnten mit  
2,6:1 wesentlich starker, was der allgemeinen Erfahrung entspricht und ~uch in 
anderen Statistiken znm Ausdruck kommt  (Bostick, t949; Miller, 1966; Finsterer, 
1969). 

Zur histologischen Untersuehung muB zun~tchst festgestellt werden, dab wir 
nut  zweifelsfrei diagnostizierbare F/ille verwendet haben. Der Nachweis yon 
Hodgkin-Zellen war dabei das en~seheidende diagnostisehe Kriterium. 

Bei der histologischen Differenzierung der LymphogTa,nutomatose stieBen wir 
auf Schwierigkeiten. W/ihrend ein groBer Tell der F/ille die Zuordnung zu einem 
der histologischen Typen zulieB, war das bei einem FiinfteI unseres Untersu- 
ehungsgutes nicht m6glieh (Tabelle 2). Hier  waren zwei histologische Typen zu 
etwa gleich groBen Anteilen vertreten. Ffir diese F/~lle wurden Mischformen 
gebildet. In  einzelnen Lymphknoten  konnte ein dritter Typ naebgewiesen wer- 
den; sein Anteil war jedoch in der Regel so kIein, dM3 er nicht besonders aus- 
gewertet  wurde. 

Diese Seh~4erigkeiten bei der T3Tisierung dfirfen nicht iiberraschen, da es 
sich bei der Lymphogranulomatose um eine chronisch fortschreitende bzw. in 
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Tabelle 3. Klassifizierung der Lymphogranulomatose (Sehrifttum) 
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Autoren Fallzahl 
(Untersuchungs- 
zeitraum) 

H/iufigkeit der einzelnen histologisehen Typen 

lympho- nodul~r- ge- lympho- nicht sieher 
cyten- sklero- mischt- eyten- kl~ssi- 
reich s ie rend zellig arm fizierbar 
(%) (%) (%) (%) (%) 

Lukes, Butler u. 377 16 40 26 18 
Hicks ( 1 9 6 6 )  (1942--1945) 

Hamann, Oehlert, 508 15,3 40,7 20,7 23,3 
Musshoff, Nuss u. (1948--1967) 
Sehnellbacher (1970) 

Franssila, Kalima u. 97 9,5 47,0 32,3 11,2 
Voutilainen (1967) (1951--1960) 

Selzer, Kahn u. 122 14 26 35 25 
Sealy ( 1 9 7 2 )  (1952--1967) 

Keller, Kapl~n, 176 5 52 37 6 
Lukes u. R~ppaport (1956--1966) 
(1968) 

Finsterer u. 90 12 25 41 22 
Georgii (1969)  (1956--1960) 

Scherbanj u. 205 25 28 38 9 
Gubareva (1972) 

Lennert u. Mohri 72 27,8 34,7 30,5 7,0 
(1971) (nur Kinder) 

Eigene Unter- 187 21 9 45 4 
suehungen (1957---1971) 

21 

Schiiben verlaufende Erkrankung handelt. Zum Zeitpunkt der histologischen 
Diagnostik werden die verschiedensten Krankheitsstadien erfa~t, die sich sowohl 
in der Ausdehnung der Lymphogranulomatose als aueh im untersehiedlichen 
histologischen Bild im einzelnen Lymphknoten ausdrficken. So konnten Georgii 
und Vykoupil (1970, 1972) und Georgii (1971) auf Grund yon Studien an Mehr- 
fachbiopsien und am Autopsiegut von Lymphogranulomatose-Kranken nach- 
weisen, dal3 bei Untersnchnng mehrerer gleichzeitig entnommener benachbarter 
oder aus versehiedenen l%egionen stammender Lymphknoten nur in etwa der 
Hii]fte der Fiille in allen Lymphknoten identische histo]ogische Typen vorlagen. 
Bei zeitlich nacheinander (bis zu einem Abstand yon 6 Jahren) erfolgten Mehr- 
fachbiopsien waren in etwa der Iti~lfte der Fiille gegeniiber der Erstuntersuchung 
fortschreitende histologische Vergnderungen nachweisbar: die gemischtze]ligen 
und lymphocytenarmen Formen wurden mit zunehmender Krankheitsdauer h~u- 
tiger, die lymphoeytenreiche Form seltener gefunden. Am Autopsiegut zeigten 
sich ganz i~hnliche Befunde. 

Aueh aus Untersuehungen yon Keller, Kaplan, Lukes und Rappaport (1968) 
lassen sich die bei tier histologischen Beurteilnng auftretenden Schwierigkeiten 
erkennen, lqeuerdings hat Lukes (1971) Probleme der histologischen Klassifizie- 
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rung auf Grund seiner nmfangq'eichen Erfahrungen erl•utert. Aueh Lennert und 
Mohri (1971) und Lennert  (1972) weisen auf die Problematik der histologischen 
Einordnung hin. 

Sicherlich sind die im Schrifttnm wiedergegebenen unterschiedlichen Prozent- 
s~tze ffir die einzelnen histologischen Typen (Tabelle 3) zumindest zum Teil auf 
eine unterschiedliche t tandhabung der Klassifizierung znriiekznffihren (van Unnik 
u. Vos, 1968). Besonders deutlich wird das bei der nodul~r-sklerosierenden 
Form. Fiir diesen Typ sehwanken die Anteile zwischen 25 nnd 52%. Sie liegen 
aber alle fiber dem Anteil yon nur 9 % in unserem Untersuchungsgnt. Nur Cross 
(1968) gibt einen ~hnlieh niedrigen Anteil yon 12% an (von 242 Lympho- 
granulomatosekranken 29 mit nodul~r-sklerosierender Form). 

Sturm und Rappaport  (1, 2; 1971) haben sieh eingehend mit der nodular- 
sklerosierenden Form beschaftigt und folgern, dal~ es eine ,,cellnl~re (Frfih-) 
Phase" der nodul~ren Sklerose gibt. Das histologisehe Bild ist dann zwar nodulgr, 
Kollagenfaserziige fehlen aber noch oder sind sparlich. Entscheidend fiir die 
Diagnose ist das Vorhandensein vieler charakteristiseher ,,lacungrer" Zellen. Kri- 
tisch zu dieser Anffassung gnf3ern sieh Lukes (1971) und Lennert und Mohri 
(1971); sie meinen, dal~ damit der Begriff der nodul~r-sklerosierenden Form zu 
weir gefaSt wird. 

Die weite Fassnng der nodnl~tr-sklerosierenden Form wnrde im Bericht des 
Ausschusses fiir die histopathologischen Kriterien als Beitrag zur Stadienklassi- 
fikation des Morbus t todgkin auf dem Symposium in Ann Arbor, Michigan/USA, 
1971 (Rappaport, Berard, Butler, Dorfman, Lukes u. Thomas) best~tigt. In dem 
Bericht wird weiterhin empfohlen, die nodul~r-sklerosierende Form auch dann zn 
diagnostizieren, wenn nut  ein Teil des Lymphknoten-Schnittes entspreehende 
Ver~nderungen zeigt, die iibrigen Anteile des Lymphknotens abet frei yon Kn6t- 
ehen oder Kollagenb~ndern sind. Das gilt aueh dann, wenn die Ausdehnung der 
nodnl~ren Sklerose nur gering ist. Der Klassifikation als nodulgr-sklerosierende 
Form ist naoh der Empfehlung des Beriehtes der Vorzug vor anderen histologi- 
schen Typen zu geben, die im selben Sehnitt angetroffen werden. 

Bei diesem Vorgehen h~tte sieh die Zahl der nodul/~r-sklerosierenden Form 
in unserem Material um einige F~lle erh6ht anf Kosten der Mischform lympho- 
eytenreich/nodular-sklerosierend und vermutlieh auch auf Kosten der lympho- 
eytenreiehen Form unseres Materials. 

Die lymphoey~enarme Form ist in unserem Krankengut als sieher klassifizier- 
bare Form mit 4 % relativ gering vertreten. 6 unserer 7 Falle waren der retiknlaren 
Variante der lymphocytenarmen Form und nur einer der sogenannten diffusen 
Fibrose zuzuordnen. 

In  der Mischform gemischtzellig/lymphoeytenarm zeigte yon den 7 Fi~llen die 
lymphocytenarme Komponente 3real den retikuli~ren Typ und 4real die diffuse 
Fibrose. 

Die gemisehtzellige Form (45%) bildet in unserem Untersuchnngsgut im 
Gegensatz zu anderen Untersuchungen (Tabelle 3) den Hauptantei]. 

Die Untersehiede gegenfiber den Ergebnissen der histologischen Klassifizierung 
der Lymphogranulomatose im Sehrifttum lassen sieh also einmal darauf zurfick- 
ffihren, da~ wir im Interesse einer sauberen Gruppenbildung die nicht sieher 
klassifizierbaren Falle in Misehformen einordneten und anch die nodul~r-sklero- 
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Tabelle 4. 5-Jahres-Uberlebensrate der Lymphogranulomatose (Schrifttum) 
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Autoren Fallzahl 
(Unfer- 
suehungs- 
zeifraum) 

5- Jahres-fJberlebensrate 

f/Jr glle ffir die einzelnen histologisehen Typen 
Typen 
zusammen lympho- nodular- ge- lympho- 
( % ) eyten- sklero-  miseht- eyten- 

reich s ie rend  zellig arm 
(%) (%) (%) (70) 

Lukes, Butler u. 377 40 73 44 30 13 
Hicks ( 1 9 6 6 )  (1942--1945) 

Hamann, 0chiefS, 193 49 60,1 56,1 36,6 37,5 
Musshoff, Nuss u. (1948--1967) 
Schnellbaeher (t970) 

Franssila, Kalim~ u. 97 28 55 47 3 0 
Voutilainen (1967) (1951--1960) 

Selzer, Kahn u. 102 39 57 66 30 4 
Se~ly (1972 (1952--1967) 

Keller, Kalolan, 176 57 89 71 37 38 
Lukes u. Rappaport (1956--1966) 
(1968) 

Finsterer u. 90 27 91 54 5 0 
Georgii ( 1969 )  (1956--1960) 

sierende Form nut d~nn diagnostizierten, wenn diese im Schnittbild fiberwog. 
Zum anderen erkl~ren sich diese Dffferenzen ans der Alterszusammensetzung und 
dem Ausbreitungsstadium der Lymphogranulomatose unseres Krankengutes 
W~hrend yon diesem ein groi]er Tell auf die hSheren Lebensjahrzehnte entf~llt, 
in denen die lymphoc~enreiche und noduI/~r-sk]erosierende Form seltener sind als 
im Kindesa.lter (Lennert und Mohri, 1971), setzt sieh das Kra~lkengut yon Lukes, 
Butler und Hicks (1966) ~ast ausnahmslos aus jungen Mensehen zusammen; 
97% der Kranken waren jfinger als 40 Jahre. Auch seheint in unserem Unter~ 
suchungsgut die Lymphogranulomatose h/iufiger erst in einem fortgesehrittene- 
ten Stadium erfaBt ur~d bioptisch untersucht worden zu sein. Exakte Angaben 
zum Krankheitsstadium lassen sieh ]eider ffir die meisten F/ille unseres Ma.terials 
nicht maehen. 

Die 1Jberlebensrate ist in unserem Untersuchungsgut im Vergleich zum Schrift- 
turn (Tabelle 4) niedrig. Von unseren 133 F/~lleu lebten nach 5 Jahren nur noch 
31 Kranke (23%). Lukes, Butler und Hicks (1966) errechneten d~gegen ~iir ihr 
Krankengut eine 5-Jahres-Uberlebensrate von 40% und erst naeh 10 J~hren war 
die UberlebensTate ant 22 % abgesnnken. Eine unserem Ergebnis s 5-Jahres- 
l~berlebensrate yon 28% bzw. 27% geben nur Fr~nssila, Ka]im~ und Vontilainen 
(1967) bzw. Finsterer and Georgii (1969) an. Die 5-Jahres-~Tbertebensrateu der 
anderen Autoren (Peters, 1950: 51%; Humarm, Oehlert, Musshoff u. Mitarb., 
1970: 49% ; Hanson, 1964: 40% ; Lumb, 1954: 35% ; Smetana u. Cohen, 1956: 
33%; Wright, 1960: 33%; Schulze u. Gulbin, 1972: 33%; Jelliffe u. Them- 
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son, 1955: 30%) liegen meist zwischen diesen Werten,  allerdings handel t  es sich 
meist um klinische Untersuchungen,  deren Ausgangsmaterial  oft einer gewissen 
Selektion unterliegt.  

Unsere ~ber lebensra ten  ffir die einzelnen histologischen Typen (Abb. 9) lassen 
die im Schrif t tum wiedergegebenen Unterschiede ebenfalls erkennen, nur  sind sie 
nieht  so deutlich ausgepr~gt, , ,statistisch auff~llig" lediglich zwisehen lympho- 
eytenreicher und noduli~r-sklerosierender Fo rm einerseits und gemischtzelliger 
Fo rm andererseits. Die yon  anderen Autoren  gefundenen Unterschiede sind wesent- 
lich grSl~er (Tabelle 4). Auch das kann  mit  der unterschiedlichen Handhabung  
der Klassifizierung und der ungfinstigen Zusammensetzung unseres Krankengutes  
erkli~rt werden. 

Wir  haben uns bei unserer Untersuchung auf die Beziehung des histologischen 
Typs  zur Prognose der Krankhe i t  beschri~nkt. Die meisten unserer F/ille waren 
intensiv und oft mehrfach behandel t  - -  vorwiegend bestrahlt  - -  worden. Diese 
Therapie ha t  den Krankhei tsver lauf  sicher wesentlich beeinflu[tt. I n  Anbet racht  
des hinsich~lich der Therapie wie des Krankhei t s tad iums uneinheitl ichen Materials 
karm dazu jedoeh night Ste]lung genommen werden. 

Abschliel~end mSchten wir feststellen, dab uns mit  der neuen histologischen 
Eintei lung der Lymphogranulomatose  eine Verbesserung der prognostischen t t in-  
weise ffir den Kliniker im Sinne einer Gruppenprognose mSglieh erscheint. 
Untersuchungen  an einem gr51~eren Krankengu t  lassen vielleieht weitergehende 
Sehlu~folgerungen zu. 
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