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Zur Pathologie des Asthma bronchiale*. 
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FRITZ GLOOR~ 

Mit 6 Textabbildungen. 

(Eingegangen am 11. Dezember 1953.) 

Trotz der H/~ufigkeit des Bronchialasthmas und der z~hlreiehen 
Arbeiten, welche yon klinischer und pathophysiologischer Seite er- 
schienen sind, ]iegen nur relativ wenig paShologisch-histologisehe Unter- 
suchungen fiber Asthmatiker vor. Dies wohl datum, well der Asthm~tiker 
meistens erst naeh langer Krankheitsdauer an interkurrenten Erkran- 
kungen und an Folgezust/~nden seines Asthma bronchiale stirbt. Diese 
Affektionen stehen d~nn klinisch im Vordergrund und nehmen auch bei 
der Autopsie das Interesse des Pathologen in Anspruch. Es l~tBt sich des- 
halb rechtfertigen, kurz fiber einige pathologiseh-histologische Beobaeh- 
tungen zu berichten. Dabei interessierte uns vor allem die Frage, ob ein 
ftir eehtes ullergisehes Bronchial~sthma typisehes histologisches Bild 
existiert oder nieht. Noch 1932 1/*lat PAG~L in ~bereinstimmung mit 
frfiheren Untersuchern (FI~AENKEL, MARCHAND, MSNCKEBERG) diese 
])'rage often. 1935 vertr i t t  AnEXA~1)ER in einer Diskussionsbemerkung 
die Ansicht, dab ein typisches pathologiseh-anatomisches Asthmasubstrat 
existiere. Auch ~RUL]~, HYLLEMAND und D]~LAgCE (1935), sowie 
JO~ROENSE~ (1936) skizzieren ein solehes typisches histologisehes Bild. 
PAG~L kommt 1939 vor ahem auf Grund yon experimentellen Arbeiten, 
die er zusammen mit KALLbS ausffihrte, zum gleiehen SehluB. Aueh 
GEIs~u und W~OELIN vertreten diese Ansicht, wenigstens bezfiglich 
der Todesfi~lle im akuten Asthmaanf~ll. Die zahlreichen bisher beschrie- 
benen Todesf~]le im schweren Asthmaanfall zeigen alle ein sehr i~hnliches 
histo]ogisches Bild. Ffir diese Fi~lle existiert also sicher ein eharak. 
teristisches, wenn aueh vielleicht nieht pathognomonisches histologisches 
Substrat. Viel mehr diskutiert ist die Frage, wieweit sich bei nicht im 
Aniall gestorbenen Asthmatikern die Diagnose histologiseh verifizieren 
l~Bt. 

THIE~aE and SI~ELDON finden bei 10 Kranken mit klinisch typischem 
Asthma bronchiale, die an interkurrenten Erkrankungen gestorben sind, 

* Arbeit unter Leitung yon Prof. Dr. F. C. RolTLE% dem ich ffir die zahl- 
reichen wertvollen Anregungen und RatschI~ge herzlioh danke, tterrn E. SUTTEa, 
Pr~tparator am Ins~itut, bin ich fiir die technische Hilfe zu Dank verpflichtet. 
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in keinem Fall die charakteristischen histologischen Ver~Lnderungen. 
Sie ziehen daraus den Schlu[~, dab ein chronisches Jntermittierendes 
Asthma nieht die gleiehen Vers hervorrufe wie ein akuter 
t/Jdlicher Anfall. Zum gleiehen SchluB kommen WEN~ und Mitarbeiter. 
Sie konnten 13 F~lle yon Tod im Asthmaanfall  mit  eharakteristischem 
histologischem Bild beobachten. Bei einer 2. Gruppe yon 16 Kranken 
hingegen, die an Asthmakomlolikationen gestorben sind, linden sie 
keine typischen VerKnderungen. Auch eine 3. Gruppe yon 17 Asth- 
matikern mit  interkurrenten Erkrankungen a]s Todesursaehe zeigt 
keine ftir Asthma spezifischen Befunde. 

I m  Gegensatz dazu findet WEGELIiN ~ bei einer 31j~hrigen Frau  mit  
schwerem Bronchialasthma und Tod an Herzinsuffizienz charak- 
teristisehe histologische Ver~nderungen. Auch GAY besehreibt einen 
Fall mit  typischen Befunden, bei welchem eine akute Magen-Darm- 
blutung die Todesursache bildete. In  beiden Fs ist allerdings die 
Dauer zwischen dem ]etzten Anfall und dem Eintr i t t  des Todes nicht 
genau angegeben. 

I m  folgenden mSchten wir unser Material in 3 Gruppen einteilen: 
1. Gruiope: Tod im Asthmaanfall  {7 F~lle). 
2. Gruppe: Kranke mit  zur Zeit des Todes noch manifestem Asthma 

bronehiale, we]che an interkurrenten Erkrankungen gestorben sind 
(4 F~ile). 

3. Gruppe: Kontrollgruppe yon schwerer, schleimig-eitriger Bron- 
chitis, zum Teil mit  klinisch deutlicher , ,asthmoider" Komponente  
(20 F~lle). 

A. Tod im Asthmaanfall. 
Eigentliche Asthmatodesf~]]e, worunter wit den Tod im Anfall oder 

im Status asthmaticus verstehen, sind nicht sehr hs Immerhin 
seheint die alte Faustrege] yon TROtCSSEAC : , ,L'asthme n 'est  pas mortel" 
nieht mehr zu l~echt zu bestehen. 

In den letzten Jahren h~ufen sich die Mitteilungen fiber tSdliche Fhlle. W~hrend 
1922 ttCBER und KoEssL~z nur 15 typische F~lle aus der Weltlis zusammen- 
stellen kSnnen, denen sit 6 eigene beifiigen, beriehten MIe~AEL und ROWE 1935 
bereits fiber 49 l%lle. U~GE~ finder 1945 mit seinen eigenen bereits 140 F~lle 
beschrieben. RIVA und P~onsT (1950) kSnnen noch 73 weitere Beobaehtungen 
aus der Literatur beiftigen. Seither sind weitere F~tlle publiziert worden (WI~V.R 
und Mitarbeiter, WALZE~ und Mitarbeiter, BULLE~ U.a.). 

I m  Sektionsmaterial des Pathologisch-anatomischen Inst i tutes tier 
Universit~t Basel treffen wit js an einem nicht ausgews 
Material, welches alle Altersgruppen umfaBt, bei 1300--1400 Autopsien 
1--2  F/~lle yon Tod im Asthmaanfall.  DES Bild ist also nicht so selten 
und hat  ftir den Kliniker deshalb eine gewisse praktische Bedeutung. 
Ob es sich dabei um eine wirkliche H~ufung yon Asthmatodesfii.llen 
in den letzten Jahren  handelt, oder ob nut  mehr F~lle erfa2t und 
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beschrieben werden, wagen wit nicht zu entscheiden. Von verschiedenen 
franzgsisehen Autoren wird eine deutliehe Zunahme yon schweren und 
t6dlichen Asthmaf~llen festgestellt (A~D~,  BLAMO~TIE~, CLA~rD~, 
D~mDOUJ~, MouLIs, VILLA~OVA). Sie ffihren diese Tatsaehe auf 
Medikamentabusus zurtiek, vor allem auf den iibertriebenen Gebraueh 
yon Sympathicomimetiea. Dutch diese Mittel soll das trockene, vor- 
wiegend bronchokonstriktorische Asthma in ein feuchtes, vorwiegend 
hypersekretorisches Asthma umgewande]t werden. DaB diese Medi- 
k~mente, die o~t vom Patienten selbst gespritzt werden, manchmal in 
enormen Mengen gebraueht werden, zeigte uns die Beobachtung einer 
46jghrigen Patientin, welehe in den letzten 2 Monaten vor dem Tod 
258 Ampullen Asthmolysin ( =  206 mg Adrenalin) erhielt. Der Tod trat  
im Anfall unter Zeichen yon Asphyxie eJn. Bei der Sektion stand eine 
enorme Schleimbildung in den Bronehien im Vordergrund. 

Vom Sta.ndpunkt des Pathologen aus ]~Bt sich dazu sagen, dab bei 
tSdliehen Asthmaf~tllen, wie immer wieder besehrieben, der Hyper- 
sekretion eine iiberragende Bedeutung zukommt. Die bronehokon- 
striktorisehen F~ille sind viel weniger gef/ihrlich. Die Bedeutung dieser 
Tatsaehe fiir die Klinik haben BIVA und PRO:BST besonders hervor- 
gehoben. 

Wir selbst konnten 7 typische Asthmatodesf/ille pathologisch- 
anatomiseh untersuehen. Sie zeigten alle ungef~hr das gleiehe Bild. 
Als Beispiel diene kurz der Fall 1 unserer Serie: 

Die 44j~hrige Frau M. B., geboren 1908, hat sieh angeblich hie in ~rztlieher 
Behandlung befunden. Anamnestische Angaben nur sehwer erhNtlich. Patientin 
geh6rte zu einer Korbflickerfamilie, welehe die ganze Schweiz durchwanderte. 
Sie hate schon seit vielen Jahren unter Asthmaanf&llen gelitten. Seit 3 Tagen 
mehrere sehwere Anfal]e. Deshalb SpitMeinweisung (Krankenhaus Liestal, Chef- 
arzt Dr. E. BE~GE~ ~). 

~Be/und bei Spitaleintri# are 9.8. 52. Schwerkranke Patientin mit starker 
in- und exsph'atoriseher Dyspnoe. Orthopnoe mit Anspannung s~mtlieher Atem- 
hilfsmuske]n, Masse Cyanose, kalter Schweil3. Thorax in Inspirationsstellung, 
symmetriseh, seitengleich beatmet. Hypersonorer Klopfsehall, lautes Giemen 
und Pfeifen fiber beiden Lungen. Wenige feuchte Rasselger~usehe. 

Herzt6ne nicht beurteflbar. Puls 100/min, Blutdruek 115/60. Temperatur 
axill~r: 37,!. Urin." o.B. tIb 102%, Erythrocyten 4,66Mill. FI: 1,1. Leuko- 
eyten 20 700, davon 66 % Segmentkernige, 3 % Stabkernige, 16 % Lymphocyten, 
7% Monocyten und 8 % Eosinophile. Sputum: auffallend wenig, zah. l~eiehlich 
eosinophile Zellen darin, vereinzelte ClT~SClt~A~c~sehe Spb'alen. 

Verlau[ und Therapie. Es gelingt nieht, die Patientin aus dem Status asth- 
matieus herauszubekommen. Therapeutisehe Versuehe mit Aleudrininhalationen, 
Asthmolysin, Panthesin intravenSs, daneben Strophanthin und Stimulantien. 
4real 0,01 Morphium hydroehlorieum. Nach anfanglieher Besserung am 1. Tag 
treten am 2. Tag erneut sehwere Anf~tlle auf. In der Nacht vom 10./11. 8. 52 
hat Patientin 2 langdauernde sehwere Anf~tlle, ein 3. Anfall um 355 Uhr des 
11.8. 52 Ifihrt unter den Zeiehen der Asphyxie zum Tode. 

Sektion am 11.8. 52 14 Uhr. 
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Auszug aus dem Sektionsprotokoll (S.-1W. 873152). Leiehe einer groBen, kr~ftig 
gebauten, etwas abgemagerten Frau. Intensive Br~unung der Haut im Gesicht 
und an den Extremitaten. Sichtbare ScMeimh~ute leicht eyanotiseh. Thorax 
stark gewSlbt. Zwerchfell beiderseits auf HShe des 5. ICR. tterz etwas kleiner 
als die Leichenfaust. Reehte Kammerwand ira Bereieh des Conus pulmonalis 
deutlieh verdiekt. Im reehten Herzen und in der Pulmonalis reiehlich dunkel- 
rotes flfissiges Blur. 

I~ungen stark gebl~ht, beriihren sich mit ihren vorderen R~ndern in der Median- 
linie. Linke Lunge total, rechte partiell mit der Pleura costalis verwachsen. Beide 
Lungen groG, l~andteile stark gebl~ht. Vonder  Sehnittfl~ehe der Unterlap!oen 
flie{3t etwas blutig ser6se Flfissigkeit ab. Kleinere und mittlere Bronchien zeigen 
auf Schnitt in allen Lalopen z~he gummiartige gelbe SehleimpfrSpfe, welche die 
Lichtung fast vollst~ndig verlegen und lest an der Wand haften. In  den grSBeren 
Bronehien und in der Trachea teils z~her, tefis mehr flfissiger Sehleim. Bronchial- 
schleimhaut geschwellt und ger6tet. Lymlohatiseher Raehenring nur sahwaeh 
entwiekelt. Bauchorgane zeigen eine starke ~ Blutstauung; weiche I-Iirnh~ute und 
Gehirn hyper~misch. 

Histologischer Be]und. 
Myokarcl (linker Ventrikel). Fleekige Veffettung, ziemlich starke braune 

Entartung, vereinzelte kleine RundzeUin~fltrate. 
Lungengewebe. Typisehes Bild des Eml0hysems. Lungenbl~sehen herdweise 

erweitert, Alveolarsepten zwisehen benaehbarten Bl~schen h~ufig eingerissen. 
Elastisehe Fasern in diesen eingerissenen Septen zusammengesehnurrt. Erhalteue 
Alveolarsepten diinn, kernarm, sie zeigen nirgends eine Infiltration. Alveolen 
meist leer, gelegentlich enthalten sie eine bei I-I~malaumEosinf~rbung rStliche, 
strukturlbse Substanz (()demfliissigkeit ? Fibrin ? Sehleim ?). In  den Bl~sehen 
ziemlieh reiehlieh abgesto[~ene Alveo]arepithelien, zum Tefl mit gesloeichertem 
H~tmosiderin und anthrakotischem Pigment. Gegen das emphysemat/~se Lungen- 
gewebe heben sieh Bezirke mit kollabierten Alveolen ab. Capillaren in diesen 
Atelektaseherden welt. In  den Alveolarsepten hier etwa l~undzellen und einzelne 
eosinophfle Leukoeyten. 

Alveolargiinge und Brone~ioli respiratorii meist leer, oft erweitert. Hie und 
da enthalten sie schon strukturlose Schleimmassen. Epithel desquamiert oder 
stark abgeplattet. 

In  den kleinsten Bronehiolen finder man bereits reichlichen ScMeim. Dieser 
ist zellig durehsetzt, oft zeigt er sehon bier Andeutungen yon Wirbelbfldungen. 
Bronehialepithel enth~lt ziemlieh viele Beeherzellen. Auch etwa Flimmereplthelien 
mit gro[~en Sehleimtropfen im Protoplasma (Schleimfarbung naeh I-Io~cm~iss 
und mit Mueiearmin). Die Basalmembran ist als homogener Streifen deutlich 
erkennbar, sie hat eine Dieke yon 2--3#.  Im loeribronchialen Gewebe liegen 
kleine Infiltrate yon Lymphoeyten, Plasmazellen und einzelnen Eosinophflen. 

Die Hauptver~nderungen finden sieh in den mittelgrofien Bronchien yon 
1--4 mm Durehmesser. Sie zeigen: 

1. Inhalt. Die Mehrzahl dieser Bronehien ist durch Sehleimmassen vollst~ndig 
oder fast vollst~ndig versehlossen. Der Sehleim ist strukturierb. Es linden sich 
klumpig verdickte SteUen, etwa aueh typisehe C ~ s c ~ A ~ s e h e  Sl0iralen. Hie 
und da findet man F~den veto Aussehen yon behaarten Raupen, wie sie yon 
MAI~CHAI,~D und yon WEGELI~ beschrieben wurden. Ein Zentralfaden ist oft 
deutlich, er f~rbt sieh mit Kernfarbstoff intensiv an. Dem Schleim sind ziemlich 
viele zellige Elemente beigemischt. Vor allem linden sieh desquamierte Bronchial- 
epithelien. Sie sind h~ufig geschweift und lung ausgezogen, ihre Kerne abgeplattet. 
Vielfaeh sind die Zelleiber yon umgebendem Sehleim nicht abzugrenzen. 1Weben 
den Bronchialepithelien finden sich zahlreiehe eosinophfle Leukoc)~en im Sehleim. 
Sie haben meist 21alopige Kerne, etwa sind die Kerne aueh oval. Diese ovMen 
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Kerne sind jedoch immer pyknotisch und klein (absterbende Zellen ?). Die oxy- 
phile Granulation ist meistens intensiv. Weiter trifft man neben Bronehialepithelien 
und Eosinophilen gelegentlich auch neutrophile Leukocyten, Lymphocyten und 
Plasmazellen. Sie sind eher spgrlich. CgA~CoT-L~sYD~sche Kristalle fehlen im 
vorliegenden Fall, whhrend sie in einem unserer anderen FMle deutlich zu sehen 
w a r e n .  

2. Bronchialepithel. Es ist zum Tell yon der Basalmembran abgelSst. Ein- 
zelne ZeIlreihen ragen bfischelartig in die Lichtung hinein, dies vor aIlem auf den 
Erhebungen der Schleimhsutfalten. Zwischen den Flimmerzellen liegen zshl- 
reiche Becherzellen. Bei Spezislfarbungen fgllt die starke schleimige Umwsndlung 
des ganzen Epithelbelages besonders auf. Sie ist nicht fiberall g]eich intensiv. 
An einem Bronchus finder sich an Stelle des respiratorischen Epithe]s mehrschich- 
tiges Plattenepithel. 

3. Basalmembran. Sie ist stark verdickt und imponiert sis ein nicht gsnz 
homogenes glgsernes Band, welches alle Erhebungen und Vertiefungen der Schleim- 
haut aui~das deutlichste wiedergibt. Ihre Dicke betragt 16~24 S. Die Abgrenzung 
gegen die Tunics propria ist unschsrf. Es finden sich feine wellige Auslaufer, 
welche yon der Basalmembran in die Tunics propria ausstrshlen. Ganz intakt ist 
dss Gebilde nicht. Es wird hie und da yon eosinophilen Leukocyten und einzelnen 
Fibroblasten durchsetzt. 

~. Tunica propria. Das subepRheliale Gewebe wird yon hgma~ogenen Ent- 
ztindungszellen durchsetzt. Die Eosinophilen tiberwiegen, daneben trifft man 
Lymphocyten, Plasmazellen, vereinzelte Leukocyten und Mastzellen. Grsnulom- 
artige Bildungen kormten wh' nicht beobachten. Im ganzen erscheint das Gewebe 
etwas aufgelockert. Ein st~rkeres ()dem der peribronchialen Zonen zeigen aber 
nur die grSl3eren Bronehien. 

5. Ge/4/3e. Sie sh~d meistens erweitert und enthslten zahlreiche eosinophile 
Elemente. 

6. HerniSse Schleimhautaussti~lpungen (MS~o~ERG). Sie sind haufig, nicht 
nur im Bereich der Driisenausftihrungsgange, sondern gewShn]ich auch an anderen 
Ste]len der Wand, we sie bruchsackartig zwischen den Muskelbiindeln hindureh 
ins peribronchale Gewebe eindringen. 

7. Muskulatur. Die Ringmuskulatur zeigt erhebliehe Dickensehwsnkungen. 
Einzelne Bronchien hsben eine deutlich verdiekte Muskulstur. In anderen Bron- 
ehien ist sie im Gegenteil auffal]end dtinn. Wir fanden ehmn Durchmesser der 
Muskelbiinde] yon 10--100/~ bei Bronchien yon 1--4ram Lumendurehmesser. 
An einzelnen Stellen sind aufgelockerte ~iuskelbiindel zu treffen, sie werden yon 
Eosinophilen, Plasmazellen und Lymphocyt:en durchsetzt. Gelegentlich trifft man 
auch schollig zerfaUende Muskelfasern mit Kernpyknosen. 

8. Elastisches Fasergeri~st. Es zeigt an einigen Stellen die yon 1)~EI~ be- 
sehriebenen subepithelial gelegenen Elssticapolster im Bereieh der Sehleimhsut- 
erhebungen. Sie sind in unserem Fall selden. 

9. SubmukSse Schleimdri~sen. In ihnen fiberwiegt der nmkSse Anteil bei 
weitem. Die Drtisen sind groB und erweeken den Eindruck gesteigerter Funktion. 
Im Stroma zwischen den Driisenl~ppchen linden sich Lymphocyten und Eosino- 
phile. 

Die grgfieren au[gescltnittenen Bronchien, die Hauptbronchien und die Trachea 
weisen ein hohes, mehrschichtiges F]immerepithel auf, dszwischen ]iegen zshlreiche 
Beeherzellen. Die Ver~nderungen sind bier im grol3en und ganzen die gleichen wie 
in den mittleren Bronchien, jedoch slnd sie lsnge nicht so ausgeprggt. Der Bron- 
chialknorpel zeigt an einigen Stellen Vaeuolenbildungen und Faserdegenerationen. 
Die Wand der mittleren und kleinen Arterien ist ziemlieh dick, besonders die 
Medis ist kr~ftig entwickelt. Entztindliehe Ver~nderungen fehlen an den Gef~i3en 
vollsti~ndig. 
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Pathologisch-anatomische Diagnose: Asthma bronchiale. Tod im langdanernden 
asthmatischen Anfall. Lungenemphysem bei ~nsgedehnten Verwachsungcn beider 
Lungen. Schwere schleimige Bronchitis und Bronchiolitis mit Vcrlcgung der 
Bronchiallichtung durch zghe Schleimmassen. Lcichge Hypertrophic der rechten 
Kammerwand. Passive ttypergmie der Leber, Nicren und Milz. Hypergmie des 
Gehirns. Status menstrualis (Abb. 1). 

Soweit dieser sozusagen ,,kle~ssische" Fall yon Tod im Asthm~anfall. 
Die ~nderen 6 Fglle dieser Art  zeigen ein sehr ghnliches pathologisch- 

Abb.  1. S.-N. 873/52, 4~, $. Typisches  A s t h m a  bronchiale ,  E r s t i ckungs to4  i m  Anfall .  
I-IerniSse Auss t i i lpungen,  CURSCH~iANNSC~qe Soiralen im  d icken  Schleira, s t a rke  E n t w i c k h m g  

der  Schleimdrf isen (Vergr. 19real). 

an~tomisches Bild. Die eigenen Beob~chtungen decken sich mit  der 
groften Mehrzuhl der Beschreibungen in der Literatur.  So ergib~ sich 
aus dem his  jetzt  vorliegenden Erfahrungsgut ein absolut charak- 
teristisches Bild fiir den Tod im Asthmaanfall,  welches schon yon ver- 
schiedenen Beobachtern zusammenfassend dargestellt worden ist (G~I- 
SER, PAGEL, I~IVA und PI~o~sT, W~G~LI~, WOLS~lc-BIA~CttI u. v. a.). 
Etwas schematisiert lassen sich folgende Befunde erheben: 

I. Makroskopisches Bilg. 
I. ttochgradiges Lungenemphysem, abweohselnd mit  kleinen Atelek- 

taseherden. 
2. Verschlul~ der Bronchien und Bronchiolen durch zghe Schleim- 

pfrSpfe. 
3. Zeichen des Erstickungstodes. 
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1I. Mikroskopisches Bild. 
Hauptsitz der histologisehen Vergnderungen ist der mittelgroBe 

Bronchus yon 1--4 mm Durchmesser. Er zeigt: 
1. Verlegung der Bronchia]lich~ung durch z/~he, oft spiralig gedrehte 

Schleimmassen. Im Schleim reichlich zellige Elemente, vor ahem 
Bronchialepithelien und eosinophfle Leukocyten. 

2. Verschleimung des Bronchialepithels mit starker Becherzell- 
bildung. 

3. Durchsetzung der ganzen Bronchialwand mit zahlreichen eosino- 
philen Zellen. Daneben auch Lymphocyten und Plasmazellen. Capil- 
]aren weit nnd stark mit Blur gefiillt. 

4. Starke Verbrei~erung der Basalmembran (bis 25/~ in Bronchien 
yon 1--4 mm Durchmesser). 

5. Hypersekretionszustand der Schleimdriisen. 
Diese histologischen Ver/~nderungen kSnnen wir, wie dies schon 

GEIS~ getan hat, als Ausdruck einer allergischen Reaktion auffassen. 
Sie sind, wenn auch nicht im einzelnen, so doch in ihrer Gesamtheit, 
eharakteristisch fiir die Antigen-Antik5rperreaktion in der Bronchial- 
wand. Wir werden anf diese Fr~ge noch zurfickkommen. Neben den 
beschriebenen Veriinderungen lassen sich einige weitere mehr oder 
weniger konstante Befunde beim Bronchialasthma erheben. 

Die Verdickung der Ringmuslculatur ist hi~ufig, besonders in den 
grSgeren Bronchien. H u B ~  und KoEssL~ konnten sie Ms erste 
durch Messungen quantitativ sieherstellen. KO~rNTZ und AJ~XA~DER 
besti~tigten diese Befunde. Die Verdickung ist wohl der Ausdruck des 
pathologisch-anatomisch sonst nieht faBbaren Bronehosp~smus. Sic 
kann allerdings auch bei anderen Affektionen des Bronchialbaumes 
gefunden werden (FuKus~r, MEYER und HART). Im Gegensatz dazu 
beschrieben einige eine Verdtinnung der Bronchialmuskulatur beim 
Asthma (B~I~ ,  H1LLEMAND und D]~L~U~, RIOP]~LL:s, WOLF~- 
BIANCm). 

Die Verdickung der elastischen Ldngsfaserbiindel wurde sehon yon 
ASC~OFF bei verschiedenen Lungenaffektionen beobachtet. PAa~L 
beschrieb Elastikapolster, welche im Grunde der Bronchialschleimhaut- 
erhebungen gelegen sind und degenerierende Muskelbtindel umgeben. 
Auch wir konnten diese Ver/~nderung in einigen F~llen beobachten 
{vgl. Abb. 2). 

Gefiiflwandver~inderungen, besonders im Bereich tier Arteriolen, werden 
ebenfalls beschrieben. 0b es sich dabei um sekundgre degenerative 
Vergnderungen handelt, oder um Prozesse, die mit der allergischen 
Entzfindung in Zusammenhang stehen, k5nnen wir nicht entscheiden. 
Immerhin lokalisiert sich die allergische Entzfindnng gem in der Gefg~- 
wand (BERt~LIlVGEI% PAGEL). Interessant sind in dieser ttinsicht drei 

Virchows Arcb. Bd. 325. 14 
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von ]~s publizierte Fgl[e, bei denen sich ein schweres Asthma 
bronehiMe mit Periarteriitis nodosa-artigen Ver~tnderungen an den 
Lungenarterien kombinierte. Khnliehe F~lle beobaehteten auch andere 
Autoren (HA~KAv~, F~_~RLK~DE~). 

Die oft beschriebenen Knorpelvergnderungen seheinen uns nicht yon 
den fib]ichen degenerativen Altersver~nderungen ubzuweichen und haben 
wohl keinen Zus~mmenhang mit der Mlergischen Entzfindung beim 
Asthma bronchiMe. 

Abb. 2. S.-Nr. 873/52, 44, 9. Asthma bronchiale, Elastsicapolster in 4er Membran~ propria 
(vgl. PAGEL) (VergT. 60real). 

Als TodesursacT~e im Asthmaanfall kann in der iiberwiegenden Mehr- 
zahl der F~lle die Asphyxie durch Verlegung des BronchiMbaumes mit 
zShen Schleimpfr6pfen angenommen werden (vgl. Abb. 3). Bei der 
Autopsie linden sich ja auch meistens die Zeichen des Erstickungs- 
todes (T~m)IEusche Trias). 

Daneben werden abet immer wieder Fs beschrieben, die nicht 
auf der HShe des Anfalls, sondern einige Zeit sp~tter ganz unerwartet  
und plStzlich sterben (FAcQUET, FOURESTIER, I~IVA-PROBST, VILLA:NOVA, 

WoLFn~-BIANcm). Bei einem unserer Falle (Fall 5) land die Nacht- 
schwester die 69jahrige Patientin 35 min nach Abklingen eines schweren 
Anfalls tot  im Bert. Bei der Sektion lagen die typisehen Zeichen des 
Todes im AsthmaanfM1 vor. Als Ursache ffir diesen synkopalen Re/lextod 
wird eine chronische Hypox~mie von lebenswichtigen Bulbuszentren 
angenommen. (Exakte Uatersuehungen darfiber existieren unseres 
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Abb. 3. S.-Nr. 37/36, 38, 9. Asthma brorlchiale, Erst ickungstod im AnfalL Ansfiillung 
der Bronchioli respiratorii  bis zum Infundibulum mi t  Schleim (Vergr. 50real). 

Abb. 4. S.-Nr. 191/53, 65, <~. E~ltwicklung des Zentralfadens einer CURSOHMANNschen 
Spirale aus Schloimabsonderm~g des Bronchialepithels. Verdickte Basalmembran 

(Vergr. 100real). 

14" 
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Wissens nieht.) ttADOn~ vergleicht diesen Reflextod des Asthmatikers 
mit den plStzlichen Todesf~llen bei Kropfstenosen. 

Ein Herzversagen im Anfall ist denkbar besonders bei einem bereits 
gesch~digten tterzen. Vergliehen mit der H~ufigkeit des Asphyxietodes 
im Anfall ist dieses V~rkommen aber auffallend selten. Patho]ogisch- 
anatomiscb sind die Befunde, die am Myokard yon ehronisehen Asth- 
matikern erhoben werden kSnnen, meist gering und absolut unspezifiseh 
( D E ~ n ~ ,  KOV~TZ und ALEXA~I)~,~, eigene F~lle). 

Eine weitere seltene MSglichkeit des Todes im Anfall ist der ,,all- 
ergische Schocktod", wie er in einigen F~llen naeh Seruminjektionen 
beschrieben wurde (I(LI~G~, D~A~). Dieser zeigt abet ein anderes 
histologisches Bild. Im u stehen in diesen F~llen Zirkulations- 
stSrungen mit tt~morrhagien und starkem 0dem. Eosinophile Zellen, 
Verschleimung des Bronchialepithels und Verdickung der Basalmembran 
treten nicht auL Sehr ~hrdiche Bilder fanden KALLbS und PACEL in 
den Lungen yon Meersehweinchen nach Inhalation yon Histamin- und 
AcetyleholinlSsungen. Interessant sind in dieser Hinsicht die Beob- 
achtungen yon WALD~OTT, der bei 2 im AsthmaanfalI gestorbenen 
Knaben yon 3 und 6 Monaten keine typischen AsthmaverKnderungen 
traf, hingegen die gleichen sehweren ZirkulationsstSrungen beobachten 
konnte, wie sie ffir den anaphylaktischen Shoektod beschrieben sind. 
In  beiden F~llen dauerte das Asthma nur relativ kurze Zeit (3 bzw. 
6 Woehen). Es ist denkbar, dab die Lunge des S~uglings qualitatlv 
und quanti tat iv anders auf die Antigen-AntikSrperreaktion anspricht 
als die Lunge yon gr51~eren Kindern und Erwachsenen. Weitere Beob- 
achtungen fiber AsthmatodesfKlle bei S~uglingen sind uns nieht 
bekannt.  Die bei grSl~eren Kindern gefunden Ver~nderungen decken 
sieh mit den Beobachtungen bei Erwachsenen (DAHn, GEYseR, H u ~  
und Ko~ss~n~). 

B. Tod an interkurrenten Erkrankungen oder Folgezust~inden 
des Asthma bronchiale. 

Wir m6chten die 4:F~lle dieser Gruppe kurz gesondert besprechen 
und anschiiel~end einen Vergleich ziehen zwischen den Befunden bei 
dieser  Gruppe ui~d den Todesfi~llen im Anfall. 

Fall 1. E.M., geb. 1886, 66jfi~lriger Mann, yon Beruf Maler. Ausziige aus 
der Krankengeschichte der I. Med. Klinik (Prof. H. ST~V]3) and der II. Mcd, 
Klinik Biirgerspital Basel (Prof. H. LcI)wm) : 

1912 Urticaria nach TraubengenulL 1938 Pb-Vergiftung. 1940 Laryngitis, 
Tracheitis und chronische asthmoide Bronchitis. 1950 Doppelseitigc abdomhlale 
Grenzstrangresektion wegen ClaudiCatio intermittens. Bei Spitalaufenth~lt nie 
Asthmaanfi~lle. Weihnachten 1951 angeblich nach starkem psychischem Trauma 
erster eigentlicher Anfall "con Asthma bronchiale. Am 8. 1. 52 Hospitalisation 
wegen geh~tffter schwerer Anf~lle. 1)atient bleibt mit kurzen Unterbrfichen yon 
8--14 Tagen bis zu scinem Tode am 14. 10. 52 hospitatisiert. Ti~gtich 2--3 Anf~lle 
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yon exspiratorischer Dyspnoe. Starke psyehische Komp0nentc. Immer reichlich 
z~her schleimig-eitriger Auswurf. Im Sputum sp~rlich E0sinophile, selten C~.<~coT- 
LEYD]~sche Kristalle, nie C~RSCH~fA~Nsche Spiralen. Bakteriologisch Strepto- 
coccus viridans anhdemolytieus und Staphylococcus albus anhaemolyticus. Im 
Blutausstrich einmal 10,7 % eosinophfle Leukocyten, sonst hie fiber 3 %. Hautteste 
nicht ausgefiihrt. Anfanglich sprieht Patient gut anf ACTH-Infusionen und Cortison- 
tabletten an. Allm~ihlich werden die Infusionen jedoch unwirksam. Am 18.8. 
deshalb abgesetzt. In der Folge relativ guter Allgemeinzustand. Nur noch selten 
Asthmaanfalle. Therapeutisch Atemgymnastik mit Elektrohnge nach Dr. HOFF- 
VIAI~N, Aleudrin-Penieillininhalationen. Spitalentlassung vorgesehen, als Patient 
am 14. I0. 52 morgens plStz]ich in einen ,,lSploischen" Zustand kommt. Asthma 
nicht verschlimmert. Kreislauf gut. Gegen Mittag ist Patient nicht mehr an- 
sprechbar, reflexlos, keine Herdsymptome. Zunehmend komat6s. Exitus letalis 
am 14. 10. um 225~ Uhr. 

Die Sektion wurde am 15. 10. um 8 is Uhr ausgefiihrt (S.-N. 1095/52). Die 
anatomische Diagnose lautete: vollst~ndiger thrombotischer Verschlul~ der rechten 
Arteria carotis interna durch zum Teil altere rekanalisierte Thrombose auf arterios- 
klerotischer Grundlage. Teilweiser Verschlul3 der linken Arteria earotis interna 
durch frischere Thrombose, Sehr starke 6demat6se Quellung des Gehirns. Ganz 
frische Encephalomalaeie des Grol3hirns. Asthma bronchiale: starkes zum Teil 
bullSses Emphysem bciderLungen. Starke schleimige Bronchitis mit Yerlegung 
der Bronchialgste durch zghe Sehleimmassen. ttypertrophie des rechten Vorhofs 
und der rechten Kammerwand. Schwere naeh unten zunehmende Atherosklerose 
der Aorta und der Arteriae ilicae. Status nach teilweiser Resektion der Arteria 
femoralis sin. und des abdominellen Sympathicusgrenzstranges. Hyperplasie der 
traehealen und broncha]en Lymphknoten bei rezidivierender Epitheloidzelltuber- 
kulose. 

M i/crosl~opischer Be]und. 
Lungengewebe. Ziemlich starkes Emphysem. Anthrakose. Starke Blutiiillung 

aller Capfllaren. Alveolen racist leer, vereinzelt enthalten sic abgestoBene Alveolar- 
epithelien. In den Alveo]arsepten keine st~rkere zellige Infiltration. Hie und da 
Erythrocy~en, vereinze]t Rundzellen und Eosinophile. An einigen Stellen linden 
sich im Lungengewebe kleine Epitheloidzelltuberkel. 

Die Alveolargiinge und Bronehioli ~'espiratorii sind leer. Ihr Epithel oft de- 
squamiert, nicht verschleimt, ttauptver~nderungen an den mlttelgroflen gerade 
eben knorpelhaltigen JBronchien. Diese sind oft erweitert. Gelegentlich ist die 
Lichtung auch sternfSrmig, die Wand stark gefaltet. HerniSse Schleimhaut- 
ausstiilpungen sind nicht zu finden. Das Bronchialepithel ziemlich gut erhalten. 
Reichlich Beeherzellen. An einzelncn Stellen bei Schleimfitrbung deutliche Ver- 
schleimung der oberfl~chlichen Epithelschichten, an anderen Stellen fehlt eine 
solche. Im Lumen wechselnde Mengen yon zum Teil spiralig gedrehtem Schlcim 
mit abgestol3enen Bronchialepithelien und stellenweise reichlich eosinophilen 
Leukocyten. Lumen nirgends ganz durch SchleimpfrSpfe verschlossen. Die 
Basalmembran ist stellenweise hochgradig verdickt. Sic imponiert als unscharf 
begrenztes mehr odor weniger homogenes Band. In der Bronchialwand mittel- 
starke zellige Infiltration, vorwiegend Eosinophile mit doppeltem Kern und stark 
oxyphilen Granula, nicht selten in gr51~eren Haufen. Dazwischen auch Plasmazellen 
und Lymphocyten. Die Bronchi~lwand im ganzen nicht sehr breit. Kein Odem. 
An einer Stelle subepithelial kleines Epitheloidzellkn6tchen. Die Muskulatur ist 
eher diinn. Die Elastica ebenfalls nicht verdickt. Die Schleimdrfisen ziemlich 
grol3, gemischt sero-muk5s, ihr Stroma yon Rundzellen nnd Eosinophflen durch- 
setzt. Eh~zelne Bronchien enthalten im Seh]eim auch neutrophile Leukoeyten 
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in gr613erer Zahl. In diesen Bronchien auch in der Wand neben Eesinophilen and 
Rundzellen neutrophfle Leukoeyten. Gefiil~e zum Tell muskelkriiftig. 

Irt bronehalen LymThknoten: ]~pitheloidzelltuberkel mit LA~G~A~ssehen 
giesenzellen. Keine gerkiisung. Nur vereinzelt Eosinophile. In  den gr6fieren 
Bronchien finden sieh die gleiehen gers nur weniger ausgepr~gt. ~[ns- 
kulatur krgftig. 

Epikrise.  66jghriger  Mann.  Chronisehe asghmoide Bronchi t i s  sei t  
12 Jah ren .  E igen t l i ehes  A s t h m a  bronehia le  m i t  Anfgl len  yon  ] )yspnoe  
nnd  le iehter  ]31uteosinophflie seit  10 Monalben. T e d  an  Eneepha lomalae ie  
bei  t h r o m b o t i s e h e m  VersehluB be ide r  Ar t e r i ae  earot ides  in ternae .  
Lungen  bei  Au{opsie hoehgradig  geblght .  Ver legung cter Bronehia lgs te  
dureh  z~he Sehle immassen .  I-Iistologisehes Bi ld :  z~her spiral ig gedreh te r  
SeMeim. Ste l lenweise  Versehle imung des Bronehia lepi the ls .  S t~rke  
Verd iekung  der  B a s a l m e m b r a n .  I-Ioehgradige Eosinophi l ie  in  der  Bron-  
eh ia lwand und  im Lumen .  

Fall 2. 1%. N., geb. 1914, 26j~hriger Mann, Au~omeehaniker. Auszug aus der 
Krankengeschiehte der I. Med. Klinik Bfirgerspital Basel (Prof. R. STAE~LI~ "~) : 

1919 im Anschlul3 an Pertussis erste Asthmaanf~lle. Anfitnglich alle 2--3 
Monate ein Anfall. Mit der Zeit hiiufiger. 1922 und 1926 wegen Asthma bronchiale 
im Kinderspital Basel hospitalisiert. 1931 I-I6henkur yon 2 Monaten. 1936/37 
Berufswechsel wegen zunehmender Beschwerden. Patient wird Zeitschriften- 
vertr~ger, tIautteste auf Hausstaub und Milben positiv. Leichte Bluteosinophilie. 
Desensibilisierungsversuch ohne grol~en Erfolg. 1938,Spitalaufenthalt. Pyriierkur 
mit gutem Effekt. In der Folgezeit dauernd mehr oder weniger Beschwerden. 
1940 Spitaleinweisung durch ttausarzt wegen Thrombophlebitis. Auf dem Transport 
stirbt Patient an fulminanter Lungenembolie am 12.10. 40 um 19 ~5 Uhr. 

Sektion am 14.10. 8 s~ Uhr. 
Anatomi~che Diagnose (S.-N. 967/40). Foudroyante Lungenembolie aus Throm- 

bose der linken Vena femoralis bei Thrombophlebitis. Asthma bronchiale: hoch- 
gradiges Lungenemphysem. Schwere schleimige Bronchitis mit teilweiser Ver- 
legung des Bronchialbaumes dutch z~the Schleimpfr6pfe. Verwachsungen ein- 
zelner Lungenlappen untereinander. Akute Dilatation und leichte I-Iypertrophie 
des rechten I4erzens. 

Mikroskopischer Be]und. 
Lungengewebe: Emphysem. Starke Blutstauung. Alveolen enthalten zum Tell 

Odemflfissigkeit. Alveolarsepten nicht infiltriert. Bronchioli respiratorii meist leer. 
Epithel desquamiert. Kleinere und mittlere Bronchien zeigen stellenweise deutlich 
verdickte Muskulatur. Bronchialwand gefaltet, gelegentlich herni6seAusstfilpungen. 
An einigen Stellen Bronchialepithel verschleimt. Viele Becherzellen. An anderen 
Stellen Epithel erhalten oder desquamiert. Im Lumen zellarmer, spiralig gedrehter 
Schleim, welcher Lichtung oft vollstiindig verlegt. In  der m~l~ig infiltrierten 
Bronehialwand neben Rundzelleu aueh reiehlich eosinophile Leukocyten. Basal- 
membran oft stark verdickt. Sehleimdriisen gemischt. MukSseAnteile fiberwiegen. 
Elastica nicht besonders stark ausgebfldet. Hauptbronchus zeigt dieselben Vet- 
~nderungen. 

Nascnschlei~ltaut: starke, vorwiegend eosinophile Entzfindung, ~u~erdem 
lympho-histiocytare Infiltrate, stellenweise starke Schleimprodukt~on. Basal- 
membran deutlich verdickt. 

Knochen~nark: ]eiehte Hyperplasie, deutliche Vermehrung eosinophiler 
Elemente. 

Milz: ttyper~mie. Eosinophile nieht vermehrt. 
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Epilcrise. 26j~hriger  Mann.  A s t h m a  bronehia le  seit  dem 5. Lebens-  
jahr .  Pos i t ive  H a u t t e s t e  auf t t a u s s t a u b  und Milben. Le ieh te  Blut-  
eosinophilie.  Zunehmende  Besehwerden.  Ted  an  fu lminan te r  Lungen-  
embol ie  bei  Thrombolohlebi t is .  t l e i  der  Autopsie Lungen  s t a rk  gebl~tht. 
Teilweise Ver legung der  ]3ronehialgste d u t c h  z~he Sehleimmassen.  
t I i s to logisehes  Bi ld :  z iemlieh viel  z~her spiral ig  gedreh te r  Sehleim mi t  
Bronehia lep i the l ien  a n d  Eosinophi len .  Stel lenweise Versehle imung des 
Bronehia lepi the ls .  S t a rke  Verd iekung  der  Basahnembran .  Eosino- 
phi l ie  in de r  Broneh ia lwand  deut l ieh,  t:IerniSse Sehle imhautaus-  
s t / i lpungen.  

.Fall& L.C., geb. 1888, 65j/ihriger Mama, Bauunternehmer. Auszug aus 
Krankengesehiehte II .  Chir. Klinik B/irgerspitM Basel (Prof. H. HEuss~) :  

Keine M/ergisehen Krankheiten in der Familie. Die pers6nlieh e Anamnese 
ergibt keine Besonderheiten. Naeh Angabe des Patienten Asthmabeginn pl5tzlieh 
mit einem sehweren AnfM1 am 31.12. 49 naehts auf der StraBe. Seither w6ehent- 
lieh 1---2Anf~lle yon exsloiratoriseher Dyspnee. 1952 unklare AbdominMbe- 
sehwerden, hartn~ekige. Obstipation. W~hrend Abdominalbesehwerden Asthma 
verst~rkg. Abkl~rung im Kantonsspital Ziirieh ergibt keinen positiven Befund im 
Abdomen. Herbst 1952 auf der Allergieabteilung des BfirgerspitMs Basel (P. D. 
Dr. R. SC~(TrPLI). Dureh Hautteste eine I)berempfhad/iehkeit auf eigene Coli- 
baeillen festgestellg. Bluteosinophilie yon 10--15%. Versueh einer Darmsterili- 
sation mit Chemotherapeutiea ohne Erfo]g, deshalb entsehlieBt man sieh zur 
Probelaparogomie. 

Am 29, 1.53 morgens Operation. Apioendektomie, L/Jsen yon Verwaehsungen 
im reehten Unterbaueh, 1Revision. Postoperativ in den ersten Stunden gut. Keine 
AsthmaanfMle. Kreislauf gut. Um 21 ~ Uhr sehwerer Anfall, Erregungszustand. 
Am 30. 1. morgens 4 ~176 Uhr erlneut Asthmaanfall. Um 6% 22 Std post oper~tionem, 
Exitus letalis unter den Zeiehen des Kreislaufkollaloses. 

Sektion am 31.1.53 10 ~176 Uhr. 
Anatvmische 2Diagno,e (S.-N. 119/53). Status naeh friseh vorgenommener 

Aioioendektomie. I-Iypertrophisehe Gastritis. Leiehte sehleimige Enteritis and 
Colitis. Epitheloidzelltuberkulose in 1?aratraehealen L~znphknoten. Asthma 
bronehiMe: starkes, zum Tefl interstitielles Lungenemlohysem. Sehwere sehleimige 
~ronehitis, insbesondere in den feineren Bronehial/tsten. Leiehte ttypertrophie 
and mfiBige Dilatation der rechten Kammerwand. 

MikrosIcopiseher Be]und. 
Lungengewebe: Bild des Emphvsems. Alveolen meist leer, zum Teil mit 0dem- 

fl~ssigkeit geffillt. ~leinere und mittlere Bro~chien haupts~ehlich ver~ndert. Bron- 
chia]wand gefaltet, hie und da hemiSse Sehleimhautausstiilloungen. Muskulatur 
stellenweise sehr stark entwiekelt. Im BronehiM]umen zum Tell viel ze]]armer 
Sehleim. Lumen oft vol]st~ndig verschlossen. Andere Bronchien enthMten nur 
wenig Sehleim. Bronchialepithel oft desquamiert. Viele BeeherzeIlen. In der 
Wand stellenweise reiehlieh eosinophile Leukocyten, daneben sparlieh Lymphocyten 
und :Plasmazellen. Basalmembran an einze]nen Ste]len hoehgradig verdickt. 
Sehleimdrfisen grog, aktiv. Elastisehe L/~ngsfaserbfindel stellenweise kr~ftig. 
Hie und da sk]erotisehe Pulmonalgef~tl?e (vg]. Abb. 5 und 6). 

Di~nndarm: ]eichte unsloezifisehe Entziindung. Keine Eosinophilie. 
Appendix: Melanose der Schleimhaut. Leichte Eosinophilie. Ebazelne Rund- 

zellinfiltrate in der Submueosa und Muskelsehicht. 
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Epikrise. 65j~hriger Mann. As thma  bronchiale seit 3 Jahren.  Un-  
klare Abdominalbeschwerden.  Chronische Obstipation. Posit ive H a u t -  
teste auf eigene Colibacillen. Bluteosinophilie yon  10- -15%.  Exi tus  
letMis 22 Std  nach Appendektomie.  Bei der Autopsie hochgradiges 
Emphysem.  Schwere schleimige Bronchit is  mit  Verlegung vor  aUem 
der kleineren BronchiM~ste. Histologischer Befund:  reichlich spiralig 
gedrehter  zellarmer Schleim, welcher Bronchial l ichtung oft vollst~ndig 
verlegt. I m  Bronchialepithel  viele Becherzellen. Schleimdriisen grol~ 
und  aktiv.  Deutl iche Eosinophilie in der Bronchialwand.  Hochgradige 
Verdickung der Basalmembran.  Ringmuskula tu r  und  elastische L~ngs- 
faserbiindel in den mit t leren Bronchien kr~ftig entwickelt.  

Fall 4. M. M., geb. 1878, 75j~hriger Mann, Schneider. Auszug aus der Kranken- 
geschichte I. Med. Klinik Biirgerspital Basel (ProL It. S'rAv]3): 

1918 Grippe. 1948 Asthma bronchiale erstmals festgestellt. Typische An~lle 
yon exspiratorischer Dyspnoe. Keine Bluteosinophilie. Hautteste nicht ausgefiihrt. 
Oaneben besteht eine kompensierte Hypertonie. Es tritt allm~h]ich eine kardiale 
Dekompensation auf, weshalb Patient im Frfihjahr 1953 ins Spiral eingewiesen 
wird. Klinische Diagnose: Asthma bronchiale mit chronischem Lungenemphysem. 
Dekompensiertes Hypertonieherz. Langsame Besserung des Zustandes unter 
Adrenalin-Penicillininhalationen und Strophosidinjektionen. Wi~hrend Spital- 
aufenthalt tritt am 11.5.53 plStzlich eine massive Magen-Darmblutung auf. 
Pechstuhl. Hb-Abfall yon 79% auf 34%. Trotz massiven Bluttransfusionen 
kommt Patient am 13.5. 6 a~ Uhr an akuter tterzinsuffizienz ad extium. 

Nelction am 13.5. 9 a~ Uhr. 
Anatomische Diagnose (S.-N. 565/53). Zweifrankenstiiekgroges, eallSses Ulcus 

pepticum im Korpusteil des Magens mit Arrosion einer kleineren Arterie. Massive 
Magen-Darmblutung. Asthma bronehiale: bullSses Lungenemphysem. Sehleimige 
Bronchitis mit teilweiser Verlegung des Bronchialbaumes durch Schleimmassen. 
Starke ttypertrophie der rechten Kammerwand. Linksseitige hypertonische Herz- 
hypertrophic. Verwachsungen der linken Lunge. Kleines sehiisselfSrmiges Car- 
einom im Colon sigmoides. Keine Metastasen. 

Mikroskopischer Be/und. Lungengewebe: Emphysem. Starke Blutstauung. 
Erythrocyten iu den Alveolen und interalveol~r. In Alveolen vide Herzfehler- 
zellen. Alveolarepithelien mit anthrakotisehem Pigment beladen. Mittelgrofle 
Bronchien: Lumen sternf6rmig, oft durch zellarmen spiralig gedrehten Sehleim 
verlegt. Im Sehleim einige eosinophile Leukocyten, etwa Rundzellen, Erythro- 
cyten nnd Bronchialepithelien. Bronchialepithel gut erhalten. Massenhaft Becher- 
zellen. Oberste Zellage versehleimt. Driisen nieht sehr groB, sero-muk6s gemischt 
zu gleichen Teilen. In einem Bronchus Plattenepithelmetaplasie. Basalmembran 
stellenweise stark verdickt. In der Bronehialwand ziemlich reichlieh Lympho- 
cyten und Plasmaze]len. Daneben aueh m~Big viele Eosinophfle. Hie und da 
neutrophile Leukocyten. An einigen Stellen peribronchial gr5Bere Lympho- 
eytenansammlungen. Ringmuskulatur oft auffallend dick. Elastisehe Langs- 
faserbiindel hie und da kr~ftig entwiekelt. Kleine Arterien muskelkr~ftig. Elastiea 
interna verdiekt. Keine Sklerose. Gro[3e Bronehien: gleiehe Ver~nderungen, 
weniger ausgepr~gt. Bronchale Lymphknoten verschwielt. Starke Anthrakose. 
Keine Eosinophilie. 

Epikrise. 75j~hriger Mann. As thma  bronchiale seit 5 Jahren .  
Chronische Bronchitis.  Keine Bluteosinophilie. Kardiale  Dekompen-  
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sation bei Hypertonie. Tod an massiver Magen-Darmblutung aus 
Ulcus peptieum ventrieuli. 

Bei der Autopsie Lungen stark gebl/~ht. Teilweise Verlegung der 
Bronehien dureh Sehleimmassen. Starke Reehtshypertrophie. Histo- 
logisch: reiehlieh spiralig gedrehter zellarmer Sehleim in den mittel- 
grol~en Bronehien. Viele Beeherzellen im Bronehialepithel. M~il?ig viele 
eosinophile Leukoeyten in der BronehiMwand. Basalmembran zum Tell 
stark verdiekt. Muskulatur der mittleren Bronehien kr~%ftig. Einzelne 
Elastieapolster. 

Ein VeNleieh , der bei diesen 4 F~llen erhobenen Befunde mit dem 
makroskopisehen und histologisehen Bild, wie es eingangs als fiir 
Asthmatodesf~lle eharakteristiseh skizziert wurde, zeigt auffallend viele 
~bereinstimmungen (vgl. Abb. i und 5). Im Vordergrund des Befundes 
steht die Sekretionsst6rung. Es handelt sieh dabei nieht mlr um eine 
Mehrproduktion yon Sehleim, eine IIyperkrinie, sondern aueh, was 
wahrseheinlieh viel wiehtiger ist, um eine qualitative St6rung in der 
Zusammensetzung des Sehleims, eine Dyskrinie. Neben der gesteigerten 
Funktion der Bronehialdr/isen ist vor Mlem die Verschleimung des 
Bronehialepithels in den mittelgrol3en Bronehien in allen unseren ~/~llen 
deutlich. Die Versehleimung erfolgg sowohl dureh eine Bildung yon 
Sehleim in den Flimmerzellen, welehe dann ihre Flimmerhaare ab- 
stogen, wie aueh dutch eine Vermehrung der Beeherzellen im Epithel- 
belag. Die Expektoration wird dutch die bekannte z~hetastisehe 
Konsistenz des Sekretes aul3erordentlieh ersehwert. Dazu kommen 
Bronehospasmus and Sehleimhautschwellung Ms weitere expektorations- 
hemmende Faktoren, vor allem ist aber der Untergang der Flimmer- 
epithelien and damit der Wegfall der Ciliarbewegung yon entseheiden- 
dem EinfluB auf die Sekretretention im Bronehialbaum (HIHDIZgG). Im 
Gegensatz zur Xontrollgruppe trafen wir bei den Asthmafiillen nur 
selten Plattenepithelmetaplasien in den Bronehien. Die Versehleimung 
steht ganz im Vordergrund. 

Ein weiterer konstanter Befund bei unseren F~llen ist die starke 
Vermehrung der eosinophilen Leukoeyten in der Bronehialwand und im 
Sehleim. Wit fanden sie bei der Kontrollgruppe yon niehtallergisehen, 
chronisch-eitrigen Bronehitiden nie in solehem Ausmal3. 

Aueh die Verdiekung der Basalmembran, die ebenfalls regelmgBig 
vorkommt, zeigt bei Asthma bronehiale ein AusmaB wie es bei keiner 
anderen Affektion anzutreffen ist, worauf sehon ROULET aufmerksam 
gemaeht hat (vg]. Abb. 6). Es soll aber nieht bestritten werden, dal3 die 
]~asalmembran aueh bei anderen Erkrankungen bis zu einem gewissen 
Grade verdiekt sein kann (TltIE3IE und SHELDON, DILLIER U. 0..). Bei 
der Beurteilung der Dieke ist allerdings Vorsieht geboten, da die Basal- 
membran in den grol3en Bronehien sehon normalerweise eine Dicke 
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Abb .  5. S,-Nr.  119/53, 65, ~. A s t h m a  bro~chia~e, T o d  a n  Kre i s l au fve r s agen  n a c h  AI)pen4-  
e k t o m i e  (kei~ A s t h m a t o d ! ) :  gleiche V e r a n d e r u u g e n  der  B r o r m h i a l w a n 4  wie  Abb .  1 

(Verg'r. 28mal) .  

Abb .  6, S,-~Nr. 119/53, 65, ~. De ta i l  vow. Abb .  5: B a s a l m e m b r a n  s t ~ r k  v e r b r e i t e r t ;  4ie i m  
Bi ld  s i e h t b a r e n  In f i l t r a t ze l l en  s~nd f a s t  ausschl ieBl ich eos inophi le  L e u k o e y t e ~  

(Vergr .  lOOmal), 
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yon 5--11/~ aufweist (HEIss, v. EBNE~, STAUBLI). Eine so deutliche 
Basalmembran finder sieh unseres Wissens nur unter dem respiratori- 
schen Epithel. Die Trias: Dyskrinie, J~osinophilie und Verdic~ung der 
Basalmembran bildet unsere Ansicht nach den wichtigsten Befund ffir 
die histologische Diagnose ,,Asthma bronchiale". Daneben trifft man 
mehr oder weniger haufig die erwahnten Veranderungen an der Musku- 
latur, am elastischen Fasergeriist der Bronchialwand und am Lungen- 
parenchym. Die Gesamtheit dieser Erscheinungen ist so charakteristisch, 
dal3 daraus wohl auch beim nicht im Anfa]l gestorbenen Asthmatiker 
die Diagnose geste]lt werden darf. 

C. Sehwere schleimig-eitrige Bronchitis~ zum Tell mit klinisch deutlicher 
asthmoider Komponente. 

Zur Xontrolle wurden 20 Fglle dieser Gruppe auf histologische 
Asthmaver/*nderungen hin untersucht. Das Bild ist bei allen diesen 
Fgllen absolut nneharakteristiseh. Die zellige Infiltration der Bronchial- 
wand ist meist bedeutend stgrker als bei den Asthmafgllen; in einigen 
Fiillen ist sie vorwiegend rundzellig, wobei sich neben Lymphocyten 
oft zahlreiche Plasmazellen linden, etwa auch vermehrt histiocytgre 
Elemente. Eosinophile Leukocyten sind nur ganz vereinzelt zu treffen. 
In anderen Fi~llen ist die Entzfindung vorwiegend leukocytiir. Nicht 
selten wird die BronchiMwand an einzelnen Stellen durch die Ent- 
ztindungsinfiltrate zerstSrt, eine Ver/inderung, die bei den Asthmaf/~llen 
nicht auftritt.  Gelegentlich greift die Infiltration yore Bronchus aus 
auf das umgebende Lnngengewebe fiber, so dab pneumonische Herde 
zustande kommen. Die BasMmembran ist oft kaum sichtbar, hie und 
da etwas verdickt (h5ehstens bis 14# an Bronchien yon 3--4 mm Dureh- 
messer). Das Bronchialepithel ist vielfach abgestoBen, die Epithel- 
verschleimung meistens nut  sehr gering. Die Becherzellen sind selten 
stark vermehrt, t-I/iufig treten Plattenepithelmetaplasien auf. Der 
Schleim ist fast immer sehr zellreich; oft finden sich neben Bronchial- 
epithelien und Rundzellen viele neutrophile Leukocyten darin. Die 
Schleimdriisen zeigen in keinem Falle erhShte Aktivitgt, sie sind gewShn- 
lich nngefghr zu gleichen Teilen seromukSs gemischt. Die Ringmus- 
kulatur der Bronchien ist in einzelnen Fallen verdickt. Elasticapolster 
linden sich nicht. 

Disku8sion. 
Wir haben versucht zu zeigen, dab nicht nut  ffir den tSdlichen 

Asthmaanfall, sondern auch fiir ein nichttSdliches schweres Asthma 
bronchiMe ein charakteristisches histologisches Bild besteht. Wieweit 
dieses Bild als pathognomonisch bezeichnet werden darf, wird sich 
erst aus einer grSl~eren Zahl yon Beobaehtungen ale sie bis jetzt vorliegt, 
entscheiden lassen. 
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Wit diirfen heute wohl mit Reeht annehmen, dab die beschriebenen 
histologisehen Veri~nderungen dutch die Ant~igen-AntikSrperreaktion in 
der Bronehialwand, im Sinne einer hyperergischen Entzfindung, hervor- 
gerufen werden (PAGEL, GEISER, UNGER, WEG:ELIN). KALLbS nnd 
PAG~L konnten dutch ihre bekannten Versuche an sensibilisierten Meer- 
sehweinehen nachweisen, dal~ Inhalation eines feinverteilten Antigens 
in den Bronchien der Versuchstiere histologisch die gleichen Ver- 
~tnderungen hervorruft, wie sie bei Asthmatodesfi~llen des Menschen 
gefunden werden. Andererseits werden durch Inhalation yon Histamin- 
und Acetylcholinl6sungen wohl klinisch die gleichen Asthmaanf~lle 
erzeugt wie bei Antigeninhalation, jedoch ohne entsprechende histo- 
logisehe Befunde: die mikroskopischen Bilder erinnern vielmehr an 
Befunde, wie sic beim anaphylaktischen Schocktod beschrieben werden 
(K~r~a~). 

Interessant ist die Beobachtung yon THo~sv.~, der bei einer 47ji~hrigen 
im Asthmaanfall gestorbenen Frau neben den charakteristischen Ver- 
~nderungen in den Lungen in einem Teratom des einen Ovars ein Stfick 
Bronchialschleimhaut beschreibt, welches histologisch vermehrte Becher- 
zellbfldung, Verdickung der Basalmembran, reichlich eosinophfle Zellen 
und einige CHA~COT-LEYI)]~sche Kristalle nachweisen ]~gt. Im gleiehen 
histologisehen Schnitt liegt aueh ein Stiick verhornendes Plattenepithel 
mit Talg- und Sehweigdriisen vor, welches keine Eosinophilie und keine 
Verdickung der Basalmembran aufweist. Es mug hier eine in ihren 
Ursachen noch ungekli~rte Alfinit~t des Antigens zur Bronchialsehleim- 
haut angenommen werden. Diese Atfinit~t der Asthmaanf~lle aus- 
16senden Antigene zum respiratorisehen Epithel k6nnen wit ja aueh 
in der Nasensehleimhaut vieler Asthmatiker feststellen. Aueh hier trifft 
man, besonders in Nasenpolypen, starke Eosinophilie, Epithelver- 
schleimung und Verdickung der Basalmembran (])ELARUE, HASLHOFER, 
MAJER, ~ICCABONA). 

Eine Besti~tigung daftir, dab sich die Antigen-Antik6rperreaktion, 
wenigstens beim Versuchstier, in der Bronchialwand abspielt, konnten 
W ~ R ~  und DIXON erbringen. Sie erzeugten bei sensibilisierten 
Meerschweinchen Asthmaanf~lle dureh Injektion yon Antigenen, welche 
mit radioaktivem Jod markiert waren. Einzig in den Lungen finder 
sieh dabei eine gegentiber den niehtsensibilisierten Kontrolltieren signi- 
fikante st~rkere Anreieherung yon Antigenen, und hier wiederum die 
sti~rkste Ablagerung im Bereieh der mittelgrogen Bronchien, also gerade 
an denjenigen Orten, an denen die flit das BronchiMasthma typisehen 
histologischen Ver~nderungen am stgrksten ausgepr~gt sind. 

PAO~L und G~Is~  haben darauf hingewiesen, dab sieh Parallelen 
zwischen den histologischen Ver~nderungen in der Bronehialwand beim 
Asthma und anderen Mlergischen Entziindungen ziehen lassen. Sie ver- 
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gleiehen die Befunde vor allem mit dem Arthusph~nomen der Naut. 
Die Verdiekung und Homogenisierung der Basalmembran soll dabei 
der fibrinoiden Verquellung der kollagenen Bfindel in der H~ut ent- 
spreehen. Naeh den neuesten Untersuehungen yon v. AL~gwt~t, 
weleher beim Arthusph~nomen an Kaninehen und Meersehweinchen 
keine fibrinoide Verquellur!g der Bindegewebsfasern naehweisen kann, 
scheint diese Auffassung wohl nicht mehr haltbar. Wieso es zur Ver- 
diekung der BasMmembran und zur Versehleimung des BronehiM- 
epithels kommt, k6nnen wit also vorl~ufig nieht erkl/iren. Das 0dem, 
welches flit die Veri~nderungen beim Arthusph/~nomen eine so groge 
I~olle spielt, ist in der BronehiMwand sehwer fai3bar (BE~e~g und 
La~G). 

~Jber die Bedeutung der Eosinophilen fiir die allergische Entzfindung 
ist sehon viel diskutiert worden. Die Eosinophilie ist sicher als allei- 
nige Ver~inderung nieht beweisend fiir Allergic. Sie kann bei typiseh 
allergisehen Affektionen fehlen (Ekzem, Tuberkulinreaktion) und bei 
nichtallergisehen Veri~nderungen vorhanden sein (Histaminquaddel) 
(MI]~SCHER, JADASSOItN). Abet andererseits sprieht doeh eine starke 
Vermehrung yon Eosinophilen im Gewebsbild sehr zugunsten eines 
Mlergisehen Entstehungsmeehanismus. 

Indem wir die beim Bronehialasthma gefundenen histologisehen 
Ver/~nderungen als Ausdruek einer hyperergischen Entzfindung auf- 
fassen, werden die oft negativen autoptisehen Befunde bei Asthmatikern 
besser verstgndlieh. Der Mlergisehe Organismus reagiert nieht nur 
quMitativ und quantitativ ,,anders" als der Normergisehe, er unter,- 
seheidet sieh aueh im zeitlichen Ablauf des Entz/indungsprozesses yon 
ihm. Die allergisehen Erseheinungen entstehen oft auBerordentlieh 
raseh, sie k6nnen abet aueh ebenso raseh wieder versehwinden (Bom~oD). 
Es wird deshalb verst/indlieh, dab bei der Autopsie yon sehweren 
Asthmatikern oft keine typisehen Ver~nderungen gefunden werden 
(TmE~E und S~E~DO~, W i ~ n  und Mitarbeiter). F/Jr die M6glichkeit 
der auBerordentlieh rasehen Entstehung der Ver~nderungen sprieht ein 
yon RIva und P~O~ST beschriebener Fall, bei welchem offenbar der 
erste und einzige AnfMl den ganzen typischen Symptomenkomplex des 
Asthmatodes hervorgerufen hat . .Aueh in dem yon JOE~GE~SEN mit- 
geteilten Fall mfissen die Erseheinungen in kfirzester Zeit aufgetreten 
sein. Es, handelt sieh um einen 27j~hrigen vollst~ndig gesunden NIann, 
der Selbstmord mittels Gleiehstrom (220 Volt) beging. Bei der Autopsie 
zeigten die Lungen typisehe Asthmaveri~nderungen. Die Ann~hme, dag 
es sieh in diesem Fall um den ersten eehten Asthmaanfall gehandelt 
hat, ist naheliegend, denn aueh yon anderen Autoren wird ein elektriseher 
Sehlag als auslSsende Ursaehe fiir einen Asthmaanfall beschrieben 
( D ~ v ~ ) .  
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Wie rasch die durch die Antigen-Antik6rperreaktion in der Bronchial- 
wand hervorgerufenen Veriinderungen wieder verschwinden kSnnen, 
wissen wit nicht. Nach BE~e, Eg und LA~G ist die allergische Entziindung 
im allgemeinen dadurch ausgezeiehnet, dab sic nur eine geringe Neiguny 
zur Gewebszerstdrung aufweist. Eine rasche Rfickbildung der Ersehei~ 
nungen ist deshalb wohl denkbar. Darin liegt der Unterschied 
der allergisehen Bronchitis gegenfiber der unspezifischen chronisehen 
Bronchitis. Beim Asthma bronchiale ist der Umbau und die Zerst6rung 
der Bronchialwand durch den Entziindungsproze2 gering, die zellige 
Infiltration in der Wandnieht sehrintensiv. Plattenepithelmetaplasien 
sind selten. Dies alles ganz im Gegensatz zum bekannten Bfld der 
ehronisehen unspezifischen Bronchitis. 

Andererseits ist zu bedenken, dag wahrscheinlich bei ~-ielen nieht 
t6dlich endenden A~hmafiillen die Bronchoconstriction im Vordergrund 
steht, w/~hrend die Hypersekretion eine untergeordnete R.olle spielt. 
Bei den vorwiegend bronchospastisehen F~llen ist aber das histologisehe 
Bild weniger typisch, die Diagnose deshMb sehwieriger (Kou~TZ und 
ALEXANDEIL DEttNEtr BAICBIER, FAQUET). 

Wieweit das nichtallergisehe ,infekti6se Asthma" ffir die atypisehen 
histologischen Bilder verantwortlieh ist, wird schwer zu entscheiden 
sein. Nicht  nur die primare, sondern auch die sekundare Infektion 
kompliziert ja das histologische Bild. Gewisse Autoren (FINKE, BIVINGS) 
nehmen an, da2 etwa die Halfte aller eehten Bronchialasthma~i!le 
infekti5ser und nicht allergischer Natur seien. Immerhin mSchten wit 
die Behauptung FI~KEs, da2 es sieh bei den meisten im Anfall auf- 
tretenden Todesfalle um Fi~lle mit in~ektiSsem Asthma handle, auf 
Grund unserer histologischen Befunde bezweifeln. Das immer wieder 
besehriebene Bild des An~al]todes spricht, wie wir zu zeigen versuchten, 
sehr zugunsten der Annahme eines allergischen Entstehungsmechanismus. 

RACKEI~ANN hat vom klinischen Standpunkt aus seine Asthmafa]ie 
in eine ,extrinsic" oder allergische Form und eine ,,intrinsic" oder 
endogene Form eingeteilt. (Die bakterielie Allergic soll sowohl bei den 
Intrinsic-Fallen ]:~ACKEI~IANNs wie beim infektiSsen Asthma FINKF, S 
eine geringe golle spielen.) Das Intrinsic-Asthma ist ausgezeichnet 
durch einen relativ spaten Beginn (40.--50. Lebensjahr ), einen negativen 
Ausfall der Hautteste, eine fehlende Bluteosinophilie und einen meist 
kurzen, aber nicht selten letalen VerlauL Auch wir kSnnen auf Grund 
eigener Beobachtungen die Ansicht yon der schlechten Progn0se der 
Intrinsie-Falle teilen. Sic verlaufen oft in wenigen Monaten bis Jahren 
t6dlich (I~AcK~A~N, BTJLL]~N, W~ZE~ und FROST, FOURESTIE~). 
Das histologisehe Bild allerdings zeigt, wie auch W~J~ZER und FROST 
feststellen, keine Unterschiede zwischen dem allergischen und dem 
endogenen Asthma. Es diirften also wohl beide Formen allergischer 



Zur Pathologic des Asthma bronchiMe. 209 

N a t u r  sein, womi t  de r  kl inisehe W e r t  yon RAC~EMA~'~s E in te i lung  in 
ke iner  Weise  angezweifel t  sei. 

Zusammenfassend  lgl?t sieh sagen, dab  bei  pos i t ivem Befund  pa tho-  
logiseh-histologiseh die Diagnose  auf eehtes  allergisehes Bronchia l -  
a s t h m a  ges te l l t  werden  kann.  Diese Fa l le  lassen sieh yon  a s thmoiden  
Krankhe i t sb f l de rn  bei  Herzaf fek t ionen ,  Pneumokoniosen ,  Tuberkulose ,  
Bronehia leare inom,  PulmonMsklerose  usw. abgrenzen.  Auf  de r  anderen  
Seite Mlerdings ist  bei  nega t ivem Befund  wegen der  F l i i eh t igke i t  de r  
Ersehe inungen  ein A s t h m a  bronehiMe histologiseh n ieh t  auszusehl iegen.  

Zusamraen/ as~'ung. 
Die vor l iegende Arbe i t  ve rsuch t  zu zeigen, dab  das eehte  al lergische 

Broneh i a l a s thma  charak te r i s t i sche  his tologisehe Ver~nderungen  zeigt ,  
welche eine Diagnose  pos t  m o r t e m  er lauben.  A n  H a n d  yon  eigenen 
Beobaeh tungen  wird das  b e k a n n t e  his tologische Bi ld  der  Bronehien  bei  
Tod  im sehweren AsthmaanfM1 skizzier t  und  im folgenden n~eh- 
gewiesen, dM~ auch ein chronisehes in t e rmi t t i e rendes  A s t h m a  bronehiMe 
mi t  Tod  an  i n t e r k u r r e n t e n  E r k r a n k u n g e n  die gleiehen Ver~nderungen  
aufweisen kann.  Es  wird dabe i  ve rmute t ,  dM~ die typ i sehen  his tologisehen 
Ver/~nderungen, bei  denen  vor  Mlem die Trias  Dyskr in ie ,  Eosinophi l ie  
und  Verd ickung  der  B a s M m e m b r a n  im Vorde rg rund  s teht ,  d i rek t  dureh  
die An t igen -An t ikS rpe r r eak t i on  in der  Bronch ia lwand  hervorgerufen  
werden.  Bei  einer K o n t r o l l g r u p p e  yon  20 F~l len  mi t  sehwerer  sehleimig- 
e i t r iger  Bronchi t i s  zum Teil mi t  k l in iseh deu t l i eher  , , a s thmoider"  
K o m p o n e n t e  fanden  sieh die eharak te r i s t i sehen  A s t h m a v e r g n d e r u n g e n  
nie. Hingegen  is t  die entz i indl iehe In f i l t r a t i on  der  Broneh iMwand  und 
die Gewebszers tSrung bei  den unspezif isehen n iehta l le rg isehen Bron-  
ehi t iden  bedeu tend  s tg rker  als be im Broneh iMas thma.  
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