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Klinischer Teil.
Von Dozent Dr. H. W. Wedler.

Es handelt sich bei unserer Beobachtung um einen bei seinem Tode
fast 61jihrigen Asbestarbeiter (Th.), der von 1921—1939 in einer Berliner
Asbestfabrik beschiftigt war. Die ersten 3 Jahre spielte sich seine Titig-
keit in der staubreichen Aufbercitungsabteilung ab, wihrend er spiter
ohne Unterbrechung in der Gummiabteilung arbeitete, wo er kaum noch
mit Asbeststaub in Berithrung kam. SchutzmaBnahmen wurden besonders
am Anfang seiner Berufstatigkeit nicht angewandt. Er sagte selbst iiber
diese Zeit: ,,Wir haben damals den Staub geschluckt. Er muBte bereits
nach 3 Jahren seinen Arbeitsplatz wechseln, weil er Atemnot bemerkte.
Diese stellte sich zundchst ganz schleichend ohne Husten und Auswurt
nur bei Belastungen ein. Spéter gesellten sich Hustenweiz und etwas
ziher Auswurf hinzu. Die Beschwerden waren bei feuchtem Wetter
stirker als an heiflen und trockenen Tagen. Die Atemnot war von An-
fang an mit einem dumpfen Schnerz vorn auf der Brust verbunden.
1925 wurde bei ihm eine trockene Rippenfellentzindung festgestellt,
die Veranlassung zu elner Verschickung nach Flinsbergy gab. Seit dieser
Zeit war er mit langeren Unterbrechungen die ganzen Jahre wegen seiner
Lungenbeschwerden in arztlicher Behandlung. 1936 machte er in Swine-
miinde eine weitere Kur. Wir sahen ihn zum ersten Mal anlaBlich einer
Serienuntersuchung ambulant im Februar 1938, spiter im Februar und
November 1939 und behandelten ihn schliefilich stationdr vom 20. 2.
bis zu dem am 10. 6. 40 eingetretenen Tod.

Von seiner sonstigen Vorgeschichte sei noch kurz erwihnt, dafl in
seiner Familie keine Lungenleiden oder erbliche Krankheiten vorgekom-
men sein sollen. Er hat 5 gesunde Kinder. 1902 verlor er durch einen
Unfall das Endglied des linken Mittelfingers. 1924 hatte er einen Nerven-
zusammenbruch. Er diente aktiv und nahm 4 Jahre am Weltkrieg als
Frontsoldat teil. Damals zog er sich eine Go. zu. Staubarbeiten hat er
sonst nie verrichtet.

Als wir ihn 1938 das erste Mal sahen, klagte er iiber starke Atemnot
bei leichten Belastungen, Druck vorn auf der Brust, heftigen Hustenreiz,
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der besonders morgens bis zu halbstiindlichen Anfédllen zum Teil mit
Erbrechen fithrte, und etwas zédhen, sich schwer l6senden Auswurf, der
nie Blut enthielt, gelegentliche Nachtschweille und schlechten Appetit.
Er wog damals bei 1,71 m GroBe 60 kg, sah alt und leidend aus.
Kraftige Muskulatur, wenig Fettpolster. Wahrend der Untersuchung
hiufig Hustenreiz, Ruhedyspnoe (bis 32 Atemziige in der Minute), keine
Cyanose, keine Zeichen einer Kreislaufstérung. Bindehaute reizlos.
Rachenring entziindlich gerstet. Mundatmer. Brustkorb symmetrisch
gebaut in leichter Inspirationsstellung. Schlechte Dehnbarkeit bei der
Atmung (3 cm). Untere Lungengrenzen an normaler Stelle, nur maBig
verschieblich. Hypersonorer Klopfschall, der unten besonders rechts
etwas abgeschwicht war. Atemgerdusch im ganzen leise, in der Bifur-
kationsgegend hinten mit einigen zdh-bronchitischen Gerduschen unter-
mischt. Uber den abhiingigen Teilen beiderseits feines Knistern, das
rechts auch zarte Reibegerdusche enthielt. Vitalkapazitit 1,3 Liter.
Der ziihschleimige, grauweiBliche Auswurf enthielt Asbestkorperchen,
aber keine Tuberkelbacillen. Herzbefund regelrecht, Puls 80, regelmaBig.
RR 155/90. Arterienrohr rigide. Bauchorgane und Nervensystem o. B.
Keine Asbestwarzen, die er frither gehabt haben wollte. Der linke Mittel-
finger war zur Halfte abgesetzt. Urin o. B. Normales EKG. Im Blut-
bild leichte Linksverschiebung ohne Leukocytose. Blutsenkung: 30/64.
Rontgenbild : Zwerchfell- und Herzgrenzen ganz unscharf. Vergréberte
Hili. Stellenweise zu groben wolkigen Fleckschatten zusammenflieBende,
sehr dichtstehende Streifung und Fleckung der abhéngigen Lungenteile.
Bevorzugung der herznahen Abschnitte. Emphysem besonders rechts
oben und in der Sinusgegend. Herz nicht vergroert. Asbestose (II)
bis 1II.
Es handelte sich damals schon um eine klinisch schwere Asbestose.
Im Februar 1939 hatten sich seine Beschwerden noch verstirkt. Er
hatte jetzt dauernde schneidende Schmerzen vorn in der Brust, die bei
Anstrengungen unertriglich wurden. Husten und Atemnot hatten noch
zugenommen. Er war jetzt nicht mehr in der Lage zu arbeiten. Objektiv
bot er wieder starkc Ruhedyspnoe nnd Reizhusten, mufite beim Sprechen
wegen Luftmangel oft absetzen. Keine Cyanose oder Dekompensations-
zeichen. Der Brustkorb war nur noch um 2 em dehnbar. Die Atem-
hilfsinuskeln sprangen frihzeitig an. Die unteren Lungengrenzen waven
kaum !/, Querfinger verschieblich, standen aber nicht tief. Die Dampfung
iiber den abhingigen Lungenteilen hinten hatte zugenommen. Der Aus-
kultationsbetund war praktisch unverdndert. Vitalkapazitit 1 Liter.
Herzbefund einschlieBlich EKG normal; Puls 90, regelmaBig. RR 150/70.
Ubrige Untersuchungsergebnisse unverdndert. Im Urin etwas Eiweil3
und Urobilinogenvermehrung. Blutsenkung 44/69. Réntgenbefund : Das
Zwerchfell steht nicht besonders tief, ist sehr schlecht beweglich, ganz
unscharf begrenzt und vielfach ausgezogen. Schmale Randverdichtung
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beiderseits an der unteren Brustwand (Schwarte). Die fritheren Ver-
dichtungen im Lungengewebe waren noch intensiver geworden (Abb. 1).

Th. wurde auf diesen Befund hin die Vollrente wegen Berufskrankheit
zugesprochen.

Im November 1939 konnten wir ithn am Knippingschen Stoffwechsel-
apparat mit folgendem Ergebnis untersuchen: Atemfrequenz in Ruhe 27
Atemtiefe 300—500 cem. Vitalkapazitit: 1000 cemn, Sauerstoffanfnahme
bet Luftatmung und in Ruhe 166 cem, bei Sauerstoffatinung 193 cem.
Atemyrenzwert 36,5 Liter. Atemzeitquotient 1 : 1. Sauerstoffaufnahme

Abb, 1. {20, 2. 59,3 Asbestoze IT1. Dichite basale ¥ibrose obne Anhaly fir Tumor.

bei einer Arbeitsleistung von 30 Watt unter Luftatmung 443 cem. unter
Sauerstoffatmung 585 cem, dabei 17,5 Liter Atemminutenvolumen.

Urteil: Deutliche respiratorische Insuffizienz in Ruhe und bei leichter
Arbeit. Maximale Einschrankung der Vitalkapazitat und sehr niedriger
Atemgrenzwert 1.

Zur klinischen Aufnahme kam er am 20. 2. 40, weil besonders die
Sehmerzen in der Brust noch zugenommen hatten. Er lokalisierte sie
jetzt hinten in die rechten unteren Lungen- und Brustkorbpartien.
Sie wurden ncuralgieartig geschildert und waren von Bewegungen und
Husten abhingig. Atemnot und Hustenreiz hatten sich gleichfalls ver-
stirkt. Thm war aufgefallen, daB der Auswurf jetzt manchmal rotlich
gefirbt war. Er fihlte sich sehr hinfillig, hatte keinen Appetit und
lastigste NachtschweiBe.

1 Roemheld, Kempf, Wedler: Atemkurven, vgl. Dtsch, Arch. klin. Med. 186,
58, 59.
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Er sah sehr elend, blaB und reduziert aus. Sein Gewicht war aller-
dings gegen friher nicht heruntergegangen. Die Ruheatmung war be-
schleunigt und von hiufigem Hustenreiz gestort. Keine Dekompen-
sationszeichen des Kreislaufes. Zunge stark belegt. Der Lungenbefund
hatte sich klinisch gegen die letzten Erhebungen nur insofern geindert,
als jetzt tber dem rechten Zwerchfell hinten unten eine etwa handbreit
hohe, intensive Dimpfung bestand, in deren Bereich das Atemgerdusch
und der Stimmfremitus fehlten. Diese Stelle war umschrieben druck-
und klopfempfindlich. Roéntgenologisch sah man in der im dbrigen gegen

Abb, 2 21,2, ), Kindsfaustgrofer Tuwor medial ither dem rechton Zwerehfell,

die letzte Untersuchung sonst nicht merklich verdnderten Lunge hinten
unten ber dem rechten Zwerchfell eine bisher nicht vorhandene, ziem-
lich scharf abgegrenzte, kinderfanustgrolle, intensive, fast homogene Ver-
schattung (Abb. 2). Sonst war der kérperliche Untersuchungsbefund
mit wenigen Ausnahmen wie frither. Th. hatte fortlaufend Temperaturen
zwischen 37 und 38,39 er schwitzte besonders nachts sehr stark und
klagte standig iber Hustenreiz und Brustschmerzen. Im Blutbild bot
er vine leichte Leukocytose mit Linksverschiebung., Senkung 70/117.
RR 105;70. Iin Urin leichte EiweiBausscheidung. Auswurfmenge anfangs
gering, schlelmigeitrig ohne Blutbeimengungen. Keine Tuberkelbacillen.
Vereinzelt Asbestkorperchen.

Der weitere Verlanf war durch einen fortschreitenden allgemeinen
Krifteverfall, fast stindige Temperaturen, starke Brustschmerzen und
eine allmihliche GréBenzunahme der rontgenologisch nachweisharen
Verschattung im rechten Unterfeld ausgezeichnet. Im Mirz vermehrte
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sich der Auswurf, er bekam jetzt zeitweilig typisch himbeergeleeartiges
Aussehen. Im Mai machten sich im Réntgenbild bereits einige Aufhel-
lungsbezirke in dem frither dichten Schatten {iber dem rechten Zwerchfell
bemerkbar (Abb. 3). Am 7.6. entleerte Th. plotzlich grofle Mengen
(250 cem) eines stinkenden, eitrig-blutigen Auswurfes, in dem elastische
Fasern gefunden wurden. Tumorzellen waren nicht zu erkennen. Gleich-
zeitig lieBen sich klinisch rechts hinten unten die Symptome einer Hohlen-
bildung nachweisen. Die Dimpfung hatte sich zum Teil aufgehellt.
Im Rintgenbild sah man jetzt an dieser Stelle eine grofie Kaverne mit

Abb. 3 8.8, 40). VYerschiedene Aufhellungsherde in dem zerfallenden Tuwmor,

breitem Flissigkeitsspiegel. Gleichzeitig konnte man iiber beide Lungen-
felder verstreut zahlreiche, weich gezeichnete, bis pfennigstiickgrofie
Fleckschatten bemerken, die als bronchopneumonische Herde zu deuten
waren {(s. Sektionsbefund). In der Zeit vom 7.—10. 6. sticg die Tempe-
ratur bis 40° an; die Auswurfmenge hielt sich um 200—230 cem in
24 Stunden. Th. verfiel zusehends. Uber beiden Lungen hérte man
diffuse, meist grobe, feuchte Rasselgeriusche. Unter zunehmender
Somnolenz und Kreislaufschwiche starb er am 10. 6. 40. Er hatte,
solange er gewogen werden konnte, 10 kg abgenommen. Die Blutsenkung
war auf 96/130 gestiegen; im Blut hatte sich eine maBige Andmic ent-
wickelt (Hb. 70%, Ery. 3,7 Mill).

Diese Beobachtung eines Lungenkrebses bei Asbestose ist neben der
genauen anatomischen Durchuntersuchung auch klinisch bemerkenswert,
weil die Krankhbeit in ihrem Verlaut lingere Zeit beobachtet und ein-
gehend studiert wurde.
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Th. war in den letzten 18 Jahren seines Lebens Asbestarbeiter. Dabel
war er nur die ersten 3 Jahre seiner Tatigkeit einer starken Staubein-
wirkung ausgesctzt. Kr hatte danach schon damals leichtere Beschwerden,
die wahrscheinlich — wie es in diesen Zeiten, als man die Asbestose noch
nicht kannte, fast regelmiBig der Fall war — den Verdacht auf einc
Tuberkulose erweckten. Das eigentlich schwere Krankheitsbild der Asbe-
stose hat sich erst ganz allmahlich schleichend entwickelt und in den
letzten 2—3 Jahren erheblich verschlimmert. Wir besitzen von Th. aus
den Jahren 1934—1940 eine Reihe von Filmen, aus denen man klar die
fortschreitende Entwicklung der Lungenfibrose erkennen kann. Insofern
bietct diese Beobachtung ein sehr typisches Beispiel dafiir, da c¢in
c¢inmal in die Lunge aufgenommenes Asbeststaubdepot auch noch nach
vielen Jahren zu ciner progredienten Iirkrankung fihren kann. Klinisch
hat sich dic zunehmende Lungenstarre gut verfolgen lassen. Dice genane
Untersuchung am Knippingschen Stoffwechselapparat hat im November
1939 eine hochgradige respiratorische Insuffizienz aufgedeckt. Es ist
bemerkenswert, daB auch in diesem Falle wieder eine Rechtsinsuffizienz
des Herzens klinisch nicht nachweisbar war. Selbst das EKG versagte.
Th. ist schlieBlich auch nicht an einer Herzinsuffizienz, sondern an den
Folgen des zerfallenden Tumors mit Bronchopneumonie gestorben. Den-
noch waren anatomisch jedenfalls die Zeichen einer chronischen Mehr-
belastung des rechten Herzens vorhanden.

Dariiber hinaus konnte bei Th. bereits am Krankenbett mit grofiter
Wahrscheinlichkeis dic Diagnose auf einen Lungenkrebs gestellt werden.
Wir kénnen seine Entwicklung ziemlich genau verfolgen. Auf dem Rént-
genbild vom Februar 1939 (Abb. 1) ist an der Stelle des spiteren Tumors
auBer der auch sonst in der Umgebung vorhandenen Fibrose noch nichts
wahrzunchmen. Im November 1939 war bereits cine gewisse Verdich-
tung zu sehen, die aber bei der allgemeinen Verschwartung der Lunge
und dem Sitz in unmittelbarer Nachbarschaft des Zwerchfells als Schwiele
gedeutet wurde. Der Tumor ist dann bis zum Juni 1940 etwa mannsfaust-
{%roB geworden. Man kann danach seine ungefdhre Wachstumszeit vom
Beginn der rontgenologischen Nachweisbarkeit bis zum Zerfall anf
etwa 1 Jahr schitzen. Auch hier liegt wieder — wie bei den meisten
anderen Beobachtungen von Lungenkrebs bei Asbestose — zwischen dem
Abschlu der eigentlichen Staubarbeit und der Entwickiung des Krebses
eine lingere Zeitspanne, die etwa 15 Jahre ausmacht.

Da Th. bei seiner Klinikaufnahme fieberte und entziindliche Reak-
tionen im Blute bot, konnte man anfangs auch an einen bronchopneumoni-
schen Herd denken, zumal diese Komplikation wenigstens gegen Endc
der Asbestose nicht ganz selten vorkommt. Fiir einen Tumor sprachen
aber auch die gleich anfangs deutlichen Zeichen einer umschriebenen
Atelektase. Ungewdhnlich fiir die Asbestose und auch bei einer Pneumo-
nie schwer zu verstehen, waren die seht starken neuralgiformen Schmerzen
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im Bereich des unteren Brustkorbes rechts. Sie erkléren sich durch eine
feste Verwachsung des Tumorgebietes mit der Brustwand (s. Sektions-
befund). Sehr beachtlich ist ferner das Verhalten des Auswurfes, Wir
haben immer wieder gesehen, daB die Asbestosekranken kein Blut im
Auswurf haben. Th. hatte gleichfalls frither nie Blut darin beobachtet.
Erst vor der Klinikaufnahme war es ihm aufgefallen. Wir konnten dann
auch bald typisches Himbeergeleesputum bestatigen.

Das Leiden wurde durch den Zerfall der Infiltration und einc an-
schlieBende agonale Bronchopneumonie mit diffusen kleinen Herden be-
schlossen.

Die Blutsenknng hatte konstant zugenommen und sich eine leichte
Anédmie entwickelt.

Auch der Blutdruck ging seit 1938 immer mehr herunter, was bei
schwerer Asbestose ofter beschrieben wurde.

Pathologisch-anatomischer Teil.
Von Dr. A..J. Linzbach.

Seit der Arbeit von Nordimann aus dem Jahre 1938 wissen wir, daf
die Asbestosis der Lungen unverhiltnismiBig oft mit der Entwicklung
eines Bronchialcarcinoms verbunden sein kann. Schon frither waren in
England sowie in Amerika einige Falle von gleichzeitigem Vorkommen
von Krebs und Asbestose beschrieben worden (Gloyne, Lynch und Smith,
Egbert und Geiger). Nach Nordmann zihlte man bis 1938 in Deutschland
von 12 versffentlichten obduziecten Asbestosisfallen 2 Carcinome, in
England von 12 obduzierten 3 Krebsfalle. Neuerdings sollen aber nach
Nordmann durch Gloyne 3 weitere Falle in England hinzukommen, sowie
nach Wedler in Deutsehland noch ein weiterer Fall, der in Bergedorf von
Bohne beobachtet worden ist und durch Obduktion und histologische
Untersuchung bestitigt sein soll. Im ganzen ergeben sich somit, ein-
schlieBlich unseres eigenen Falles, 12 Krebsfille bei Asbestose.

Wenn man die relative Seltenheit der Asbestose beriicksichtigt, so
liegen diese Zahlen recht hoch im Vergleich mit dem sonstigen Vorkommen
von Lungenkrebs oder sogar gleichzeitigem Vorkommen von Lungen-
krebs bei anderen Koniosen, ausgenommen den Schneeberger Lungen-
krebs. Trotz der kleinen Zahl von Beobachtungen ist sicher zu sagen, dafl
das Zusammentretfen kein zufilliges ist. Man kann annehmen, dafl in
Deutschland und England die meisten Fille von Asbestosis seit Bekannt-
werden der Erkrankung diagnostiziert und seziert wurden. Ja in Deutsch-
land auch die gréBere Anzahl der Asbestosistille verdffentlicht worden ist.
Unerkannte Fille wird es in Deutschland auch aus dem Grunde wenig
geben, da die industrielle Verarbeitung des Asbests in groBerem Maflstabe
verhaltnismiBig jung ist. Nach der Zusammenstellung von Nordmann
kommen in Deutschland bei Asbestosis auf 12 Sektionen 2 Carcinome,

Virchows Archiv. Bd. 307, 26
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etwa 17%. Genauerc Zahlen liegen aus England vor, wo Gloyne unter
50 autoptisch gesicherten Asbestosisfillen 6mal Carcinom beobachtet
haben soll, also 12%. Aus Amerika sind keine Vergleichszahlen bekannt.

Die Vermutung, dafl der Krebs bei der Asbestosis ,,etwas Besonderes*
ist, wird auch durch folgende Uberlegung gestiitzt. 1. Soll nach Siegmund
bei den anderen Koniosen, obwohl es auch bei ihnen zu ausgedehnten
Narbenbildungen in der Lunge kommt, kein gehduftes Zusammentreffen
mit Carcinomen beobachtet worden sein. Siegmund hat bei 300 Silicose-
fallen kein Carcinom gesehen und W. Fischer gibt an, daBl bei den im
Ruhrgebiet beobachteten Lungenkrebsen nie eine Koniose gefunden
wurde.

2. Ist hervorzuheben, dafl die Kranken mit einer Silicose viel eher das
krebsgefihrdete Alter erreichen als die Kranken mit Asbestose, da nach
Bridge die mittlere Dauer der Beschaftigung bis zum Tode bei der Asbesto-
sis kiirzer ist als bei der Silicose. Alles dies erbartet die Ansicht, daB
zwischen Asbestosis und Krebs eine echte Syntropie besteht, wie auch
Nordmann annimmt. Dies rechtfertigt eine genauere Besprechung des
beobachteten Falles; wegen der allgemeinen Bedeutung des Problems
fir das Verstindnis der Geschwulstentstehung und wegen der Frage des
Berufskrebses. Weiterhin sollen an Hand dieses Falles avch einige Fragen
der Asbestosis besprochen werden.

Kurzer Auszug aus dem Secktionsprotokoll des Pathologischen Insti-
tutes der Universitdt Berlin (8.-Nr. 790/40).

P. T., 60 Jahre. Leiche cines mittelgrolen Mannes, Fettpolster sparlich, Mus-
kulatur leidlich entwickelt. Allgemeine Totenstarre. Am Riicken an den nicht
aufliegenden Korpeestellen nicht wegdriickbare Totenflecke. Kopfhaar graumeliert.
Gebifl schadhaft. Thorax gut gewdslbt. Mannlicher Behaarungstyp. Der linke
Mittelfinger ist im Gelenk zwischen Phalanx T und IT abgesetzt.

Buauchsitus: Ceringe Fettschicht, Muskulatur gut entwickelt. Appendix mit
der Nachbarschaft verwachsen. Lage der iihrigen Baucheingeweide regelrecht.
Zwerchfellstand beiderseits 5. Rippe.

Brustsitus: Rippenknorpel leidlich schneidbar., Nach Entfernung des Brustbeins
sinken die Lungen gar nicht zuriick, da sie allseitig mit dem Brustfell fest verwachsen
sind. Diese Verwachsungen sind zum Teil nur scharf zu 18sen, hesonders iiber dem
re. Unterlappen. Herzbeutel gut fettbewachsen. Her: entspricht in seiner GroBe
der re. Leichenfaust, schlecht kontrahiert. An seiner Oberfliche iiber dem lk.
Ventrikel im Epikard mehrere weilllich sehnige Flecken. In den Herzhéhlen rechts
flussiges Blut und Leichengerinnsel, die rechte Kammer hat wenig verdickte Wan-
dung und ist etwas erweitert. Linke Kammer richtig groB. Muskel ein wenig
braun und blaB, leicht getriibt. Endokard und Klappenapparat regelrecht; Kranz-
arterien zart.

Lungen: Sehr schwer und fest, allseitig in Verwachsungen eingehiillt. Am rechten
Unterlappen ist die Pleura von schwieliger Beschaffenheit bis 4 mm dick und von
knorpelartigem Ausseben. Auf einem Durchschnitt durch die rechte Lunge sieht
man im Unterlappen eine mannsfaustgrofle Hohle, die mit zerfallenen Massen
ausgefiillt ist. Die Wand 148t zahlreiche weiBlich vorgebuckelte stecknadelkopf-
grofle Gewehsbrockel erkennen. In diese Hohle miindet ein Bronehus von gtwa Blei-
stiftdicke. Seine Schleimhaut ist zart, an der Einmiindungsstelle in die Zerfalls-
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hohle fast wie abgeschnitten. Auf einem Finschnitt erscheint hier seine Wand
verdickt, und das Lungengewebe nahe dieser Stelle grauschwirzlich, zum Teil
mehr weiBlich (Abb.4). Das Gewebe der iibrigen Unterlappenanteile ist stark
verdichtet und hat ein grau-schiefriges Aussehen. Der Ubergang zu dem die Hohle
umgebenden Gewebe ist ziemlich plotzlich. Im Unterlappen tritt deutlich ein
weiBlich sehniges, dichtes Netzwerk zutage, zwischen welchem erhalten gebliebene

Abb. 4. Carcinom-des vechten Unterlappens mit ausgedehntem Zerfall bei Asbestosis der
Lungen. a re. Iauptbronchus, b krebsige Zerfallshdhie, ¢ Einmitndungsstello des Bronchus
in der Zerfallshohle, e Pleuraschwarte,

Alveolarlumina zu erkennen sind. In den oberen Lungenabschnitten ist die Ver-
inderung weniger stark ausgepragt und dort hat die Lunge ein mehr graurotes
Anssehen und ist gegeniiber den unteren Lungenabschnitten vermehrt lufthaltig.
Die linke Lunge zeigt auf dem Schnitt ebenfalls schwarzlich graurotes Aussehen,
besonders auch hier wieder im Unterlappen derbe weifiliche Bindegewebsziige, die
von grau-schiefrigen Bezirken unterbrochen sind. Nach dem Oberlappen zu nimms$
die Veranderung ab. Auch hier der Oberlappen gegeniiber dem Unterlappen vermehrt
lufthaltig. Subpleurdl im linken Oberlappen findet sich eine kleinerbsgroBe Schwie-
lenbildung. Bronchialschleimhiute gerdtet und zum Teil mit schleimigeitrigen
Massen belegt. Lungenschlagaderiiste regeirecht. Hiluslymphdriisen schwérzlich,
m#Big weich. Die Bifurkationslymphknoten sind sehwarzgrau, aber ohne Narben-
bildung. Ein Bifurkationslymphknoten zeigt einen kaum linsengroBen XKalk-
herd.

26*
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Halsorgune ohne Besonderheiten, auBer leichter Rétung der Luftrohrenschleim-
haut. Kehlkoptknorpel verhirtet. Lymphdrisen lings der Luftrohre schwarzlich,
ohne Narben.

Bauchorgane : Pankreas o. B. Die M1lz mit der Umgebung verwachsen. Auf der
Oberfliche mehrere bis zweimarkstiickgroBe knorpelartige weiBliche Verdickungen,
die dem Linschneiden erheblichen Widerstand entgegen setzen. Awf dem Schnitt
Farbe braunrétlich, Pulpa fest, Bilkchen gut erkennbar,

Die ZLeher zeigt ebenfalls an der Oberflache mebrere weiBllich-sehnige Ver-
dickungen, im ibrigen die Kapsel glatt. Auf dem Schnitt die Lippchenzeichnung
deutlich. Blutgehalt reichlich. Lappehenzentren dunkelbraun, kaum eingesunken.

Die Harnblase zeigt eine geringe Roétung der Schleimhaut, hesonders im Tri-
gonumteil. Die iibrigen Organe lassen keine krankhaften Verinderungen erkennen.
Am Hirn treten die Pacchionischen Granulationen deutlich hervor, die weichen
Hirnhédute erscheinen in ihrer Nachbarschaft weilllich. Sonst o. B.

Diagnose: Carcinom der rechten Unterlappenbasis mit ausgedehntem Zerfall
bei Asbestosis der Lungen. Schwartige Obliteration der Pleura, besonders iiber
dem rechten Unterlappen. Starke eitrige Bronchitis. Geringe Hypertrophie und
Dilatation des rechten Herzens. Ausgedehnte cartilaginire Kapselschwiele der
Leber und Milz. Sehnenfleck des Epikards. Obliteration des Wurmfortsatzes.
Subpleurale Schwiele des linken Oberlappens. Kalkherd in Bifurkationslymph-
knoten,

Histologische Untersuchung: Das Herz zeigt aufler ganz geringen Verbreiterungen
des Bindegewebes keine krankhaften Verinderungen. Die Leber zeigt einen regel-
rechten Aufban, an der untersuchten Stelle ist die Kapsel schwielig verdickt bis
6 mm, das Gewebe besteht dort aus derben hyalinen Faserziigen, die schr zellarm
sind, ziemlich scharf gegen das iibrige Lebergewebe abgegrenzt sind und dort an
einigen Stellen lymphocytiare Infiltrate erkennen lassen.

Die Milz zeigt neben vermehrtem Blutgehalt deutliches Bilkchenwerk. Die
Lymphfollikel sind gut erhalten, die Arterien haben verdickte hyaline Wandungen.
Die Milzkapsel weist ebenfalls schwielige zellarme Verdickungen auf. Asbestosis-
kérperchen sind in der Milz nicht zu finden.

Lymphdriisen (Bifurkation und Lungenhilus) sind sehr blutreich. In den
Sinus liegt reichlich Kohlepigment, zum Teil noch im Innern von Zellkérpern ge-
legen. Daneben sicht man cine deutliche Mobilisation von Reticulumzellen sowohl
in den Sinus als auch im Lymphgewehe. Spirlich sieht man an einigen Stellen
Asbestosiskorperchen gelegen, die aber meist sehr klein sind, zum Teil frakturiert
sind. Asbestnadeln, wenn vorhanden, auch nur in ganz kurzen Bruchstiicken.
Bei der Eisenfirbung treten reichlich mit Eisen fiarbbare Massen, die zum Teil in
Zellen gelegen sind, hervor. Neben Hamosiderin kommt auch eisenhaltiger Staub
in Frage.

Die mikroskopische Untersuchung der Lungen wurde so durchgefiihrt,
daB aus allen Lungenabschnitten etwa 20 qem groBe Schnitte untersucht
wurden, zum Teil mehrere, um eine méoglichst vollstindige Anschauung
iiber den Grad und die Verteilung der Lungenverdnderung zu bekommen.
Auch wurde Wert darauf gelegt, moglichst viele Bronchien beurteilen
zu kénnen, wegen der Frage der Haufigkeit der Epithclmetaplasien am
Bronchialepithel, zumal Nordmann in der nicht von Krebs befallenen
Lunge seines Falles i rechten Unterlappen mikroskopisch eine starke
Wucherung des Bronchialepithels beobachtete, die in umschriebenen Be-

zirken sich als ,,echtes Carcinom verbreitete.*
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Im ganzen decken sich die erhobenen Befunde bis auf einige Einzel-
heiten mit den von di Biasi erhobenen Befunden. DaBl einiges nicht
iibereinstimmt, mag aus der verschiedenen Schwere der Verdnderungen
erklirbar sein. Mikroskopisch sieht man eine von der Spitze zur Basis zu-
nehmende bindegewebige Verbreiterung der Alveolarsepten mit da-
zwischen gelegenen crhaltenen Lungenbezirken, deren Alveolen vielfach
erweitert sind. In cinem fast drei fingerbreiten Bezirk an der Basis
sind fast nur derbe Schwielen zu sehen mit darin gelegenen, zum Teil
kollabierten Hohlraumen verinderter Alveolarlumina, zwischen welchen
die Bronchialverzweigungen mit ihren dicken Wandungen verlaufen,
die entziindlich infiltriert sind. Es ist das Bild ciner chronischen inter-
stitiellen Pneumonie und in seiner Eigenart nicht mit anderen Krankheits-
bildern vergleichbar. Treffend nennt auch di Biasi diesen Zustand
Lungenstarre. Durch diesen Ausdruck ist das morphologische Gesicht
sowie die MiBfunktion der Lunge kurz und erschépfend gekenn-
zeichnet.

Die zwischen den verdnderten Lungenabschnitten gelegenen erhal-
tenen Lungenbezirke sind an vielen Stellen pneumonisch verandert.
Herdformig sind dort die Alveolen mit Fibrin und Leukocyten ausgefiillt.
Die dazugehtrigen Bronchien lassen entziindliche Infiltrationen der
Wandungen erkennen, Abschilferung des Epithels und eine Ausfiillung
“der Lichtung mit Entziindungszellen und Schleim. Die Gefife sind dort
weit, hyperdmisch. Dancben sicht man aber auch Bezirke kaum ver-
dnderter Alveolen, die prall mit stark basophilen schleimigen Massen
ausgefillt sind. Dieser Schleim scheint eine sehr feste Konsistenz zu
besitzen, da er bei der Behandlung zum Zwecke der Farbung kaum ge-
schrumpft ist und nicht netzig oder fidig ist, sondern vollkommen homo-
gen, gelatinds, als hyaline Masse erscheint, die das Alveolartumen ganz
ausfillt. Darin gelegen sieht man oft einige Zellen, sowie Zellkerne, die
an manchen Stellen den Xindruck von mehrkernigen Riesenzellen cr-
wecken. Diese eingedickten Schleimmassen finden sich auch in den
Alveolarresten der bindegewebigen Bezirke. Man muB3 annehmen, dal
diese Massen lange in der Lunge liegen ehe sie abgehustet werden. Oft
st ja auch der Auswurf bei schwerer Asbestosis gar nicht reichlich.
Als Grund fiir das lange Verweilen dieser Sekrete in den Lungenlichtungen
muf} die Lungenstarre angesehen werden. Auch Wedler schildert in seiner
Monographie das Asbestosissputum als duBerst fest und geleedhnlich.

Die Lungenfibrose ist in geringem MafBe schon im Oberlappen zu er-
kennen, vielfach noch undeutlich, aber schon in den MittelgeschoBen
zeigen die Alveolarwinde eine deutliche Zellvermehrung sowie Zunahme
des kollagenen Faserwerkes. Die Form der Alveolen bleibt erhalten.
In den Unterlappen sieht man schliellich breite BindegewebsstraBen,
zwischen welchen kleine zusammengedriickte verunstaltete spirliche
Alveolarlumina gelegen sind. Die Epithelien werden hier kubisch, zum
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Teil zylindrisch und mehrschichtig, so dall sich vielerorts ein driisen-
artiges Aussehen ergibt. Um die Bronchien und die groBeren GefaBe ist
das Bindegewebe besonders stark vermehrt, breite, unregelmiBig be-
grenzte Flichen einnehmend. Hier finden sich auch oft die von di Biasi
erwihnten Zige glatter Muskulatur, die in Gruppen beieinander liegen
(Abb. 5). Das elastische Fasergeriist ist zu Klumpen zusammengeballt,
anlden weniger schwer veranderten Stellen aber noch einigermaBen
erhalten.

Abb. 5. Zilge glatter Muskulatur in fibrosem Beairk., Bei a Asbestkdrperchen. Vergr. 110,

Auffallend ist, worauf vor allemm auch di Biasi darauf hinweist,
die sparliche entziindliche Infiltration. Nur einige Stellen zeigen lympho-
cytare Infiltrate, denen Plasmazellen beigemischt sind. Diese liegen meist
in der Nahe der pneumonisch verinderten Abschnitte. Im iibrigen
herrscht die reine Fibrose vor, die von der Spitze nach der Basis zu-
nehmend, das Lungengewebe diffus durchsetzt und dadurch deutlich
in ihrem Gegensatz zur herdformigen knotigen Silicose gekennzeichnet ist.

Ebenfalls von der Spitze nach der Basis zunchmend findet sich eine
bindegewebige Verschwielung der Pleura aus zellarmen keloidartigen
Faserziigen bestehend.

An den Gefiafilen bemerkt man vielfach eine Verdickung der Wan-
dungen, besonders an den Arterien mittleren Kalibers, Irgendwelche
Bezichungen zu der Schwere der Asbestosis lassen sich nicht aufweisen.
Die Verinderungen bestehen zum Teil in einer Verdickung der Intima
geringen Grades, teils in einer 6dematosen Auflockerung der GefiBwand.
Daneben sieht man auch perivaskular gelegene sklerotische Bezirke.
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Unregelmifig iber die ganze Lunge verstreut finden sich die bekann-
ten Asbestosiskorperchen in allen Formen, meist liegen sie zu mchreren
in Alveolen zusammengeklumpt, in den Unterlappen mehr als in den
oberen Lungenabschnitten. In den bindegewebigen Bezirken sieht man
sie im Gewebe liegen. Dal die Korperchen, wie di Biasi sagt, in den oberen
Lungenabschnitten hauptséchlich im Gewebe lagen, wahrend man sie in
den unteren Abschnitten mehr in den Alveolen finde, trifft fiir unseren
Fall nicht zu, so daB man daraus keine Schliisse zugunsten der Ansicht
des mechanischen Schidigungsfaktors des Asbests ziehen kann. Im
Verhdltnis zur Gesamtzahl der Korperchen in den jeweiligen Lungen-
abschnitten findet sich in unserem Fall kein wesentlicher Unterschied
der Lagerung im Lumen, bzw, Bindegewebe. Die Formen sind iiberaus
vielgestaltig, neben ,jungen” Asbestosiskérperchen finden sich auch
L,alte, zum Teil zerfallende. Fast alle Korperchen besonders die in
den Alveolen liegenden, sind von Riesenzellen umgeben und sehr zahl-
reiche auch phagocytiert. Oft in einer Zelle mehrere zugleich. Daneben
enthalten die Riesenzellen auch Bruchstiicke der Asbestosiskdrperchen
sowic kurze Teile von Asbestnadeln. Iin Zelleib sieht man auBerdem
noch Kohlepigment. Auch Asbestnadeln, die noch keine Kérperchen-
bildung erkennen lassen, sicht man in den Alveolen neben den Riesen-
2ellen liegen. Die Zahl der Nadeln erscheint im ganzen verhiltnismaflig
gering. Auch im polarisiertem Licht sind nicht viele zu schen. Mehr
dagegen im Obcrlappen der rechten Lunge, wo sich unter einer alten
subpleuralen Schwiele einige kleine Silicoseknétchen finden, in deren
Bereich die Nadeln deutlich iberwiegen. Die Kérperchen sind hier viel-
fach erst an den Enden der Nadeln in Bildung begriffen. In diesen
Bindegewebskndtehen sieht man neben den Asbestbestandteilen auch
reichlich feinkérnigen Staub liegen. Fleckig in der Lunge verteilt liegen
Herde von Kohlepigment.

Zeichen stattgehabter Blutungen finden sich auch in unserem Falle
nicht. Einzig in den Oberlappen liegen in einigen Alveolen grofe Zellen
mit eisenhaltigemn Pigment; Asbestkdrperchen fehlen dort meist.

Bei dem Krebs handelt es sich um ein verhornendes Plattenepithel-
carcinom, das iiberaus reichlich Hornmassen bildet und an den Réindern
der Zapfen nur eine schmale lebende Zellschicht erkennen la3t. Das
Wachstum erfolgt zum Teil infiltrierend in das Bindegewebe unter Auf-
lockerung desselben, auBerdem werden auch die Alveolen, wenn sie im
Wege liegen, erbrochen und der Krebs wichst in ihnen weiter. Deutlich
sieht man hier zuerst ein Fortschreiten lings der Alveolarwandung.
Der Inhalt, oft Asbestosiskérperchen in Riesenzellen, werden so vom
Krebs umwachsen und eingeschlossen (Abb.6). Vielfach sicht man in den
Hornmassen noch Reste von Asbestosiskérperchen oder nur einige eisen-
‘haltige Kriimel. Neben der Ausbreitung im Bindegewebe wichst der
Krebs auch in den Bronchialwandungen, oft dicht unter dem Epithel
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und an vielen Stellen wird dieses von gréferen Krebsknoten abgehoben,
s0 daBl ein Wulst in das Bronchiallumen hineinragt.

Da die beschriebenen Carcinome bei Asbestosis der Lungen fast aus-
schlieflich Plattenepithelcarcinome sind, wurde auf das Verhalten des
Bronchialepithels besonders geachtet. Wie oben schon erwihnt, fand
Nordmann in der nichtearcinomatdsen Lunge Wucherungen des Bron-
chialepithels, die an einer Stelle wie ein Carcinom gewachsen sein sollen,

Abb. 6. Asbestkorperchen von Krebszellen umwachsen in einer Hornperle gelegen. Iei
cinem Kérperchen ist die im Inunern gelegene Nadel sichtbhar, ¢ Alvcolarwundung.
YVergr. 2740,

was jedoch aus der beigefiigten Abbildung nicht deutlich zu ersehen ist.
Auch Wedler zitiert einen Befund, in den bei ihm angegebenen Sektions-
protokollen, der von Walkoff erhoben wurde und in dieser Hinsicht
wichtig ist. Es heit da: ,,ihre (der Bronchien) epitheliale Auskleidung
wird von mehrschichtigem Zylinderepithel dargestellt, das in AbstoBung
begriffen ist. Nicht gar zu selten hat sich unter dieses desquamierende Zy-
linderepithel eine Schicht indifferenten Epithels geschoben, das dort,
wo das Zylinderepithel verloren gegangen ist, sich zu Plattenepithel
umgewandelt hat. Bei den kleineren Bronchien ist diese Metaplasie in
Plattenepithel oft ganz ausgesprochen, so dal diese Bronchien auf weite
Strecken hin mit Plattenepithel ausgekleidet sind.” Auch in unserem
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Fall sind solche ahnlichen Veranderungen, wie sie Walkhoff beschreibt,
zu finden. Umwandlungen in schmale Plattenepithelsiume finden sich
an vielen Stellen in allen Lungenteilen. Oft erreicht das Plattenepithel
michtige Dicke, so daB bei Anschnitten von Bronchien solide grofle
Plattenepithelbezirke zutage treten. Es gibt Epithellagen bis zu 10 Zell-
schichten. An diesen Stellen sicht man des 6fteren Andeutung von
Papillenbildungen. Das Gewebe zwischen Epithel und Bronchialmusku-

Abb. 7. Plattenepithelinetaplasic cines Brounchus. Die Submucosa chronisch entziindlich
verdndert. Vergr. 43,

latur ist entziindlich infiltriert und 148t reichlich Plasmazellen erkeunen
{Abb. 7).

Finden sich diese Plattenepithelmetaplasien der Bronchien, die man
als Ausgangspunkt fiir die Plattenepithelkrebse der Lungen ansehen
muB, bei der Asbestosis hdufiger und in gréflerem Umfange als bei anderen
mit gleichstarker Bindegewebsentwicklung einhergehenden Prozessen,
so wire das gehaufte Auftreten der Krebse bei der Asbestosis wenigstens
formalgenetisch geklart. Nach den genannten Befunden Nordmanns,
Walkhoffs und denen unseres eigenen Falles muB man sich zu dieser
Anschauung entschlieBen, zumal sich auller den Metaplasien auch
Wucherungen der Epithelien finden, die im Falle von Nordmann sogar
wie ein echtes Carcinom gewachsen sind. Auch in unserem Falle sind
neben den Metaplasien an einigen Stellen geringe Epithelproliferationen
zu erkeunen.
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Die weitere Frage ist nun, ob iiber die Ursache dieser Verdnderungen
etwas auszusagen ist. Es wire denkbar, daB dem Asbest eine cancero-
gene Wirkung zuzuschreiben ist und diese die pricancerésen Verdnde-
rungen hervorruft, als welche wir die Wucherungen und die Epithel-
metaplasien anzusehen haben. Weiterhin ist daran zu denken, ob allein
die morphologische Eigenart der Narbenbildung bei der Asbestosis
den Boden zur Krebsentstehung abgeben kann. Dies entweder im Sinne
einer lokalen Disposition, wo es zu pricancerosen Verdnderungen kommt
und es zur Krebsentstehung nur des Realisationsfaktors bedarf, oder
als alleinige Ursache.

Zur Frage, ob dem Asbest eine chemisch-cancerogene Wirkung zuzu-
schreiben ist, ist folgendes zu sagen: Neben Mangan, Eisen und Calcium
enthalten die Asbestnadeln als wichtigsten Bestandteil die Kieselsidure,
von der angenommen wird, dall sie das schidigende Agens bel der As-
bestosis sei. Man weifl von ihr, daB sie an Orten ihrer Schadigung cine
Bindegewebsvermehrung hervorruft, auch an inneren Organen, wenn sic
in kolloidaler Lésung Tieren eingespritzt wird (Siegmund, Koppenhifer).
Versuche, mit Kieselgur Geschwiilste zu erzeugen, sind schon 1912 und
vorher, unter anderem von Stieve unternommen worden. Durch Ein-
spritzung von Kieselgur in die Bauchhéhle von Kaninchen und Meer-
schweinchen entstehen die sog. Kieselgurgranulome. Durch Transplan-
tation solcher Granulome in die Bauchhohle anderer Tiere sollen dreimal
Tumoren bis Bohnengr6Be entstanden sein, die fest mit dem Darm ver-
wachsen waren und sogar infiltratives Wachstum gezeigt haben sollen.
Selbst wenn es hierbei zu Sarkombildungen gekommen sein sollte, so
kann diese doch nicht ohne weiteres iin Sinne einer cancerogenen Wirkung
des Kieselgurs gedeutet werden, sondern mull auf eine andere Weise
erkldrt werden. Es sei hier an die Krebserzeugung durch mehrfache
Autotransplantationen von Brustdriisen bei Miusen von 4. Fischer
hingewiesen. Inwieweit den anderen Bestandteilen des Asbests eine
cancerogene Wirkung zugesprochen werden darf, ist ungewifl. Was aber
im Sinne einer krebserzeugenden Wirkung des Asbests sprechen kénnte,
ist, daB er in der Haut der Asbestarbeiter die sog. Asbestwarzen erzeugt,
die histologisch den gewohnlichen Warzen dhnlich sein sollen. Welchem
Faktor des Asbests hierbei die ursichliche Wirkung zuzuschreiben ist,
ist unbekannt. Maligne Entartung dieser Warzen ist bisher nicht beob-
achtet worden. Wie Wedler in seiner Monographie erwéhnt, verschwindet
die Warze, wenn der Fremdkorper entfernt wird, ebenfalls wenn die
Warze vollkommen ausgeschnitten wird. Dagegen fihrt teilweise Ent-
fernung zum ,,Rezidiv*,

Von Policard und Mouriguand sind Versuche unternommen wordeun,
die den EinfluB des Asbests auf das Bindegewebe erhellen sollten. Sub-
cutan gespritzter Asbeststaub wurde lebhaft phagocytiert. Es fanden
sich nach 6 Tagen groBie Zcllen voller Asbestnadeln ohne jegliche Zeichen
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von Degeneration. Die Verinderungen sind grundsitzlich anders als bei
Kieselgureinspritzungen. Hieraus geht hervor, daB sich der Asbest
sicher anders verhilt als reines Siliciumdioxyd.

Ein weiterer Punkt, der gegen eine direkte cancerogene Wirkung der
Kieselsaure spricht, ist in der Tatsache gegeben, daB bei den iibrigen
Silicosen das Carcinom keine haufige Erscheinung ist und nach W. Fischer
der Krebs eher in nicht staubgeschidigten Lungen iiberwiegt. Diese
Uberlegungen sprechen dafiir, da wenigstens in der Kieselsaure nicht
die unmittelbar krebserzeugende Schadlichkeit gesucht werden kann.
Somit kommen wir dann zur 2. Frage, ob die Eigenart der Narbenbildung
bei der Asbestosis den Boden zur Krebsentstehung abgibt.

Unzahlig sind die Beobachtungen iiber Krebsentstehung in Narben,
oft nach einer langen Latenzzeit. Als wichtigste Beobachtungen seien
genannt: Krebs in alten Lupusnarben, sowie auf dem Boden alter tuber-
kuléser Geschwiire des Darmes und in den Lungenkavernen. Zungen-
carcinome in syphilitischen Narben, Krebse in Brandnarben, die auch
multipel beobachtet worden sind; der Kangrikrebs, der Cancerbrand
des Viehes in Australien usw. Weiterhin seien erwihnt die Krebse in
Kastrationsnarben der Schweine, das TUleuscarcinom, der Krebs bei
Lebercirrhose. Die Reihe lieBe sich noch erweitern. Erwihnt sei noch,
dall neuerdings von Friedrich auf die Hiufigkeit der Entwicklung peri-
pherer Lungenkrebse in schiefrigen Lungenarben hingewiesen wurde.
Dafl zwischen Narben und Krebsentstehung ein Zusammenhang besteht,
ist auBer allem Zweifel, auch wenn der Narbenkrebs im Verhiltnis zur
Hiufigkeit der Narben ohne Krebs verschwindend klein ist. Doch
allein schon die Tatsache, dall der Krebs in einer Narbe entstehen kann,
ist hier entscheidend. Wie steht es nun bei der Asbestosis? ¥ie aus den
englichen Angaben hervorgeht, betrigt die Krebshdufigkeit bei der
Asbestose 12%. Eine Zahl, die den Asbestosiskrebs iiber die gewohn-
lichen Narbenkrebse in seiner Haufigkeit hinaushebt, da bei letzteren
das Ereignis der Krebsentstehung im Verhiltnis zur Alltdglichkeit der
Narben ein scltenes ist. Zwei weitere Uberlegungen erhirten dies noch
mehr. Beger fiihrt eine Statistik von Bridge an, nach welcher bei der
Asbestosis die mittlere Dauer von Beschaftigungsbeginn bis zum Tode
in unkomplizierten Fillen 15,1 Jahre betrigt; bei der Silicose 42,5 Jahre.
Friedrich vermutet schon, dafl die Seltenheit von Krebs und Silicose dar-
auf beruhe, daf der Silicosekranke stirbt, ehe er das Krebsalter erreicht.
Nach den obigen Zahlen miiBtc dies aber viel eher bei der Asbestosis der
Fall sein, da ihre Verlaufszeit noch viel kiirzer ist. Trotzdem aber tritt
der Krebs hiufig auf.

Es ist nun noch die Frage zu besprechen, ob in der morphologischen
Eigenart der Narbenbildungen bei der Asbestosis eine Erklirung fir die
haufige Krebsentwicklung zu sehen ist, da doch sonst Krebse auf dem
Boden von Narben verhiltnismaBig selten sind. Dies ist vielleicht aus
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dem Grunde zu bejahen, weil es sich bei der Asbestosis nicht um um-
schriebene Narbenbildungen handelt, sondern um diffuse, die in schweren
Fillen mehrere Lungenlappen in ganzer Ausdehnung befallen und mit
besonders zahlreichen Plattenepithelmetaplasien verbunden sind. Bei
circumscripten vernarbenden Prozessen in der Lunge kann es nur an
wenigen Stellen der Bronchien zu Epithelmetaplasien kommen, die einmal
bosartig werden kénnen. Da es aber bei der Asbestosis an unverhaltnis-
miBig vielen Stellen zu solchen Plattenepithelmetaplasien kommt, ist
hier cher einmal eine maligne Entartung zu erwarten, als in den anderen
Fillen. Mit anderen Worten die Wahrscheinlichkeit der Krebsentstehung
ist schon aus solchen Grinden bei der Abestosis grofier.

Aufller diesen Bedingungen scheint noch ein weiterer Umstand von
Wichtigkeit zu sein. Die Zellschddigung durch den Asbest ist keine
besonders groBe und fiihrt nicht, wie bei vielen entziindungserregenden
Stoffen, zum Zelltod. Dies beweisen ja schon die Versuche von Policard
und Mouirquand, da nach ihren Angaben subcutan eingefiihrter Asbest
wohl eine lebhafte Phagocytose, aber keine erheblichen degenerativen
Verdnderungen an den Zellen hervorruft. Wir wissen weiterhin aus
der allgemeinen Zellphysiologie, dal Zellschadigungen geringen Grades
oft gern mit Zellteilung, bzw. Riesenzellbildung beantwortet werden.
Das Gewebsbild bei der Asbestosis zeigt nun auch nirgends ausgedehnte
Nekrosen oder in seiner reinen Form erhebliche entziindliche Prozesse.
Das was zu sehen ist, ist die langsam zunehmende Fibrose und eine
schleichende Entziindung der Bronchien. Von di Biasi sowie auch in
unserem Falle wurde auf die verhiltnisméBig geringe entziindliche In-
filtration in den verdickten Bindegewebssepten hingewiesen. Wahrend
die alterativen Vorginge verhdltnismaBig gering sind, treten an den
epithelialen Anteilen der verinderten Bezirke die proliferativen Prozesse
hervor. Die Alveolarepithelien werden grof, kubisch, zylindrisch zuweilen
sieht man Mehrschichtigkeit. Eine erhebliche Schleimproduktion tritt
ein. An den Bronchien sehen wir chronische Entziindung, mafige Wuche-
rung der Epithelien, Mehrschichtigkeit, schlieBlich Umwandlung in
Plattenepithel. Alles dies sind Vorgénge, wie sie ja vielfach nach Auf-
hebung der natiirlichen Gewebskorrelationen beobachtet werden und
damit erklart werden kénnen, da die normalen Reize weggefallen sind
und andere an ihre Stelle getreten sind, oder aber, dal der gleiche Reiz
diesmal eine andere Antwort als die gewohnliche hervorruft. Es sind
im Gewebsbild der Asbestosis die Bedingungen gegeben, die zu fort-
dauernder Regeneration des Gewebes fithren, da es sich um Schiden
handelt, die nicht unbedingt zum Gewebstod fithren, dhnlich wie es auch
bei Mitteln der Fall ist, mit denen es auf kiinstlichem Wege gelingt, Krebs
Zu erzeugen.

Mit dieser Ansicht steht auch die Art der hervorgebrachten Krebse
in Einklang. In der Mehrzahl der Fille handelt es sich um Platten-



Beitrag zum Berufskrebs der Asbestarbeiter. 405

epithelcarcinome, die ihren Ausgang wohl von solchen Plattenepithel-
metaplasien nehmen. Unter '8 gekennzeichneten Fallen finden sich
5 Plattenepithelcarcinome, ein Adenocarcinom und einmal ein entdiffe-
renziertes Carcinom.

Durch die Eigenart der Fibrose bei der Asbestosis scheint doch zu-
mindest cine lokale Disposition fir die Krebsentstehung gegcben zu
sein. Der wesentliche Unterschied gegeniiber den Narben bei anderen
Staublungen, die nicht mit Krebs einhergehen, besteht darin, daB die
epithelialen Anteile in der Lunge bei der Asbestosis fast alle erhalten
bleiben und die Zellen unmittelbar in dem Narbengewebe eingeschlossen
liegen. Die silicotischen Narben stellen dagegen rein bindegewebige
Bezirke dar, sind knotig und nicht diffus. Bei der Asbestose dagegen
fristen die Epithelien zwischen den diffusen Narben ihr Leben weiter,
allerdings unter verdnderten Bedingungen. Ob dieser Zustand, der eine
Aufhebung der normalen Gewebskorrelationen bedeutet, allein geniigt,
um schlieBlich eine Geschwulst zu verwirklichen oder ob dieses verdnderte
Leben der Zellengemeinschaften nur eine lokale Disposition darstellt,
wo es zum Zustandekommen der Geschwulst noch irgendeines Reali-
sationsfaktors bedarf, diese Frage ist vorerst noch nicht zu entscheiden.
Fiir beide Méglichkeiten lassen sich Stiitzen finden. Auch ist daran zu
denken, daB der Asbest nicht allein nur die Narbenbildungen mit ihren
Folgeerscheinungen hervorruft, sondern dafl ihm auflerdem noch eine
cancerogene Wirkung zukommt. Auch ist an einen chronisch-mecha-
nischen Reiz der Asbestnadeln auf das metaplastische Epithel zu
denken.

Zusammenfassend 1Bt sich sagen, daB durch die Eigenart der Asbest-
fibrose eine lokale Disposition fur die Krebsentstehung geschaffen wird,
die ihren Ausdruck in den beschriebenen pricancertsen Verinderungen
findet. Ob auBerdem noch zur Realisation der Geschwulst ein weiterer
Faktor hinzukommen muB, chemisch oder mechanisch ist nicht zu ent-
scheiden. [Experimentelle Versuche der Krebserzeugung mit Asbest
konnten dies kliren.

Fir die Frage des Berufskrebses und die sich ergebenden praktischen
versicherungsrechtlichen Folgerungen sind diese theoretischen Erdrte-
rungen insofern belanglos, als schon durch die Haufigkeit der Beob-
achtungen erwiesen ist, da die Asbestose sehr oft mit Krebs ein-
hergeht.

Fiir nachfolgende Untersuchungen morphologischer Art wird es eine
der Hauptaufgaben sein, die Lungen genau auch mikroskopisch durch-
zumustern, um etwa multiple Krebse aufzufinden, wie sie auch von
Schmorl beim Schneeberger Lungenkrebs beschrieben wurden.

Auch zu einigen Fragen der Asbestosis gestattet der vorliegende Fall
einige Bemerkungen zu machen. Seit der Arbeit von Sundius und Bygdén
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steht die Ansicht, daB die Gewebsschidigung durch den Asbest haupt-
sichlich eine mechanische sei, im Vordergrund. Dem schlieBt sich auch
di Biasi an, wenn auch in vorsichtiger Formulierung. Die Bedeutung des
chemischen Schidigungsfaktors der Kieselsdure, wie er vor allem durch
die grundlegenden und gewissenhaften Untersuchungen Begers entwickelt
worden ist, trat dagegen ungerechtfertigterweise in den Hintergrund.
D¢ Biasi fihrt vor allem zur Stiitzung der mechanischen Theorie die ver-
schiedene Lagerung der Asbestkorperchen an. Die Kérperchen sollen
in den unteren stark verinderten Lungenabschnitten hauptsichlich in
den Alveolen gelegen sein, wihrend sie in den oberen Anteilen, wo das
Lungengewebe weniger schwer verdndert ist und somit groBere Atem-
exkursionen méglich sind, hauptsichlich im Gewebe liegen. Diese ver-
schiedene Lagerung kann im vorliegenden Fall aber nicht wahrgenommen
werden. Einzig und allein die verschiedene Schwere der Verdnderungen
konnte daher mechanisch erklarbar sein. Und zwar werden sich die
Nadeln zuerst in den unteren Lungenabschnitten anreichern, da dort
die Atemexkursionen am groflten sind. Mit fortschreitender Fibrose der
Unterlappen werden die Atemexkursionen der oberen Lungenabschnitte
dann verhaltnismaBig gréBer werden. Aus alledem ist aber doch nur etwas
iber die mengenméilige Ablagerung in den einzelnen Lungenteilen aus-
zusagen, nichts iiber die Wirkung.

Entscheidend aber fiir die Annahme einer hauptsichlich mechanischen
Wirkung des Asbests waren die Befunde von Sundius und Bygdén, denen
es gelang, dic Asbestkorperchen und Nadeln aus der Lunge zu isolieren
und einer Untersuchung zu unterziehen. Sie leugnen eine Zersetzung der
Nadeln, wie sie Beger annimmt, da bei allen Nadeln die Interferenz-
linien der Réntgenogramme scharf ausgebildet waren. Diesen mit
exakter Methodik gewonnenen Ergebnissen kann der Morphologe nicht
widersprechen, allein Sundius und Bygdén geben zu, nur Hornblende-
asbest gefunden zu haben, der ja im Vergleich zum Serpentinasbest
sehr schwer Iosbar ist. Es besteht also die Moglichkeit, daf3 der Serpentin-
asbest schon lingst nach dem Vorgang, wie ihn Beger beschreibt, gelost
war oder wenigstens zum grollen Teil. Dieser Einwand, der gegen eine
Verallgemeinerung der von Sundius und Bygdén gewonnenen Ergebnisse
gemacht werden kann, wird um so stichhaltiger, als in den meisten
Asbestbetricben ein  Gemisch dieser beiden Asbestarten eingeatmet
wird. Hier kommt man nur weiter, wie auch schon Wedler betont, durch
exakte Tierversuche, indem man getrennt Hornblende- und Serpentin-
asbest einatmen lift.

Andererseits haben die Untersuchungen Sundius und Bygdéns cine
Bestatigung der Ergebnisse Begers gebracht, nach denen die Kérperchen-
hiillen aus einem eisenhaltigen Eiweiligel bestehen, dessen Material zur
Hauptsache vom Korper geliefert werden muB, und nicht wie Koppen-
héfer durch seine Untersuchungen bewiesen zu haben glaubte, aus einem
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reinen, aus den Nadeln stammenden Kieselsduregel. Beger ist dem schon
stichhaliig entgegengetreten. Auch iiber die Herkunft des Eisens in den
Kérperchen brachten Swndius und Bygdén Klarheit, indem sie fest-
stellten, dafB der Eisengehalt der Korperchenhiillen 24mal groBer ist als der-
jenige der Asbestnadeln. Also muB das Eisen auch von den Kérpersaften
geliefert werden. Wie dieser Vorgang im einzelnen verliunft, ist bisher
nicht klar, da alle Untersucher den geringen Hémosideringehalt der
Lungen bei der Asbestosis hervorheben. Abgesehen von der Moglichkeit
einer Eisenaufnahme aus den ausgeschwitzten Exsudaten besteht die
Msglichkeit, dafl man von stattgehabten Blutungen und deren Resten
in fortgeschrittenen Fallen gar nichts mehr zu schen braucht, da das
Eisen mit der Zeit restlos an die Kérperchen gebunden wird. In diesem
Sinne spricht auch die Beobachtung in unserem Falle, dall im rechten
Oberlappen in vereinzelten Alveolen Zellen mit eisenhaltigem Pigment
liegen, aber gar keine oder nur wenige Asbestkorperchen. Die Moéglich-
keiten dafl Blutungen entstehen, sind sicher groB und di¢ Biasi glaubt
hauptsiichlich an eine Anspiefung kleiner BlutgefiBe.

Kine weitere wichtige Frage der Kérperchengenese ist die, weshalb
nicht alle Nadeln eine EiweiBhiille haben, zumal belim Meerschweinchen
schon 60 Tage nach Asbesteinatmung eine Kérperchenbildung beobachtet
werden konnte, und beim Menschen ebenfalls schon nach 2 Monaten.
Bedenkt man nun, dall unser Patient fast ausschlieBlich in den Jahren
1921—1924 in nennenswertem MaBe dem Staub ausgesetzt gewesen ist,
s0 wird es ziemlich unverstindlich, dafl man neben den Kérperchen
noch freie Nadeln findet. Man hat das gleichzeitige Vorkommen von
Kérperchen und Nadeln deshalb damit zu erkliren versucht, daf nicht
itberall die AuBeren Bedingungen der Koérperchenentstehung gegeben
sind. Diese Ansicht a8t sich auch an unserem Fall erweisen. In den
silicotischen Knétchen im rechten Oberlappen, wo eine starke keloid-
artige Fibrose besteht, sieht man neben vereinzelten Koérperchen auch
reichlich Nadeln. Oft sind die Kérperchen nur an den Nadelpolen in
Bildung begriffen. Man mull annehmen, daB die Nadeln, nach dem Alter
der Schwiele zu urteilen, schon lange dort liegen, aber nicht die Be-
dingungen zur Kérperchenbildung gefunden haben. Andererseits siehs
man aber auch in den Alveolen zuweilen vereinzelte kurze Nadeln und
Bruchstiicke neben Korperchen liegen. DaB hier die Bedingungen in
einem Bereich von wenigen u so wechselvoll sind, ist nicht zu verstehen,
zumal, wenn man die langen Zeitrdume bedenkt und iiberlegt, daB der
Patient seit 1939 gar nicht mehr gearbeitet hat. Selbst wenn man groBe
Verschiebungsméglichkeiten der einzelnen Nadeln anerkennt, was sicher-
lich der Fall ist, so liegt da doch ein Widerspruch, der nur so erkldrt werden
kann, daB sich nicht um alle Nadeln Kérperchen bilden. Die Tatsache,
daB die Nadeln in den Alveolen meist kurz sind und Bruchstiicke ganzer
Nadeln darstellen stimmt mit der Beobachtung iiberein, dal zur Kérper-
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chenbildung eine gewisse Nadellinge Voraussetzung ist. Die Nadeln in
den silicotischen Schwielen dagegen sind vollkommen intakt und meist
lang, so daf also hier die dulleren Bedingungen zur Nadelbildung nicht
gegeben waren.

Was den Schidigungsmechanismus, vor allem des leichter l6slichen
Serpentinasbests angeht, so mul man hier den Erklirungen Begers bei-
pilichten, der fiir eine Auflésung der Nadeln wihrend der Kérperchen-
bildung eintritt. Auch in unserem Falle sieht man an vielen Steilen Reste
von Kérperchen, zum Teil intracellulir gelegen ohne gleichzeitiges Vor-
handensein von Nadeln.

Zusammenfassend ist somit {iber den Schidignngsmechanismus
folgendes zu sagen. Eine mechanische Einwirkung des Asbeststaubes
ist nicht zu leugnen; vor allem im Beginn und von seiten der schwer-
loslichen Asbestnadeln, denn es ist unvorstellbar, dal diese langen
spitzen Gebilde ohne mechanische Schidigungen zu setzen in der durch
die Atmung stindig bewegten Lunge verweilen. Erwihnt sei hier der
strittige Fall von Schuster, dic bei cinem Hunde einer Asbestfabrik eine
schwere Fibrose der Lunge fand, aber nur Nadeln nachweisen konnte.
Daf3 daneben aber fiir die leichter 16slichen Nadeln eine chemische Sehidi-
gung hinzutritt, mufl nach den Untersuchungen Begers angenommen
werden und daB es sich dabei um die Kieselsdure handelt liegt auch am
nichsten, nachdem man durch die Untersuchungen Siegmunds und
Koppenhifers weil, dal die Kieselsdure in kolloidaler Form narbige Ver-
dnderungen an den Organen hervorrufen kann. Die Pathogenese der
Asbestose ist eben kein einheitlicher Vorgang, auch wird der Mittelweg
der richtige sein, indem er dic im einzelnen widersprechenden Ergebnisse
vereint. Doch haben hier in Zukunft noch experimentelle Untersuchungen
einzusetzen, die getrennt mit Hornblende- und Serpentinasbest angestellt
werden miissen und dies wire Aufgabe der Mediziner, nachdem die
Mineralogen Beger, sowie Sundius und Bygdén in dankenswerter Weise
Analyse und Genese der Asbestkérperchen bearbeitet haben.

Zusammenfassung.

Bei einem 60jihrigen Manne wird eine schwere Asbestose der Lungen
beschrieben, in deren Verlauf es zur Entwicklung eines verhornenden
Plattenepithelcarcinoms im rechten Unterlappen gekommen ist.

Es werden die Entstehungsbedingungen des Krebses bei Asbestosis
besprochen, die zu dem SchiuB fiihren, dafl die Ursache der Krebsent-
stehung in der Asbestschidigung zu suchen ist und dieser Krebs als ein
Berufskrebs aufzufassen ist, wie es auch Nordmann tut.

Als Schidigungsfaktor des Asbests ist neben der mechanischen
Schiadigung des Gewebes, besonders durch den Hornblendeasbest auch
eine chemische Schidigung des Gewebes durch die Kieselsdure anzuer-
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kennen, welch letztere vor allem auf dic Anwesenheit des leichter 16s-
lichen Serpentinasbestes zuriickzufithren ist.
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