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Die essentielle Lungenh~mosiderose (e.LHS) ist eine, im Gegensatz 
zur H~mosiderose der Stauungslunge beim Herzfehler, sehr selten be- 
obachte~e Erkrankung. Sie ~ritt in der /iberwiegendett Mehrz~hl der 
F~lle im frtihen Kindesalter auf und ffihrt meist in wenigen Jahren 
zum Tode. Erstmalig wurde die Erkrankung yon C~EL~ 1921 an Hand 
yon 2 F/illen genauer beschrieben. Inzwischen sind etwa 25 F/~lle mit- 
geteilt worden. Bei den allermeisten konnte die Diagnose erst durch die 
Obduktion gestellt werden. Nur 4real wurde die Erkrankung bisher bei 
Erwachsenen beobachtet (BORSos-NAcHT~]~BEL, ~u und WILLIAMS 
und HEt~ZOG). 

Die klinische Symptomatik ist gekeunzeiehnet durch eine zunehmende, 
krisenhaft verst~rkt auftretende, hypochrome Angmie, die sich auf eine 
entspreehende Eisenbehandlung anfangs meist deutlieh bessert. Spiiter 
treten immer schwerere Sehfibe yon Blutarmut - -  manehmal rnit 
starker Hgmoptoe - -  auf. Im R6ntgenbild finder man eine feinnetzige 
Lungenzeichnung, die dutch Hgmosiderinablagerung bedingt ist und 
ffir die Erkrankung eharakteristiseh sein soil. Im weiteren Verlaufe 
werden dann meis~ zunehmende Atemnot, etwas Fieber und die Zeichen 
einer beginnenden Dekompensation des rechten Herzens gefunden. Der 
Tod erfolgt hs an LungenSdem bei Angmie, w~hrend einer Hs 
ptoe, oder interkurrent an einer Infektion, da die Kranken gegen bak- 
terielle Infektionen sehr anf~llig sin& Die Prognose wird fiberein- 
stimmend als infaust bezeichnet. 

Anatomisch wurde in allen untersuehten F~llen eine hochgradige 
braune Lungeninduration und ausgedehnte Blutungen in das Lungen- 
gewebe gefunden, f/Jr die eine Ursaehe aufierhalb der Lunge fehlte oder 
als ungen/igend zur Erkl~trung des Ausmages der Lungenver/inderungen 
angesehen wurde (CEiLS?C, HAYASHI und HIghLy), w~hrend sieh in 
den fibrigen Organen - -  mit Ausnahme der region/iren Lymphknoten 
der Lunge - -  keine H/imosiderinablagerung land. Daraus wurde ge- 
sehlossen, dag die Ursaehe der essentiellen Lungenhiimosiderose in der 
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Lunge selbst ]iegen miisse. Als Ausdruck dafiir wurden deutliehe Ver- 
~nderungen des el~stischen Fasergeriistes der Lunge angesehen, wobei 
besonders die Lfickenhaftigkeit dieses F~sernetzes und ,,KMk-Eisen- 
inkrustutionen" der Fasern hervorgehoben werden. 

Hinsichtlieh der Pathogenese herrseht die sehon yon CEELE~ ge~u[terte 
Ansieht vor, d~l~ es sieh um eine Sch~digung des elastisehen Fasergeriistes 
der Lunge handle. Als Folge k~me eine ehronisehe Kreis]auferschwerung 
mit Blutungen und hochgradiger H~mosiderose zustande. Eine Blut- 
krankheit oder eine allgemeine Erkr~nkung der Blutgef~tBe wurde aus- 
geseMossen, d~ die Ver~nderungen nut in der Lunge festgestellt worden 
wuren. Dieser Ansieht sehlie~en sich die meisten Untersueher mit nut  
unwesentliehen Abweiehungen ~n. Als ersehwerende Faktoren werden 
noeh Anoma]ien an den grol~en Ge f~en  wie offener Ductus Botalli, 
Isthmusstenose der Aorta u. dgl. ~ngegeben. Aus der l~eihe dieser 
Beobaehtungen f~llt der Fall ANSPAC~, bei dem eine nekrotisierende 
Arteriitis der Lunge bestand, die Ms Blutungsque]le anzusehen war. 
Zu einer anderen Auffassung yon der Pathogenese gelangte ferner 
GELLERSTEDT, der ~ls Ursaehe des Lungenleidens einen ehroniseh- 
entziindlichen Infekt im Myokard ans~h, dureh den es zeitweilig zu 
einer Insuffizienz des ]inken Ventrikels, zur Lungenstuuung und zu 
Diapedesisblutungen gekommen sein soll. I-IAYASI~I spricht yon einer 
Stauungslunge bei Offenbleiben des Duetus Botalli und mil~t so der 
HerzmiBbfldung eine urs~chliche Bedeutung ffir die Entstehung der 
Krankheit  bei. 

Die Frage, ob eine prim~re Fehlbildung der elastisehen Fasern oder 
eine sekund~re Seh~digung vorliegt, ist, wie GARscg~. betont, nicht ent- 
sehieden. Eine eingehendere Darstellung der im Sehrifttum mitge- 
teilten F~lle yon e.LHS eriibrigt sich, da H I ~ L E  an]~Blieh der Ver- 
5ffentliehung eines Falles vor kurzem die his dahin bek~nnten F~lle 
zus~mmengestellt und genauer besprochen hat. Kurz erw~hnt seien 
nur sparer bekannt gewordene, in der Zusammenstellung nicht erfal~te 
F~lle: HAzeL meint, d ~  die Vergnderungen des el~stischen Faser- 
geriistes der Lunge zu sehr in den Vordergrund gestellt wurden und 
sieht bei  seinem Falle eine allgemeine ,, Geftigedestruktion" des Lungen- 
gewebes Ms Ursaehe der e.LHS an. Andere Besehreiber gehen nicht 
n~her auf die Pathogenese ein und halten die Ver~nderungen der 
Lungenelastiea, insbesondere die Eiseninkrustationen, fiir sekund~r. 

Eine Besonderheit stellt der jiingst yon H ~ z o ~  mitgeteilte Fall dar. 
Es handelte sich um einen 25 J~hre alten, seit 15 Juhren krunken Mann, 
bei dem im Gegensatz zu Mlen anderen bekannten F~llen nicht eine 
An~mie, sondern eine Folyglobulie bestand. H~moptoen wurden mehr- 
faeh beobachtet. Bei der Obduktion ~and sieh, wie bei den anderen be- 
kannten F~llen, eine sehwere Lungenh~mosiderose; zugleieh ~ber eine 



Morphologie und Pathogenese der essentiellen Lungenh~mosiderose. 635 

viel st~rkere Hypertrophie der rechten Herzkammer, als sonst bei den 
F~llen yon e.LHS. Sie kSnnte durch die ~u{~ergewShnlich l~nge Krank- 
heitsdauer verursacht sein. Vor allem abet unterseheidet sich der F~ll 
durch die erhobenen histologischen Befunde. HE~ZOG land n~m]ich 
sinuSse Gef~wucherungen in der Umgebung der kleinen Pulmonal- 
arterien~ste und deutliche Wucherungen argyrophiler l~asern. Er be- 
zeichnet daher die Erkrankung als ,,Angio-Inosis" bzw. ,,Ang!o-Ino- 
matosis". Diese geschwuls~artigen sinuSsen Gefs wer~ 
den von ihm als Blutungsquelle ~ngesehen. Ahnliche Ver~nderungen 
wurden bei keinem der bisher bekannten F~lle beobachtet. 

Im folgenden sollen ~n Hand yon 2 in der letzten Zeit obduzierten 
F~llen neben der Schilderung des Krankheitsverlaufes und der morpho- 
logischen Befunde die sich ergebenden Anhal~spunkte ffir eine Kl~rung 
der Pathogenese besprochen werden. Dabei ist besonders zu bemerken, 
da~ es sich bei den beiden F~llen um verschiedene Stadien der Er- 
krankung gehandelt hat, wodurch eine Beurteilung des Krankheits- 
ablaufes mSglich wird. Zum Vergleich haben wir eine grS~ere Anzahl 
yon St~uungslungen bei tterzfehlern herangezogen. Aul~erdem standen 
uns experimentell erzeugte schwere Lungensiderosen, die wir in anderem 
Zusammenhange untersucht hatten [P~o~'ST (1)], zur Verfiigung. 

Untersuchungsmaterial und Methode. 
Zur Untersuchung gelangten 2 Falle yon e.LHS (ein Knabe und eine erwachsene 

Frau). Zum Vergleich wurden normale Lungen (7 F~lle) und Lungen bei chroni- 
scher St~uung infolge yon Herzfehlern (12 F~lle) untersucht. Ferner standen uns 
Lungen yon Kaninchen zur Verffigung, die 1 Jahr lang mit maximalen Eisen- 
mengen parenteral behandelt wurden und bei denen sich unter anderem eine 
schwere Lungensiderose entwickelt hatte. 

Neben den gewShnlichen F~rbemethoden (mit I-I~m~toxylin-Eosin nach vA~" 
Gibson, Sudanf~rbung, Elasticaf~rbungen und Gitterfaserf~rbung nach Go~o~I) 
wurden folgende Untersuchungsmethoden angewendet: 

1. Histochemischer Eisennachweis nach Fixierung des Materials in neutralem 
Formol und in Alkohol mit Turnbullsblau- und Berlinerblaureaktion an Gefrier- 
schnitten und am eingebetteten Material. 

2. Kombination der Eisenreaktionen mit El~sticaf~rbungen: 
a) Erst Berlinerblaureaktion, dann Elasticaf~rbung. 
b) Elasticafarbung und foigende Eisenreaktion. 
3. Histochemische Methoden zum N~chweis yon Calcium: 
a) Mi~ Purpurin nach GRANDIS und MAI~I~I. 
b) lgit G~lluss~ure-Formol n~ch CRE~I~. 
Als orientierende Voruntersuchung kam die KossAsche Farbung mehrfach 

zur Anwendung. 
4. Prfifung auf metachromatische Substanzen mit s. Thionin an Gefrier- 

und an Paraffinschnitten. 
5. Extraktion des Eisens aus den Schnitten mit 5%iger 0xals~ure 3-48  Std 

bei Zimmertemperatur (Gonss~)  und mit 20%iger Salzs~ure 90rain lang 
(GEDIGK und ST~AVSS). 
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6. Weiterbehandlung der enteisenten Schnitte: 
a) H~matoxylin-Eosin- und van Gieson-F~rbung. 
b) Elastieaf~rbungen. 
c) Toluidinblauf~rbung zur Priifung der Basophilie und Metachromasie mit  

und ohne vorherige Bebrfitung mit  Hyaluronidase 2--12 Std bei 37 ~ Es wurden 
dabei die Pr/iparate ,,Permease" (Sanabo Wien 1) mit einer Dosis yon 25 Viscosi- 
t~tseinheiten je Schnitt und das Pr~parat ,,Kinaden" (Sehering Berlin ~) mit  einer 
Dosis yon 10 Schering-Einheiten je Sclmitt mit  gleich gutem Erfolg verwendet, 
wJe die Kontrolluntersuchung yon Nabelschnurschnitten ergab. 

d) F~rbung mit  polychromem Methylenblau und TanninlSsung zur Darstel- 
lung yon Elacin (Ux~A). 

e) Perjodsaure-Schiffreaktion (PAS-Reaktion) nach HoTc~IIS und McMA~uS 
mit  und ohne vorherige Bebrfitung mit  Hyaluronidase 2--12 Std bei 370, wie beic). 

f) Naeh I~I~EI~AI~T und A~I~L HAI modifizierte tIALEsehe Methods zur Dar- 
stellung der sauren Mucopolysaccharide (s.MPS) dutch den Nachweis ihrer Eisen- 
bindungsf/~higkeit mit  und ohne Hyaluronidasevorbehandlung wie bei e). 

Bei den in Punkt 6 zusammengefa$ten Reaktionen win'de die vollst/~ndige 
Extraktion des Eisens fallweise dureh die Berlinerblaureaktion gepriift. 

Ka.~ui~tik. 

Fall 1. l l j~hriger Knabe. Aus der Krankenge~chichte: (Die Angaben ver- 
danken wit Herrn Prim. Dr. D. HAI~ALAMBUS, Vorstand der reed. Abt. LKI-[ 
Feldbach, Steiermark.) ~ach Angabe der Eltern war der Knabe schon seit jeher 
blutarm und litt h~ufig, besonders in den Sommermonaten, an Atemnot. Naehdem 
er mehrmals sine ,,Pneumonie" durchgemacht hatte, stand er zum ersten Male 
mit  7 Jahren wegen An/~mie in Krankenhausbehandlung. Die damals eingeleitete 
Eisentherapie wurde zu Hause fortgesetzt und braehte sine deutliche Besserung 
Ein neuerlicher sehwerer Sehub, der sine Anstaltsbehandlung notwendig machte, 
trat  im 11. Lebensjahre - -  ~/2 Jahr  vor dem Tode - -  auf. Es bestand Sehwitehe- 
geftihl und Husten, die Erythrocytenzahlen schwankten zwischen 1,9 und 2,1 Mill., 
die Hb-Werte zwischen 25 und 26. Dabei bestand geringes Fisher mit  Temperatur 
zwischen 37 und 38 ~ Blutiger Auswurf konnte nieht beobachtet werden, doch war 
im Stutrl 5fret Blur nachweisbar, Auf die entsprechende Therapie - -  Fols~ure, 
Eisen, Bluttransfusionen - -  besserte sich der Zustand wesentlich: Erythrocyten 
4 Mill., Hb 80 und der Patient konnte wieder entlassen werden. Eine wesentliche 
Verschlechterung, yon der sich das Kind nicht mehr erholte, t rat  3 Monate sparer 
auf. Die Erythrocytenzahlen waren wieder unter 2 Mill. gesunken, es bestand 
starke Atemnot und zeitweise Fieber his 40 ~ Wiederholt konnten Rasselger~usche 
fiber den Lungen festgestellt werden. Trotz intensiver Behandlung der Eisen- 
mangelan~mie - -  unter anderem aueh mit  mehreren Bluttransfusionen - -  stieg 
die Erythrocytenzahl hie fiber 3 Mill. und besserte sich der Allgemeinzustand 
nicht wesentlich. AuSer der An~mie stellten sich zunehmende Atembesehwerden 
ein, doch kam es hie zu einer tt~moptoe. Der Tod erfolgte dann in einem Anfall 
yon Atemnot und Xreislaufschwaehe, wobei starke Sehmerzen in der Brust auf- 
getreten waren, Die ldinisehe Diagnose lautete: schwere Anamie, Endokarditis ? 

Aus dem Ssktionsprotokoll Hr. 1192/53: M~tnnliehe Kindesleiehe in herab- 
gesetztem Allgemeinzustand. Die augere Decks bla$ grau-weil~, auffallend blur- 
arm. In  den Brustfe]Is~cken kein fremder Inhalt. Die Pleura zart, glatt und 
gl/~nzend. Die Lungen vergrSl3ert, sehwer, derb und zum grSl~ten Tell luftleer. 

De rF i rma  Sanabo, Wish, und der Firma Schering, Berlin, wird ffir die ~3ber- 
]assung der entspreehenden Pr~tparate bestens gedankt. 
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Auf dem Schnitte dunkelrot bis intensiv rostbrann gefgrbt, nur einzelne kirseh- 
bis walnuBgroBe Bezirke luftkMtig nnd dabei stark gebl/iht, das iibrige Lungen- 
gewebe yon frisehen und glteren Blutungen durchsetzt, die Alveolen und die 
Meinen Bronehien yon Blur erfiillt, die Sehleimhaut der grSl~eren yon blutigem 
Sehleim bedeckt, die Liehtung yon sehanmiger Flfissigkeit erf/illt. Die Arteria 
pulmonalis und ihre Xste weir, die Intima zart. Die Lymph, knoten am Lungen- 
hilus und die ansetdiegenden paratraehealen durehschnittlieh anf das ll/~faehe 
vergr6flert, auf dem Sehnitte deutlieh graubraun. In der Liehtung der LuftrShre, 
des Kehlkopfes und des lRaehens reichlieh blutige, sehanmige Flfissigkeit. 

Das Herz etwas gr58er als die Leickenfaust, seine Spitze yon beiden Kammern 
gebildet. MitBige ttypertrophie der rechten Kammer. Starke Ausweitung der 
HerzhShlen. Ktappen end Endokard zart and gl~tt, das Herzfleiseh btM3grau 
und blutarm. Foramen ovMe und Ductus Botalli geschlossen, keine MiBbildung 
an den grogen Gef~Ben. 

Bei den i~brigen Organen ist nur die hoehgradige Anemic zu erwt~hnen. Nir- 
gends, insbesondere nicht in Leber, Milz und Knochenmark fand sick eine braune 
Verft~rbung des Gewebes; auck Blutungen in die serSsen Ht~ute und die Sehleim- 
hs waren nicht nachweisb~r. Bemerkenswer~ war nur noch der Nierenbefund: 
Beide Nieren vergr6flert, welch, an der Oberflaehe einzelne Blutpunkte, die 
Rinde verbreitert, anf dem Schnitte etwas vorquellend, triib und graurot. 

Histologischer Be/und. In den yon verschiedenen Lungenteilen angefertigten 
Sehnitten weehseln die Ver/inderungen stark. Die iiberwiegende Mehrzahl der 
durchwegs etwas erweiterten Alveolen ist yon 0demfltissigkeit, der oft mehrere 
pigmentspeiehernde Zellen beigemengt sind, erftillt, viele enthalten frisehes Blur, 
andere massenhaft dieht aneinanderliegende, h~mosiderinspeichernde Ahreolar- 
wandzellen. [Wir bezeiehnen im folgenden alle h/~mosiderinspeiehernden Zellen 
der Kiirze halber als tt~mosiderinophagen (I-IsPh), gleiekg/iltig ob es sick hiebei 
um Alveolarwandzellen oder um MMcrophagen des Interstitiums handelt.] Diese 
Ver/inderungen sind in den verschiedenen Lungenbezirken weitaus vorkerrschend. 
Seltener trifft man auf Felder, we in den Alveolen Ms Zeiehen der Blutresorption 
neben den Speieherzellen auch andere Zellelemente, wie Leukoeyten, Lymphe- 
eyten und einige Fibroplasten nachweisbar sind. ttier trifft man ab und zu aueh 
auf einige einsprossende Capfllaren. Die InterMveolarsepten sind im Mlgemeinen 
etwas verbreitert und - -  vorwiegend durch zahlreiehe HsPh - -  zellreich. Sic ent- 
halten angerdem sehr reiehlieh argyrophile Fasern. Nine dentliehe Vermehrung 
kollagener Faserz/ige konnte nicht festgestellt werden. Dagegen findet sick nieht 
selten eine I-Iypertrophie der glatten Muskulatnr der Bronehuli respiratorii und der 
~{uskelringe an der Alveolenbasis. 

Die ElasSica der Alveolen ist sehr h~ufig in kurze, plumpe Biindel umgewandelt, 
die ans zaklreiehen, dickt aneinander gelagerten, oft ,,varic6sen" Fasern bestehen 
(Abb. I) und die sick weiterhin manehmM in kleine KSrnehen aufl6sen. Bei den 
Eisenreaktionen f~rbt sieb die Elastiea der Interalveolarsepten an ganz wenigen 
Ste]len - -  und aueh bier nieht voltkommen - -  an. ~hnliche, abet viel deutlichere 
und weiter fortgesehrittene Ver/~nderungen zeiglb die Elastiea der mittleren und 
kleinen Lungengef~Be, besonders der Venen. Vor allem f~llt auf, dM] sie bei den 
Eisenreaktionen sehr h~ufig positiv reagiert (Abb. 2). Ganz selten linden sick 
kurze Unterbreehungen im Faserverlanf h/~ufiger FremdkSrperriesenzellen (FKZ) 
in ihrer Umgebung. Die positive Eisenreaktion der Gef/~gelastiea tibertrifft die 
der Alveolenelastico~ bei weitem an Intensit/it und H/~ufigkeit. Dies tritt besonders 
deutlieh bei der Kombins, tion der Eisenreaktionen mit roter Elastie~f/~rbung her- 
vet, wobei sick die zumeist rotgef/~rbten Fasern der Alveolarsepten deutlieh yon 
den durch die Eisenreaktion blauen der Gef~tgelastiea abhebem Nine sehwaehe 
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Blaufi~rbung der Elastica mit  Hi~matoxylin ist an wenigen kleinen Gef~Ben 
streckenweise erkennbar. Die KossAsche F~rbung zeigt jedoch nicht selten 

Abb. 1. Sekt.-Nr. 1192/53, 11 Jab_re, m~nnlich (Fall 1). Essentielle Lungenh~mosiderose. 
Kurze, starre und plumpe elastische Faserbiindel in den Alveolarsepten. H~mosiderino- 
phagen, Blur un4 04emfliissigkeit in dea Alveolen. Elastieadefekte in 4er Wand einer 

kleinen Vene (a). Formol, Paraffin, Elastieaf~irbung. 124faeb. 

Abb. 2. \Vie Abb. i (Fall I). Positive Eisenreaktion tier Elastica einer mittleren (a) und 
kleinen (b) Vene. Elastica der Alveolarsepten negativ. Zahlreiehe H~mosiderinophagen. 

Alkohol, Paraffin, Berlinerbla~reaktion. 66fach. 

sehwarzbraun gefarbte Fasern in den Septen und den Gefal~wanden. Die histo- 
chemische Calciumreaktion (Purpurin) ist durchwegs neg~tiv. )[~ch Extraktion 
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des Eisens aus den Schnitten sind die elastischen Fasern noch sehr deutlich dar- 
stellbar. Toluidinblau ergibt an ihnen oft eine Basophilie, aber keine Metachro- 
masie, letztere kann auch mit s. Thionin nieht erzielt werden. Die Elaeinfiirbung 
nach Ul t ra  ist nur an wenigen Gef~Ben streckenweise positiv, an der Elastica 
der Septen negativ. ~berraseht wurden wir dureh die PAS-Reaktion, da nicht 
nur die frfiher dureh die Eiseninkrustation gekennzeiehneten Fasern rot gefi~rbt 
waren, sondern - -  neben zahlreichen t tsPh - -  eine viel grSBere Anzahl yon elasti- 
sehen Fasern der kleinen Gefi~Be und der Septen. An vielen Fasern sehwand die 
positive Reaktion naeh ttyaluronidasebehandlung, am intracellul/~ren RestkSrper 
des Pigmentes war sie nieht selten noch vorhanden. Die spezifische Reaktion 
auf s.MPS (Eisenbindungsf~thigkeit) ist an den enteisenten Schnitten nieht so 
h/iufig positiv wie die PAS-Reaktion, der Farbton weehselt yon blaBblau zu in- 
tensiv blau und ist bei der Alveolenelastica nur an den dicken Bfindeln deutlieh. 
Naeh Hyaluronidasevorbehandlung ist an den Fasern zumeist keine Blaufitrbung 
mehr zu erkennen. Die beschriebenen Elasticaver~nderungen feMen an den 
grSl]eren und groSen BlutgefiiBen und an den groBen Bronchen. 

Die Lymph]cnoten am Lungenhilus und entlang der Trachea zeigen alle sehr 
reiehlich H/~mosiderinablagerung im Rand- und Intermedi/irsinus. Innerhalb der 
Follikel finder sich nur ab und zu eine mit Pigment beladene Zelle. Ira Rand- 
sinus und besonders in den groBen LymphgefaBen am Lungenhilus sind auBerdem 
reich]ich extraee]lul~re Pigmentschollen naehweisbar. 

]3eide I~ieren zeigen das Bild einer herdfSrmigen akuten his subakuten Glome- 
rulonephritis. In den Rindenkan/ilchen finden sich ganz selten Erythroeyten, 
EiweiB und kleine eisenhaltige Zy]inder, ohne dab - -  wie in dem /~hnliehen von 
GLAICZMANN nnd WALT~ARD mitgeteilten Falle - -  eine FremdkSrperreaktion um 
das Pigment nachweisbar gewesen w/~re. 

Alle fibrigen Organe zeigten histologisch keine auff/~lligen Ver~nderungen, ins- 
besondere land sich kein H~mosiderin und keine Ver~nderungen der elastisehen 
~asern. 

Zusammen/assung. Es hande l t  sich um einen l l j ~ h r i g e n  K n a b e n ,  
der  schon in frf ihester  J u g e n d  b l u t a r m  gewesen sein soll und  an Atem-  
no t  l i f t ;  mehrma l s  ha t t e  er ,,Pneumonien". Vier J~hre  vor  dem Tode 
war  die An/ imie bere i ts  so hochgradig ,  dab  eine Behand lung  im K r a n k e n -  
haus  mi t  E i s enp r~pa ra t en  und  Blu t t r ans fus ionen  no twendig  wurde.  
An~mie  und  A t e m n o t  t r a t e n  sps  h~ufig schubweise und  k r i senhaf t  
auf. Bei e inem schweren Schub 1/2 J a h r  vor  dem Tode wurde  im Stuhl  
Blur  nachgewiesen.  Eine  neuerl iche mi t  besondes  s t a rker  A temno t ,  
F i ebe r  und  zunehmende r  durch  die Therap ie  unbeeinf luBbarer  An/imie 
e inhergehende  Verschlechterung ffihrte zum Tode.  Niemals  wurde  eine 
H/~moptoe beobach te t .  Ana tomisch  l a n d  sich neben  einer sehr be t r s  
l ichen a l lgemeinen An/~mie eine aul3erordentl iche H/~mosiderose der  
Lungen  und  der  region/~ren L y m p h k n o t e n  sowie frische und  ~Itere 
B lu tungen  in das  Lungengewebe,  vor  a l lem aber  ein schweres Lungen-  
5dem bei  einer aku t en  bis subaku ten  herdfSrmigen Glomerulonephr i t i s .  
Bei  der  his tologischen Un te r suchung  waren  die Ver / inderungen der  
e las t ischen Fase rn  besonders  auffal lend.  Sie zeigten Brfichigkei t ,  Ver- 
grSberung und  eine s ta r re  Beschaffenhei t ,  bed ing t  du t ch  Eisen inkrus ta -  
t ionen.  A n  manchen  kleinen Gef~l~en fanden  sich E l a s t i c a d d e k t e  und  
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FremdkSrperze l l en  in der  Umgebung  der  Bruehs t i ieke  in der  Gef~l~wand. 
Das elast ische Fase rne tz  des Lungenger i i s tes  zeigte diese Veri inderungen 
n ieht  in dem Grade  und  dem Ausmal?e. Alle t ibrigen Organe zeigten weder  
E las t i caver~nderungen  noch eine H~mosiderose .  Als Todesursaehe  war  
das  als Folge  der  Nephr i t i s  aufge t re tene  Lungen5dem anzusehen.  

Fall 2. 25j/~hrige Lehrerin (klinische Symptomatik des Falles ausfiihrlich mit- 
geteilt durch WAO~ER). Aus der Kran]cengeschichte: Heredit~re Verh~ltnisse 
belanglos. Sparer angeblich nie krank gewesen. Ungef~hr 4 Jahre vor dem Tode 
langsam zunehmende Mattigkeit, Ohrensausen und Schwindelgefiihl. Wegen der 
festgestellten hypoehromen An~mie Behandlung mit Leberpr~paraten, Eisen und 
Vitamin BI~. AuBerdem mehrere kleine Bluttransfusionen. Vorfibergehende Besse- 
rung. Dann wegen wieder zunehmender Anamie Klinikaufnahme: Erythroeyten 
2,9 Mill., Hb 45%, FI  0,7, Leukoeyten 5800. Zusammen mit den fibrigen Befunden 
ergab sieh das Bild einer Eisenmangelan/~mie bzw. Blutungsan~mie. Auf Eisen- 
behandlung erhebliehe Besserung, die etwa 1 Jahr fang anhielt, aber mehrmals 
dutch Pneumonien mit starkem Hustenreiz und blutigem Sputum unterbroehen 
wurde. Bei einem neuerliehen Klinikaufenthalt, 1 Jahr vor dem Tode, fand sieh 
bereits rSntgenologisch das Bild einer Stauungsinduration, die An~mie war wieder 
sehr schwer: Erythroeyten 2,6 Mill., Hb 30%, FI  0,57. Abermals guter Erfolg 
der Eisentherapie (peroral und parenteral). Bei einer Kontrolluntersuchung 
1/~ Jahr vor dem Tode bei bestehender Gravidit/~t im 6. Lunarmonat bestanden 
subjektiv und objektiv keine Beschwerden. Das Blutbild war weitgehend nor- 
malisiert. Nur die RSntgendurehleuchtung der Lunge zeigte eine auffallige netzige 
Zeichnung. Die 2. Halfte der Schwangerschaft und das Wochenbet~ nach nor- 
maler Entbindung eines gesunden Kindes verliefen nach mehrfachen Bluttrans- 
fusionen ohne Besonderheiten, ansehliegend trat  jedoch eine starke Dyspnoe, 
Herzklopfen, Sehwindel, heftiger Bluthusten und Fieber auf. Die Erythroeyten- 
zahl sank auf 1,9 Mill., die Leukoeytenzahl stieg auf 18000. Der Tod trat  unter 
den Zeiehen yon Dyspnoe und Kreislaufschw~ehe ein. Die klinische Diagnose 
lautete" Beiderseitige Pneumonie, hoehgradige An~mie, splenomegale Mark- 
hemmung ? 

Aus dem Sel~tionsprotolcoll Nr. 1536/53:174 cm lange, weibliehe Leiehe yon 
mittelkr~ftigem Knoehenbau, mit gut entwickelter Muskulatur nnd maBigem 
Fettgewebspolster. Die ~ul~ere Deeke blaggraugelblieh, blutarm. Deutliehe 
Linea t~usea, WarzenhSfe stark pigmentiert, etwas Milch ausdriiekbar. 

Fl~ehenhafte bindegewebige Anwachsung der reehten Lunge fiber dem Mittel- 
und Unterlappen. Die ]inke Lunge Irei. Beide Lungen auffallend groB, derb, zum 
Grol3teil luftleer und intensiv rostbraun gef~rbt. Die linke Lunge 1300 g ! (Normal- 
gewicht 297 g), die rechte 1600 g ! (Normalgewicht 346 g) schwer. Vielfach, beson- 
ders in den Unterlappen verstreut, ]obul~re bis nuBgroBe frisehe und i~ltere Blu- 
tungen in das Lungengewebe und die Alveolenlichtung. Vielfach eine zarte netzige 
Zeichnung erkennbar. Die Ver/~nderungen in beiden Lungen gleichm~Big aus- 
geblldet. Im ]inken Unterlappen ein 8 : 6 : 5  em grol]er, seharI begrenzter, die 
Pleura breit erreichender Bezirk mit grobwabiger Besehaffenheit und dicht anein- 
anderliegenden, zylindrischen und vor allem sackf5rmigen, yon Eiter erffillten 
Bronehiektasen. ])as dazwischen liegende Narbengewebe weiBlichgrau, weder 
yon Blutungen durchsetzt, noch braun gefhrbt. Die Lungensehlagader und 
ihre Nste sehr weir, die Intima zart und glatt. In der Liehtung der groBen 
Bronchen blutiger Schleim. Die LympMcnoten in der Umgebung der Bronchen 
und am Lungenhilus sowie entlang der Trachea vergr5Bert, zimtbraun bis 
rosffarben. 



Morphologie und Pathogenese der essentiellen Lungenh~mosiderose. 641 

/)as Hem etwas gr6Ber als die Leichenf~ust, 300 g schwer. Ydappen und Endo- 
kard zart und glatt. Der Herzmuskel augerordentlich blutarm, sctflaff, die Herz- 
hShlen erweitert. Magige Itypertrophie der rechten Kammer, ihre Wandst/trke 
3- -4  mm, die der linken 12 ram. 

An den i~brigeu Organen war auger der betr~chtlichen An~mie kein auff/~lliger 
Befund zu erheben, vor allem bestand keine braune VerI~rbung. 

Histologischer Be/und. In  den zahlreichen yon verschiedenen Lungenteilen 
angefertigten Schnitten erscheinen die Alveolen durchwegs erweitert, jedoch nur 

b a 

Abb. 3. Sekt.-Nr. 1536/53, 25 Jahre, weiblieh (Fall 2). Essentielle Lungenh~mosiderose. 
Alveolen roll Blut und H~mosiderinophagen. Elektive Darstellung der eckig verlaufen- 
den e]astlschen Fasern stark erweiterter und gefiilIter Interlobularvenen (a) dutch It~mat- 
oxyHn: seltener der plumpen, elastischen Faserbiindel (b) der Alveolarsepten. Formoi, 

Paraffin. IIamatoxylin-Eosin. 57fach. 

eine verschwindend geringe Anzahl yon ihnen ]ufthaltig. Diese lu~thaltigen A1- 
veolen liegen ungleichm~igig verstreut. Alle iibrigen sind teils yon HsPh, teils yon 
B[u~ erftillt, wobei of~ frische Blutungen mit  gut erhaltenen Erythrocyten und 
gltere mit  beginnender oder fortgeschrittener H~molyse nebeneinander vorkommen 
(Abb. 3). 

])as Lungengertist ist durchwegs versthrkt und yon HsPh durehsetzt, die 
glatten Muskelfasern sind manchmal zah|reicher als gew5hnlich, w~hrend eine Ver- 
mehrung kollagener Fasern nicht festgestellt werden konnte, es finde~ sich in den 
Alveolarsepten vor allem eine starke Vermehrung der argyrophilen Fasern und die 
Septen erscheinen dadurch wesentlich verbreitert (Abb. 4). Selden sind Bezirke, 
in denen die Alveolarstruktur tiberhaupt nicht mehr erkennbar is~ und das Lungen- 
gewebe durch gewucherte Gitterfasern ersetzt wird (Induration). 

Die Elastica der Alveolarsepten zeigt nicht ein zartes zusammenhs Netz- 
werk, sondern bildet, wie bei Fall l - -  nur viel ausgepr/~gter - - ,  dicke, plumpe, 
kurze, wie zerbroehene Btindel und Btischel aus Faserfragmenten, die zumeist mit- 
einander verbacken sind. Sie fi~rben sieh oft intensiv mit H~imatoxylin an (Abb. 3) 
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und erscheinen bei Kossa-F/~rbung schwarz. Es f/illt auch ihre Starrhei~ besonders 
aufi Mit Elasticafiirbung sind sie durchwegs gut darstellbar. Bei den Eisen- 
reaktionen erweis~ es sich nun, dab die elastischen Fasern hiufig mit Eisen in- 
krustiert sind und sich an vielen Stellen mit den Eisenreaktionen elektiv dar- 
stellen ]assen, M~nchmal linden sich in der Umgebung der staiTen inkrustierten 
Fasern FremdkSrperzellen, wobei ab und zu die El~sticabruchstficke phagocytiert 
und im Zel]plasm~ nachweisbar sind (Abb. 6 B). 

S/~mtliche Blutge/ii[Je sind betr/ichtlich erweitert (Abb. 3) und maximal 
gefii]]t. Die elastischen Fasern der mittleren und ldeinen Gef/~J]e weisen weit- 
gehende Sch/idigungen auf. Sie fiirben sich sehr hiufig mit Hi~matoxylin blau 

Abb. 4. Fall 2. Verst~rkung des Lungengeriistes mit Verbreiterung tier Alveolarsepten 
dutch Vermehrung argyrophiler Fasern. Formol, Paraffin. u nach Go~oRI. 

100fach. 

(Abb. 3); neben der Blaufi~rbung sind oit auch br~une bis graugriine Farbt5ne 
erkennbar. Auch ihre Starrheit und der eckige, nicht wellige, Verlauf tritt sehr 
deut]ich hervor (Abb. 3). Sie sind in hohem Grade mit Eisen beladen und stellen 
sich bei den Eisenreaktionen durchwegs deutlich dar, so dab bezfiglich der Blut- 
gefil]e an vielen Stellen eine elektive F~rbbarkeit bei den Eisenreaktionen, wie bei 
einer Elasticafirbung zu erzielen ist. Es fallen aber noch weitere Ver/~nderungen 
auf: Hiufig sind die elastischen Gefi~l]membranen nimlich in kleine Stficke zer- 
brochen (Abb. 5), ja stellenweise sieht m~n auch an mittleren Gefi~Ben richtige 
Elasticadefekte, Einrisse in der Gef~Bwand und ~rische Blutaus~ritte. An anderen 
Ste]len sind um die inkrustierten Fasern (Abb. 6 A) oder ~n dem Defekt Fremd- 
kSrperzellen zu finden (Abb. 6B). Seltener sind Intimawucherungen und Ver- 
dickungen als kompensatorische Gef~Bwandverst/~rkungen zu erkennen. Schliel]- 
lich ist an den DeIekten eine Narbe mit feh]ender Elastica und kompensatorischer 
Verdickung der fibrigen Gefi~Bwandschichte zu sehen (Abb. 7). Dabei sind 
diese Gef/iBe sowie auch andere, bei denen under gerade untersuchten Stelle kein 
deutlicher Elasticade~ekt nachweisbar ist, yon vielen, mantelartig angeordneten, 
dicht aneinanderliegenden HsPh umgeben (Abb. 7). Besonders gut sind die 
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Abb. 5. Fa l l  2. Mi t  E isen  inkrus t i e r te ,  zerbrochene E las t i ca  i n t e rna  einer k le inen  Arterie .  
Kleine  E las t i cadefek te  (a). Kompensa tor i sche  In t imawuehe rung .  Rech ts  im  Bild t t~mo-  
s ider inophagen.  Alkohol ,  Paraff in .  E las t ica f~rbung  kombin ie r t  m l t  Ber l inerblaureakt ion .  

306fach. 

B 
a 

Abb. 6 ~ u. B. Fa l l  2. A Eisen inkrus t ie r te ,  h~m~toxy l inb laue  Elas t ic~  in t e rna  einer k le lnen  
Arter ie  mit an l iegenden  FremdkSrperr iesenzel len .  Verdicktes  I n t e r a l v e o l a r s e p t m n  (a). 
B t~leines Gef~13 m i t  Fremdkbrper r iesenze l len  an  e inem E la s t l cade fek t  (b). Resorb ie r te  
E las t i cabruchs t i i cke  (c) in  e iner  an4eren  Fremdk5rperr iesenzel le .  Alkohol ,  Paraff in ,  

t t~matoxyHn-Eos in .  243fach. 
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Etasticaver;inderungen zu studieren, wenn man die Eisenreaktionen mi t  der 
Elasticafi~rbung kombinier t  (Abb. 5, 7). Es sind dabei 2 Verfahren mSglich: 
wenn man  zuerst die Eisenreaktion vorn immt  und  dann  mi t  ResoreimSafranin 
f/~rbt, finder sich, dab h/iufig - -  bei der Elastiea der Alveolen seltener - -  blau ge- 
farbte Fasern in der Gef~Bwand allm/~hlieh oder auch plStzlich in rot  gefiirbte 
iibergehen, d .h .  dab die Eiseninkrustat ion nicht  an allen Ste]len gleiehmiillig 
ausgebfldet ist. Dutch  den direkten l)bergang der Blau- in die Rotf~rbung an ein 
und  derselben Faser wird bewiesen, dall es sieh tatsachlich um elastische Elemente 
handelt ,  welche mi t  Eisen inkrust ier t  sind. Wenn man dagegen das Veffahren 
umkehr t  und  erst die Elastieafi~rbung, dann  die Eisenreaktion anwendet,  geben 

Abb. 7. Fall 2. iKleine Arterie mit vernarbtem Elasticade~ekt, die brfichigen elastischen 
Fasern am Rande der Narbe nach au2en gebogen. Zahlreiehe tti~mosiderinophagen in 
tier Gef/~Bwan4 un4 tier Umgebung. Alkohol, Paraffin. Elastieaf~rbung kombiniert mit 

Berlinerblaureaktion. 190faeh. 

die einmal mi t  Resorcin-Safranin impr/~gnierten Fasern keine Blaufiirbung mehr,  
weft durch die folgende Berlinerblaureaktion der rote Farbstoff  n ieht  mehr  ver- 
drangt  werden kann,  sondern h6chstens eine violette F~rbung resultiert. Des- 
halb erscheinen nun  alle elastisehen Elemente rot  bzw. blaurot  und nur  das eisen- 
beladene nichtelastische Gewebe blau. Da in diesen Sehnit ten t iberhaupt  Iceine 
blau ge/~irbten Fasern, sondern nu t  mehr  blaues intraeelluliires Pigment  vorkommt,  
scheint erwiesen, dab nut die e]astisehen Fasern mi t  Eisen beladen sind und  eine 
Inkrus ta t ion  yon kollagenen und  argyrophilen Elementen oder von Muskelfasern 
nieht  eingetreten war. 

Bei Kossa-F/irbung erscheinen die ver/~nderten elastisehen Fasern der Blut- 
gefiiBe wie die der Alveolarsepten dunkelbraun bis schwarz, w/~hrend die histo- 
chemisehen Calciumreaktionen wie bei Fall  1 /iberall negativ bleiben. 

Naeh Extraktlon des Eisens aus den Schnit ten ist die Basophilie der elastischen 
Fasern noch immer sehr deutlich, wenn auch etwas schw/ieher als vorher. Aueh bei 
Ausdehnung der Ext rakt ion  mi t  5%iger Oxals/~ure auI 48 Std  sehwand die Baso- 
philie nieht  vollkommen. Ers t  naeh Vorbehandlung der enteisenten Sehnit te 
mit  t tyaluronidase war die Basophilie der Fasern gesehwunden. Die gew6hn- 
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lichen Elasticaf~rbungen waren durchwegs, die Elacinfiirbung war h/~ufig positiv. 
Die F~trbbarkeit mit  Toluidinblau war wesentlich starker als bei Fall 1, und mit der 
PAS-Reaktion waren sehr reichlich enteisente elastisehe Fasern d~rstellbar. Es 
konnte jedoch bei Vergleich mit  Berlinerblaureaktion nicht sicher entsehieden 
werden, ob sich auch andere als frfiher mit  Eisen inkrustierte Fasern durch diese 
F/irbung darstellen liel~en. Eine Metachromasie (s. Thionin) zeigten die Fasern 
nicht. Die Priifung der Eisenbindungsf~higkeit der elastisehen Fasern an ent- 
eisenten Sehnitten ergab, dal~ viele Fasern sich wieder mit  Eisen beladen liel~en. 
Im ~brigen zeigte aueh der intraeellul~re Restk6rper des H~tmosiderinpigmentes 

a a 

Abb. 8. Fall 2. Lymphknoten vom Lungenhilus. Randsinus mit It~mosiderinophagen 
und (aus tier Lunge abtransportierten) Bruchstficken elastischer Fasern (a). Alkohol, 

Paraffin, Berlinerblaureaktion. 450fach. 

starke Eisenbindungsf~higkeit (s. GEDmK). Sie nahm nach Hyaluronidasevor- 
behandlung der Sehnitte deutlich ab. 

Alle beschriebenen Ver~Lnderungen beziehen sieh auf die Elastica der mittleren 
und k]einen Gef~e ,  sowohl der Arterien als vor Mlem der Venen. Die gr6Beren 
und grol]en Arterien und Venen, insbesondere die am Lungenhflus, zeigten tiberall 
eine gut entwickelte Elastica ohne lnkrustationen, Defekte und ZerreiBungen. 

Von den Veri~nderungen des Bronchialbaumes ist zu erw~hnen, dal~ die Bron- 
ehen oft reiehlich Blur und HsPh enthielten. Der ziemlich reichlich sezeruierte 
Sehleim enthMt oft kleinste H~mosiderink6rnchen. Die elastischen Fasern der 
Bronehialwand Bind zart, nicht inkrustiert. 

Die Lymphge]iifie am Lungenhilus enthalten reichlich groBe und kleine I-I~tmo- 
siderinschollen, die zumeist extracellul~r liegen, und nur wenige ttsPh. Ein Tell 
des HAmosiderins der Lunge wird Mso extraeellul~r mit  dem Lymphstrom abtrans- 
portiert und erst wieder in den Lymphknoten am Hflus und entlang der Trachea 
intr~cellular gespeichert. Rand- und Intermedi~rsinus dieser Lymphknoten Bind 
n~mlieh mit  HsPh vollgestopft. Zuweilen findet man in den Sinus auch starre, 
kurze Faserbruehstiicke, die sich mit  Elastieafarbstoffen schwach f~rben und eine 
positive Eisenreaktion geben (Abb. 8), es handelt sich somit um inkrustierte 
Elasticabruchstticke aus der Lunge. 



646 A. PI~OPST : 

Bei der histologischen Untersuchung der i~brigen Organe des Falles fanden sich 
auBer der schweren Anamie und einer, in einigen Organen (Herzmuskel, Leber und 
Nierenkanalchen) sehr deutlichen fettigen Entartung (durch Anoxamie) keine 
nennenswerten Veranderungen. Nur in der Milz und im Knochenm~rk waren ein- 
zelne ItsPh nachweisbar. Alle elastischen Fasern, auch die der kleinen und mitt- 
leren GefaBe, waren gut entwickelt und zeigten kein auffalliges Verhalten. 

Zusammen/assung. Es handelt sich urn eine 25 Jahre alte Lehrerin, 
die ungefahr 4 Jahre vor dem Tode rnit einer krisenhaf~ in imrner 
kfirzeren Interval]en auftretenden B]utungsanamie und schliel~lich 
starker tIarnoptoe erkrankte. Auf Eisentherapie wurde anfangs irnmer 
eine ausgezeichnete Remission erzielt, so daI~ wahrend einer solchen rnit 
ttilfe yon Eisenpraparaten und Blutransfusionen eine Graviditat 
normal beendet werden konnte. Nach dem Wochenbett traten dann 
sehr heftige Lungenblutungen, eine zunehrnende Anarnie und eine 
rasche Verschlechterung des Zustandes ein. Bei der Obduktion fanden 
sich sehr grol~e, au~erordentlich stark hamosiderotisch pigmentierte, 
zusammen 2900 g schwere Lungen, welche yon ausgedehnten ffischen 
und alteren Blutungen durchsetzt waren. Ferner wurde eine betracht- 
liche ttarnosiderose der regionaren Lymphknoten und eine a]lgemeine 
Anarnie festgestellt. Bei der histologischen Untersuchung der Lungen 
fielen besonders die Elasticaveranderungen auL Es fanden sich plurnpe, 
oft zerbrochene elastische Fasern mit sehr starker Eiseninkrustation. 
Dabei waren die Veranderungen der Gefai~elastica bedeutend schwerer 
und ausgepragter Ms die des elastischen Fasergerristes in den Alveolar- 
septen. An den mittleren Gefal~en fanden sich zurn Teil vernarbte 
Elasticadefekte und .FremdkSrperzellen mit resorbierten E]asticabruch- 
stricken. Auch in den tIiluslymphknoten war die Hi~mosiderose sehr 
schwer, es fanden sich reichlich abtransl0ortierte Bruchstricke yon 
elastischen Fasern aus der Lunge. Eine Ursache ~rir die ttarnosiderose 
aul]erhalb der Lunge wurde nicht gefunden. Die fibrigen Organe zeigten 
weder Elasticaveranderungen noch Pigrnentablagerung. 

V ergIeichsmaterial. 
1. In den zum Vergleich mit denselben Methoden untersuchten normalen 

Lungen (7 F~lle) fanden sich] ab und zu in dem einen oder anderen Schnitt einzelne 
plumpe, dicke, elastische Fasern in den Alveolarsepten. Niemals sahen wir eine 
Inkrustation mit Eisen. Die Elastica der Lungengef~Be war immer zart und zeigte 
einen gleichm~igen, we]ligen Verlauf. Die PAS-Reaktion war an den Fasern 
immer negativ. 

2. In den untersuchten Stauungslungen bei Herz[ehIer mit H~mosiderose 
(12 Falle) fanden wir in allen F~llen einzelne oder mehrere kurze, dicke, plumpe 
und zum Tefl auch starre elastische Fasern in den Alveolarsepten. Sie zeigten in 
5 F~llen Eiseninkrustationen und waren in 1 Fall deutlich basophil. Auch die 
PAS-Reaktion war hier stellenweise positiv. Solche Faserver~nderungen waren 
also nicht se]ten zu beobachten, jedoch betrafen sie immer nur einzelne Fasern der 
Alveolarsepten. Der e.LHS &hnliche Ver~nderungen an den elastischen :Fasern 
der Blutgef~e fanden wir in dem Vergleichsmaterial niemals. 
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3. Experimentelle Siderosen hatten wir (WAG~E~ und PRors~) bei anderer 
Fragestellung durch zahreiche, tiber 1 Jahr durchgefiihrte intravenSse Eisen- 
injektionen erzeugt. Uber die Ergebnisse der morphologischen Untersuehung 
wurde an anderer Stelle berichtet [PRoPST (1)]. Auger den Schnitten stand uns 
noch Material zur Verfiigung, welches wir mit den wiehtigsten der angefiihrten 
Methoden untersucht haben. Es fand sieh, wie sehon seinerzeit mitgeteilt 
[P~ol'sT (1)], unter anderem eine schwere Lungensiderose. Niemals kam es je- 
doch zu irgendwelchen Ver&nderungen der elastisehen Fasern der Lunge, ins- 
besondere nie zu Eiseninkrustationen, obwohl in den Lungen der Versuchstiere 
intracellul/~r und intravascul/~r - -  als Eiscn-EiweiBausfitllung im B]utplasma - -  
sehr groge Eisenmengen abgelagert waren und der Serumeisenspiegel w~hrend der 
ganzen Versuchsdauer auBerordentlich hoch (meist um 300 y-%) gehalten wurde. 

Chemische Untersuchung 1. 

Lungenstfieke yon Fall 2 wurden zur Feststellung des Eisengehaltes 
ehemisch untersucht. Es wurde dabei das yon R~CH~BE~G~ und 
SCI~AI~R angegebene, an der menschliehen Leber und Milz bereits 
erprobte Verfahren angewendet. Dieses gestattet eine genaue Be- 
stimmung des Gewebe- 
eisens naeh AussehluB 
des H/~moglobineisens 
dureh das yon LI~TZ~L 
mitgeteilte Extraktions- Sekt.- 
verfahren. Nit der glei- Nr. 
ehen Methode wurde der 

Eisengehalt yon Leber 1542/53 
und Milz des Falles be- 1587/53 
stimmt. Er lag mit 

17 rag-% (Leber) und 321/54 
22,9 rag-% (Milz) im 
Bereiche der Norm des 1610/53 
Eisengehaltes der bei- 
den Organe in der 
entsprechenden Alters- 1536/53 
klasse. Zum Vergleich 

Tabelle 1. Eisengehalt des Lungengewebes bei Normal- 
lungen, bei chronischer Stauung und bei essentieller 

LungenMimosiderose. 

Alter 
in 

Jahren 

28 

18 

34 

32 

25 

Diagnose 

chlafmittelvergiftung 

Verblutung nach 
Sectio caesarea 

Nephritis, Ur~mie 

Chronische 
Lungenstauung bei 

I Mitralstenose 

essentielle 
Lungenhfimosiderose 

Gewebeeisen 
in rag- % 

(bezogen auf 
Friseh- 

gewicht) 

62,0 
15,7 

38,0 

223,0 

905,0 

wurden Lungen plStzlich verstorbener, gleich alter Frauen und eine 
Stauungslunge bei Mitralstenose mit histochemisch sehr starker H/imo- 
siderose untersucht. Die Ergebnisse sind in Tabe]le 1 zusammengestellt. 

Die bei den Vergleiehsfgllen gefundenen Zahlen schwanken auBer- 
ordentlich stark. Wenn wir aber berficksichtigen, dab die spgrlichen 
Zahlenangaben fiber den Eisengehalt der mensehliehen Lunge, die wir 
im Schrifttum fanden, Schwankungen zwischen 1,25 und 22,2 mg-% 
zeigen und dab auch beim Lebereisen 4----20 mg-%, beim Milzeisen 

1 Die Untersuchung wurde am Mediziniseh-chemischen Institut der Universit~t 
Graz (Vorstand: Prof. Dr. tI. LIEB) Yon Dr. E. PUXJ~A~nL durehgefiihrt. Es 
wird dar/iber an anderer Stelle genaucr berichtet werden. 
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10,7--84 rag-% (bez0gen auf Frischgewieht) angegeben werden (C~E- 
~E~ und FffHR) sind die von uns gefundenen Werte zufolge offenbar 
bestehender starker individueller Unterschiede verst~ndlieh. Oberdies 
ist zu berfieksichtigen, da$ dutch die fibliche Bezugnahme des Milli- 
gramm-Prozentgehaltes auf Frischgewicht die Schwankungen erheblich 
verst~rkt werden kSnnen, da das Frischgewicht ja in erster Linie yon 
dem stark sehwankenden Flfissigkeitsgehalt des Gewebes bestimmt 
wird. Die von uns bei den normalen Lungen (SelbstmSrder, Unf~l]e) 
gefundenen Werte sind im Durehschnitt hSher Ms die im Schrifttum 
'angegebenen. Dies trifft aueh fiir die Stauungslunge bei Herzfehler zu, 
lfir welehe yon den Untersuehern (C~E~Ea und Fi)HR) Werte bis 
159 rag-% (bezogen auf Frischsubstanz) angegeben werden und wir 
223 rag-% fanden. Der Eisengehalt der Stauungslunge betriigt jeden- 
falls etwa das 6fache eines naeh unserer Bestimmung angenommenen 
mittleren Normalwertes yon 38 rag-%. 

Bei der esentiellen Lungenhamosiderose betr~igt der Geha]t an Gewebe- 
eisen in der Lunge mit 905 rag-% sogar mehr Ms das 20fache dieses 
angenommenen Mittelwertes. 

Im Schrifttum fanden wit, dal~ nur HA~TL bei der e.LHS eine 
ehemisehe Untersuehung fiber den Eisengehalt der Lunge durehffihrte. 
Er fund dabei einen Wert yon 47,8mg-%, gibt aber nicht an, nach 
welcher Methode die Bestimmung erfolgte, so dail die Zahlenwerte mit 
unseren nieht vergliehen werden ktinnen. 

Elektronenmikroslcopische Untersuchung. 

Die elektronenmikroskopische Untersuchung der e]astischen Fasern 
wurde vorgenommen, urn die Lagerung der Eisenteilchen in den Fasern 
zu studieren und um die Beschaffenheit von Fibrillen in den Fasern zu 
erkennen. Fiir die Untersuehung verwendeten wir GeIriersehnitte der 
Lunge yon Fall 2. Die Schnitte wurden der Lungenperipherie ent- 
nommen, um naeh MSgliehkeit zu verhindern, da~ elastisehe Fasern 
yon grSl~eren Gef~en und Bronehen in ihnen enthalten sind. 

Priiparation. Die im allgemeinen sehr schwierige Isolierung yon 
elastisehen Fasern aus dem Gewebe (DETT~Ea, SCHWA~Z), d.h. ihre 
Gewinnung ohne Beimengung yon Kollagen- und Retikulinfasern, 
gelang bei unserem Untersuchungsobjekt durch besonders giinstige 
Umst~nde leichter. Die allermeisten elastischen Lungenfasern sind 
niimlieh, wie mehrfaeh besehrieben, bei der e.LHS dureh die Eisenein- 
lagerung deutlieh markiert. Wie lichtmikroskopiseh naehgewiesen 
werden konnte, ist die Eiseninkrustation nut  bei den elastischen Fasern 
der Alveolarsepten und der kleinen und mittleren LungengefiiSe ein- 
getreten, nieht bei kollagenen und argyrophilen l~asern. Durch diesen 
Umstand waren die l~asern deutlich yon allen anderen zu unterscheiden. 
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])berdies waren diese Fasern dadurch ausgezeichnet, dab sie, wie histo- 
chemisch und histoenzymatisch nachgewiesen werden konnte, reichlich 
Mucopolysaccharide enthielten. Auch hierdurch war ihre Identifizierung 
ira elektronenmikroskopischen Pr~parat leichter mSglich. 

Die Gefrierschnitte wurden auf folgende Art pr~pariert: 
1. Mehrere Gefrierschnitte wurden fiber desgilliertes Wasser in eine Ver- 

d~uungslSsung bestehend aus 0,5%igem Pepsin (pur., siee.) und  0,2%iger Salz- 
sgure gebracht  und  dort  bei 370 24--48 Std verdaut  (I~ouLET). Die zurfiekbleiben- 
den Fasern mi t  den anhaf tenden Eisensehollen wurden dann  nach mehrm~liger 
Waschung in Aqua dest. und  Uberprfifung im Lichtmikroskop (nativ und  mi t  
Elasticafgrbung im Ausstrieh) auf der Objektblende angetrocknet  nntersucht .  

5:  
J 

B 
Abb. 9 A u. B. A Essentielle Lungenh/~mosiderose. Fall '2. Elastische Faser aus der Lunge 
dutch Pepsin-Salzs~urebehandlung gewonnen. Die Faser dutch Ein- und Anlagerung yon 
Eisenpigment sel~ �9 kontr~streich, ungleiehm~l]ig verdlckt und aufgeti.ieben, keine fibrill/~re 
Struktur erkennbar. B Sekt.-Nr. ~21/54, 28 Jahre, weiblieh. Sehlafmittelvergiftung 
(Sllicid), Vergleiehsfall. Auf gleiche Weise wie bei A gewonnene elastisehe Faser aus nor- 
maler Lunge. Die Faser kontrast~rm, meist gut durehstrahlbar, keine Pigmenteinlagerung. 

Der fibrill/~re Au~ban erkennbar. A nnd B elektronenoptisch. 6500faeh. 

Zum Vergleich wurden elastische 1%sern aus normalen Lungen, die auf dieselbe 
Weise isoliert worden waren, im Elektronenmikroskop geprfift. 

2. Mehrere Gefrierschnitte warden wie bei 1. verdaut ;  die zurfickbleibenden 
elastisehen Fasern  nach einer Waschung in Aqua dest. und  Uberprfifung im Lieht- 
mikroskop auf die Objektblende gebracht  und  bier 6- -12  Std mi t  Hyaluronidase 
bei 370 bebrii tet ,  aberm~]s gewaschen und untersucht .  Eine Besehallung der Fasern 
zur Isolierung der Fibrillen wurde nicht  vorgenommen. Auch eine , ,Anf~rbung" der 
Fibrillen (mit Osmiums~ure oder Phosphorwolframsaure) wurde zur Vermeidung 
einer Verwechslung mi t  den vorhandenen EisenpigmentkSrnchen unter]assen. 

Ebenso wurde mi t  einem in gleicher Weise hergest, ellten Vergleiehspr~parat 
aus einer norma]en Lunge verfahren. 

Die Untersuehung wurde mi t  dem Siemens-(~bermikroskop, Typ 100b der 
Teehnischen Hochschule Gr~z bei einer Strahlspannung yon 80 KV vorgenommenL 

Ergebnisse. Abb. 9A zeig~ eine nach Punkt 1 iso]ierte elastische 
Faser bei essentieller Lungenh~mosiderose. Man sieh~ grebe Eisenschollen 

Herrn  Dr. F. GRASE~ICK (Physikalisehes Ins t i tu t  der Tectmischen t toeh- 
schule Graz) danken wir an  dieser Ste]le ffir seine freundliche Unterstfi tzung. 

Virchows Arch. ]3d. 326. 44 
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in und an der Faser; sie erseheint dadureh sehr kontrastreieh. Eine 
fibrill~re Struktur ist nieht zu erkennen. Das Vergleichspr~tparat (Abb. 9B) 
zeigt eine glatte, fast homogene, viel kontrast~rmere e]astische Faser 
aus einer normalen Lunge. Die fibrill~tre Struktur ist eben angedeutet. 

Abb. 10 zeigt den Effekt der Hyaluronidasebehandlung auf eine 
elastische Faser der Lunge bei e.LHS. Die Grundsubstanz (Kitt- 
substanz) ist weitgehend abgebaut worden. Dadurch liegen die Pigment- 

a 

Abb. 10. Essentielle Lunge~lh/~mosiderose, Fall  2. Hya lu ron idasewi rkung  auf  eine r162 
bei Abb.  9 A aus der Lunge  isolierte elastisehe Faser ;  wei tgehender  Abbuu  der Grund-  
substanz (Ki t tsubstanz) ,  zahlreiche EisenpigmentkSrnehen  dadureh  frei liegend. An 
Stelle der kont ras t re iehen  Faser  (vgl. Abb. 9 A), infolge der wei tgehenden  En t f e rnung  
tier mask ie renden  Grundsubs tanz  du tch  l=iyalaronidase, nnr  m e h r  zu diinnen Bfindeln (u) 
gelager te  oder netz~Srmig angeordne te  (b) zurte Fibr i l len  zu sehen. Elekt ronenopt isch .  

18 000faeh. 

kSrnchen, die also offenbar in der Grundsubstanz gelegen waren, 
frei auf der Objektb]ende. DaB diese KSrnchen tats/ichlich des Eisen- 
pigment, mit dem die Fasern inkrustiert waren, darstellen, konnte 
durch ihre LSsung yon der Objektblende mit Salzs~ure und folgende 
Eisenreaktion nachgewiesen werden. Von der eigentlichen Faser sind 
nur mehr die zarten Fibrillen iibriggeblieben. Sie bilden ein feines 
Netzwerk (b) oder sind zu diinnen Fibrillenbiindeln (a) aneinander- 
gelagert. A1]enthalben werden sie noch yon Grundsubstanz bedeckt. 
Die Dicke der Einze]fibrillen, welche an den ,,nackten" Stellen gemessen 
wurden, sehwankt zwischen 28 und 45 m/z, entspricht also etwa der yon 
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Retikulinfibrillen. Eine Querstruktur, wie sie an den elastisehen Fibrillen 
im F1/igelband der Taube (DETTMn~) und in der Media der mensehlichen 
Aorta (ScJzWARZ) - -  allerdings nach Sehwermetall-,,F~rbung" - -  ge- 
funden wurde, zeigten, unsere Fibrillen niche. Dies beruht wahrsehein- 
lich auf einer dutch die 2mMige Verdauung mit verschiedenen L6sungen 
bedingten Faser- bzw. Fibrillenseh~digung. 

Beim Vergleiehsprgparat einer elastisehen Faser aus einer normalen 
Lunge gelang die Darstellung von Fibrillen dutch Abbau der Grund- 
substauz mit HyMuronidase nieht. Die Faser ersehien gegeniiber der 
in Abb. 9 B abgebildeten nut  etwas gequollen. Fibrillen waren nicht 
zu erkennen. 

Zusammen/assend kSnnen aus der elektronenmikroskopisehen Unter- 
suehung folgende Sehliisse gezogen werden: 

1. Das Eisenpigment ist bei der eseutiellen Lungenhgmosiderose in der 
Grundsubstanz (Kittsubstanz) der elastisehen Fasern der Lunge ab- 
gelagert. 

2. Die Grundsubstanz enth/~It reiehlieh saure Mucopolysaccharide 
und kann dutch HyMuronidase weitgehend abgebaut werden. Es gelingt 
dadureh zarte Fibrillen zu isolieren. Hiermit werden die erstmals yon 
D ~ T T ~ n  erhobenen und spgter yon ScmvA~z best~tigten Befunde, dab 
n/imlich die elastisehen Fasern ein /ibrilliires Stroma besitzen, erhartet. 

3. Auf elastisehe Fasern der normalen Lunge wirk~ tIyaluronidase 
nieht in dieser Weise, d. h., es ist nicht m6glieh, die Fibrillen zur Ansieht 
zu bringen, weil sie yon der dureh HyMuronidase unver/~nderten Grund- 
substanz verdeekt werden. 

Infolge der von uns angewandten Prgparationsart war es selbst- 
verst~ndlich nicht m6glieh, im elektronenmikroskopischen Prfi.parat 
zwisehen den elastisehen Fasern der Blutgef~13e und deuen der Alveolar- 
septen zu unterseheiden. 

Besprechung. 
Bei den beiden Fttllen handelt es sich also um Personen, welche 

mehrere J~hre an zunehmender, krisenhaft auftretender hypoehromer 
An~mie gelis haben,  wobei in der letzten Zeit vor dem Tode bei 
Fall 2 mehrmMs eine H~moptoe beob~ehtet worden w~r. Die  An~mie 
besserte sich, besonders ~nf~ngs, ~uf eine entsprechende Eisentherapie. 
Sparer war sowohl die Verabreichung yon Eisen a]s auch die Durch- 
ffihrung mehrfacher Bluttransfusionen erfolglos. Der Tod erfolgte bei 
Fall 1 mit 11 Jahren an Lungen6dem bei G]omerulonephritis, bei 1%11 2 
an schwerster tt~moptoe im 25. Lebensjahre. Anatomisch waren neben 
einer Mlgemeinen An~mie ausgedehnte Lungenblutungen und eine sehr 
hochgr~dige I-I~mosiderose ausschlieglieh der Lungen und der regio- 
n~ren Lymphknoten festzus~ellen. Bei beideu F~l]en bestand als Folge 

Virchows Arch. Bd. 326. 44a  
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der Lungenver~ndernngen anBerdem eine m~gige Hypertrophie der 
rechten I{erzkammer. Augerhalb der Lunge land sieh bei keinem Fall 
ein Befund, der die sehweren Lungenver~nderungen, die maI~roskopiseh 
dem Bilde einer sehr hoehgradigen Stauungslunge entspraehen, hgtte 
erkl~ren k6nnen. Es handelte sieh also um Falle yon e.LHS. Die beiden 
F~lle unterseheiden sieh nut  graduell, d .h .  dureh die Sehwere der 
Lungenver/inderungen. Bei Fall 1 liegt zweifellos ein friiheres Stadium 
der Erkrankung vor; nieht wegen des jugendliehen Alters, das hierbei 
wohl keine t~olle spielen diirfte, wie aueh die im Sehrifttum mitgeteilten 
Fglle zeigen (I-InzRLE), sondern vor allem deshalb, weil die histologisehe 
Untersuehung ergab, dab die krankhaften Ver~nderungen der elastisehen 
Fasern bei FM1 1 viel weniger weir fortgesehritten sind als bei Fall 2. 
Insbesondere sind bei dem Knaben noeh keine grSgeren Defekte und 
N~rben in der Elastica der kleinen und mittleren Lungengef~ge naeh- 
weisbar gewesen. Dementspreehend wurde kliniseh aueh keine st~rkere 
I{~moptoe - -  nur fallweise Blur im Stuhl - -  beobaehtet. Im Gegensatz 
zu Fall 2, bei dem zahlreiehe sehwere Hgmoptoen zum Tode fiihrten, 
war bei Fall 1 das dureh die Nephritis bedingte Lungen6dem die un- 
mittelbare Todesursaehe. Bei dem Xnaben war die e.LHS noeh nieht 
so weir fortgesehritten, dab sie allein zum Tode gefiihrt hgtte. Daraus 
1Mtt sieh ableiten, dag bei der Krankheit  in den ersten Jahren nut  
Diapedesisblutungen in das Lungengewebe auftreten und es erst im 
letzten Stadium zur ZerreiBung gr6gerer Blutgefi%Be mit folgender 
sehwerer Hiimoptoe kommt. Obwohl dureh die bestehende An~mie eine 
erh6hte Infektanf~lligkeit angenommen werden muB, m6ehten wir die 
bei Fall 1 sehon in der Kindheit vermerkten h~tufigen ,,Pneumonien" 
nieht als solehe werten, sondern glauben, dab es sieh sehon damals um 
sehubweise auftretende Lungenblutungen gehandelt habe. Es bestand 
damals sehon eine An~mie, die nut  dutch die Lungenblutungen verur- 
saeht gewesen sein kann. Wit  die genaue klinisehe Untersuehung 
zeigte, handelte es sieh um eine typisehe Blutungsan~mie nnd nieht 
etwa um sine primS~re An~mie mit Blutungsneigung. 

Die histologisehen Lungenver~nderungen waren gekennzeiehnet: 
1. Dureh frische und iiltere Blutungen in das Interstitium und die 

Alveolenlichtung. 
2. Dutch eine sehr betrg~ehtliehe I-Igmosiderose mit erheblieher intra- 

eellulgrer It~mosiderinspeieherung in desqnamierten Alveolarw~ndzellen 
und Makrophagen des Intersti~iums. 

3. Dutch eine, nut  stellenweise deutliehe, tIypertrophie der glatten 
Muskelbiindel der Alveolarg~nge. 

4. Dureh eine diffuse Lungeninduration, vorwiegend dureh Ver- 
mehrung der argyrophilen Fasern der Alveolarsepten. 

5. Dureh Ver~nderungen des elastischen Gewebes der Lunge. 



Morphologie und Pathogenese der essentiellen Lungenh/~mosiderose. 653 

a) Der Elastica der Alveolargange und Alveolarsepten in Form von 
Liickenhaftigkeit, andererseits aueh yon VergrSberung mit Auftreten 
yon plumpen, oft starren Faserbfindeln, Veranderungen der Grundsub- 
stanz derselben durch den GehMt an sauren Mucopolysacchariden, 
Inkrustation der Fasern mit Eisen, stellenweise brSckeligem ZerfM1 mit 
FremdkSrperreaktion und Resorption der Bruehstfieke dutch Fremd- 
kSrperzellen. 

b) Der Elastica der mittleren und kleinen Blutgef~13e der Lunge 
ebenfalls in Form yon Xnderungen der chemischen Beschaffenheit der 
Grundsubstanz des elastischen Gewebes, Basophiiie der Fasern, In- 
krustation derselben mit Eisen, stellenweise deutlicher brfiehige Be- 
schaffenheit, Auftreten yon FremdkSrperzellen in der Wand und der 
Umgebung derart ver~nderter Blutgef~Be, Auftreten yon Elastiea- 
defekten und Gef~Brupturen mit Blutung, kompensatorischer Intima- 
wueherungen und Hypertrophie der iibrigen GefiiBwandsehichten und 
sch]ie~lieh Entwicklung fibrSser Narben in der Gef~wand an der Stelle 
der Elasticadefekte. 

Die .Basophilie, die wir an den ver/~nderten elastischen Fasern der 
kleinen und mittleren Lungengef/i~e sowie bei dem elastischen Gewebe 
der Alveolarsepten beobachtet haben, bedarf einer besonderen Be- 
sprechung. Die Blauf/~rbung der Fasern wird niimlieh dahingehend aus- 
gelegt, dab aul3er der durch Eisenreaktionen nachgewiesenen Inkrusta- 
tion der Fasern auch eine Kalkinkrustation bestehe. Man spricht dabei 
van ,,KMk-Eiseninkrustationen". Nun hal schon seinerzeit WALTI~AI%D 
(S. GI~A~IZ~AXN und WALTI{AI~n) bei seinem Fall festgestellt, dab sogar 
die (fiir Calcium gar nicht spezifisehe) Kossnsehe Reaktion an den 
Fasern negativ blieb und vermutet, dM3 nut eine Eiseninkrustation vor- 
liege, welche mit einer ,,organischen Grundsubstanz", die sich mit H~mat- 
oxylin dunkelblau f~Lrbt, vermiseht sei. Zu einem ~Lhnliehen Ergebnis 
kam aueh GELLEI~STEnT. Aueh bei seinem Falle war die mikrochemisehe 
Calciumreaktion (welche durehgeftihrt wurde, ist nicht angegeben), 
negativ. I-hm~LE, der eine ,,griinliehbraune bis dunkelbraune" Farb- 
reaktion bei der Kossnsehen F~rbung sah, spricht wieder yon ,,Kalk- 
Eiseninkrustationen". Die positive Kossnsehe i~eaktion gemeinsam 
mit der F~rbbarkeit durch It~matoxylin wurde als Beweis dafiir an- 
gesehen, dal3 in den Fasern eine CMciumverbindung enthalten sein 
mfisse. Dieser Sehlul3 war um so n~herliegend, als die elastisehen 
Fasern zufolge ihres tr/igen Stoffwechsels als Kalkf~nger bekannt sind 
und gerade in der Lunge eine Einlagerung yon CMciumsMzen in krank- 
haft vergndertes Gewebe h~ufig vorkommt. 

Obwohl die KossAsche F/~rbung bei unseren beiden F~tllen vielfaeh 
eine deutliche Braun- bis Schwarzfi~rbung ergab, haben die eigent- 
lichen histochemisehen Caleiumreaktionen durehwegs ein negatives 

Virchows Arch. Bd. 826. 44b 
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Resultat  gezeigt. Histoehemiseh ist. also in denbasophilen,  eiseninkru- 
stierten elastischen Fasern kein Calcium nachweisbar. Der hi~ufig 
pdsiti,ce Ausfall  der K0ssAschen F~rbung ist versti~ndlich, da bekannt- 
lich aueh Eisenverbindungen eine Sehwi~rzung geben kSnnen (RoMEIS, 
1~o~). 

Wir dachten anfangs daran, die Blaufi~rbung mit H~matoxylin k6nnte dur.ch 
die Eisenimpr~gnation der F~sern alMn hervorgerufen sein. Durch diese werden die 
FaseI~a ja gleichsam mit eisenhaltiger Fliissigkeit gebeizt wie bei den iibliehen 
Elasticaf~rbungen mit Eisenchlorid. Nach dieser Vorbehandlung l~ann man das 
Fuchsin bekanntlicl~ dnrch ~ndere Farbstoffe ersetzen und dann mit dicsen die 
Elastica elektiv darstellcn. Es w~re also denkbar, dab aus diesen Griinden eine 

�9 Blauf~rbnng der El~s!bica mit Ilgmatoxylin eingetreten ware. Nachdem die Baso- 
philie gber nach Entfernung des Eisens aus den Schnitten erhaltcn blieb, mul]te 
diese Erkl~rung ausscheiden. 

Die Basophilie mug also durch andere Stoffe als durch Calcium be- 
dingt sein. DaB es sich dabei um eine ,,organische Grundsubstanz" 
handeln kSnnte wurde, wie erw~hnt, schon vermutet  (GLA~Z~A~ und 
WALT~ARD). Wit konnten feststellen, dag naeh Entfernung des Eisens 
aus den Schnitten, durch die iibrigens, insbesondere bei Anwendung 
yon Salzss aueh das Calcium mitentfern~ wtirde, die Basophilie der 
Fasern erhalten blieb. In don so vorbehandelten Sehnitten waren die 
histoehemisehen Reaktionen auf saute Mueopolysacehar!de sowohl im 
Plasma der H~mosiderinophagen als aueh an den ver~nderten elastischen 
~asern der kleinen und mittleren GefiiBe und der Alveolarsepten oft 
positiv. Die organische substanz, die die Basophilie verursacht, diir[te 
demnach reichlich saute Mucopolysaccharide enthalten. In diesem Zu- 
sammenhang sind die neuesten Untersuehungen am ttgmosiderinpigment 
zu erwiihnen. GoEss~w~ konnte dureh genaue histoehemisehe Unter- 
suehung an dem naeh Extra~tmn des Eisens (5%ige Oxals~ure) zuriiek- 
bleibenden RestkSrper des ,~ntracelluli~ren Pigmentes in der Milz yon 
Versuehstieren ein Glykowoteid naehweisen. GEDIGK dagegen land naeh 
Enteisenen mit  20 %iger Salzs/~ure in Lunge und Leber yon menschlichem 
Untersuehungsgu} einen intraeellul~ren Restk5rper, der neben Glyko- 
und Lipoproteide n reich]ieh saure Mucopolysaeeharide enthielt. Er h~lt 
diesen Bestandteil des Pigmentes ftir eine yon der p~gmentierten Zelle 
gebilde~e Substanz,welehe als t~eaktion auf die Eiseneinlagerung auftritt .  
Eine starke Affinit~t zwisehen Eisen und sauren Mueopolysacetiariden ist  
zweifellos vorhanden. Dies geht sehon daraus hervor, dal3 eine der 
besten Naehweismethoden flit saute Mueopolysaceharide auf ihrer Eis~n- 
bindungsfa}figkeit beruht ( H ~ ) .  Bei extraceliulgrer Eisenablagerung ~im 
Bereiehe elastischer Membranen ist aber night vorsteilbar, dag diesauren 
3s in den Fasern als Reaktion auf die Eiseneinlagerung 
entstehen wiirde, sondern wir miissen vielmehr annehmen, d~G Umgekehrt 
in das Gewebe gelangendes Eisen in sehon vorhandenen sauren Muco- 
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p01ysacchariden, zufolge ihrer Eisenbind~ngsfiihigkeit, in reichiieher 
Menge abgelagert wird. 

Auf die l%age, ob der intracellul#ire Restt~6rper vorwiegend glykoproteidiger 
Natur.(GoESSNEI~) ist oder fiberwiegend saure Mucoloolys~cch~ride enth~lt (GEDIGK), 
kann in diesem Zusammenhang nieht eingegangen werden: Jedenfalls war beiunserem 
Material auch naeh Enteisenen mit Oxals~ure (Go~ss~ER) intra- und extra- 
cellul/~r ein basophiler, gegen Hyaluronidase nicht best~ndiger RestkSrloer nach- 
weisbar, wodurch GED~GK best~tigt wird. 

Es ist also anzunehmen, daft in den elastisehen Fasern zuerst saure 
Mueopolysaecharide auftreten und daml sp/~ter, als Fo!ge der Blutungen 
in das Lungengewebe, neben der intraeellul~ren Eisenspeieherung eine 
Inkrustation der Fasern, insbesondere der sauren Mueopolysaeeharide 
ihrer Grundsubstanz, mit Eisenp!gment eintritt. Diese Annahme wird 
gestfitzt dureh die Tatsaehe, dal3 bei Fall 1 aueh elastisehe Fasern, die 
nicht mit Eisen inkrustiert waren, positive Reaktionen auf saure Mueo- 
polysaeeharide zeigten. Das Eisenpigment wird, Me dureh die elektronen- 
mikroskopisehe Untersuehung wahrseheinlieh gemaeht werden konnte, 
besonders in den sauren Mueopolysaeehariden der Fasergrundsubstanz 
abgelagert, wobei ihr Vorhandensein in der Grundsubstanz elastischer 
Fasern einen sehr auffMlenden pathologisehen Befund darstellt; denn 
die erwahnten Substanzen konnten in elastisehen Fasern aus normalen 
Lungen weder histoehemiseh noeh histoenzymatiseh, noeh dureh 
elektronenmikroskopisehe Untersuehung naehgewiesen werden. 

Naeh diesen Befunden dfirfen wit annehmen, dal3 die Voraussetzung 
ftir eine Eisenpigmentinkrustation der elastisehen F ~ e r n  in der krank- 
haften Besehaffenheit der Fasergrundsubstanz zu suehen ist; sie ~uBert 
sieh im Auftreten yon sauren Mueopolysaeehariden. Dieses Verhalten 
erseheint ftir die Pathogenese der esentiellen Lungenhgmosiderose sehr 
aufsehlu~reieh. 

Die yon uns gesehilderten eigenartig~i~ Ver/~nderungen tier elasti- 
sehen Fasern stellen offenbar keJne einmalige, nur bei der essentiellen 
Lungenhamosiderose zu beobaehtende Erseheinung dar. Wir m6ehten 
sie mit ~hnliehen Vorgangen an der/elastisehen Fasern der Haut  - -  die 
allerdings ohne Eiseninkrustation einhergehen : -  vergleiehen. Sie sind 
seit langer Zeit bekannt und werden naeh U?c~cA als Elaeinbildung 
bezeiehnet. Es handelt  sich dabei urn einen degenerativen Vorgang an 
den elastischen Fasern, der in h6herem Alter an den unbedeekt ge- 
tragenen Hautste]len zur ]3eobaehtung kommt. Dabei erscheinen die 
elastisehen Fasern verbreitert,  wie gequollen, und werden, was in 
unserem Zusammenhang besonders interessiert, basophil. Es sind i n  
den Fasern also vermehrt saure Stoffe aufgetreten. Die untersuchung, 
ob es sieh aueh hierbei, wie bei de~ esentiellen Lungenhgmosiderose, 
um saure Mueopolysaccharide handelt, steht noeh aus. JedenfMls 
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erscheint uns diese degenerative Ver~nderung der Greisenhaut, die 
offenbar auch mit einer Elastizitiitsschw/iche einhergeht, bemerkenswert 
und den pathologischen Ver~nderungen der Gef~l~- und Alveolenelastica 
in der Lunge bei der esentiellen Lungenh~mosiderose vergleichbar. Wir 
haben daher die zur Untersuchung der Haut angegebenen speziellen 
F~rbemethoden ffir Elacin (Uc~A) auch bei unseren Lungenschnitten 
angewendet und dabei h~ufig, wie oben genauer ausgefiihrt wurde, 
ein g]eichartiges f~rberisches Verhalten der elastischen Gef~l~membranen 
und der Elastica der Alveolarsepten beobachten kSnnen, wie es fiir 
das Elacin der Greisenhaut charakteristisch ist. 

Schliel~lich mul~ noch kurz auf das Verhalten des kollagenen Binde. 
gewebes der Lunge bei der e.LHS eingegangen werden. Wir haben auch 
diesen Fasern im ]-Iinblick auf die Pathogenese besonderes Augenmerk 
zugewendet und sind dabei an Itand unserer F~lle zu etwas anderen 
Ergebnissen gelangt a]s die anderen Untersucher der e.LHS. Fast alle 
stellten n~mlich lest, dal~ bei ihren F~]len die kollagenen Fasern der 
Lunge neben einer ,,Kalk-Eiseninkrustation" eine deutliche Vermehrung 
gezeigt haben. Wir fanden bei unseren F~llen wohl streckenweise eine 
Vermehrung der elastischen Fasern des Lungengeriistes, eine I-Iyper- 
trophie der glatten Muskulatur an der Alveolenbasis und oft eine sehr 
deutliche Vermehrung der argyrophilen Fasern in den verdickten A1- 
veolarsel0ten, die wir vor allem auf den Reiz des im Interstitium reich- 
lich abgelagerten Eisenpigmentes zuriickfiihren mSchten. Aber eine 
Vermehrung yon kollagenen Fasern konnten wir nicht feststellen und 
verweisen dabei wieder auf die morphologischen Befunde unserer experi- 
mentellen Siderosen [P~oPs:r (1)], die wir zum Vergleich heranziehen 
mSchten ; denn auch bei diesen fanden wir keine auffallende Vermehrung 
kollagener Fasern in den mit Eisen iiberladenen Organen. Eine Sonder- 
stellung beziiglich des Verhaltens der Bindegewebsfasern nimmt der 
bereits kurz erw~hnte Fall HERZOGS ein, da bei diesem geschwulstartige 
Faserwucherungen in Verbindung mit Gef~13wucherungen gefunden 
wurden, die als Ursache der Erkrankung anzusehen waren. Auf diesen 
Tall wurde anlal~lich der Besprechung i~tiologischer Fakt0ren der e.LttS 
an anderer Stelle bereits kurz eingegangen [PRo~sT (2)], wobei ver- 
mutet wurde, dal~ der Fall, der sich auch durch abweichende kliaische 
Symptome und den aul~erordentlich langsamen Verlauf yon allen 
anderen bekannten F/~llen unterschied, aus diesen Griinden eine beson- 
dere Stellung beansprucht. Eine Ausnahme beziiglich der Faservergnde- 
rungen stellt ferner der yon HARTL mitgeteilte Tall dar. Bei ihm wurde 
n~m]ich eine abnorme Zerreigbarkeit des gesamten Fasersttitzgeriistes 
festgestellt und der Autor spricht yon einer ,,Gefiigedestruktion" in 
der Lunge, wobei nach seiner Ansicht den Elasticaveri~nderungen ent- 
sprechende Befunde am kollagenen und pri~ko]lagenen Bindegewebe 
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bisher in pathogenetiseher Beziehung zu wenig beachtet worden seien. 
Wir fanden, wie erwahnt, keine Vermehrung yon kollagenem Binde- 
gewebe. Trotzdem kann yon einer ,,Gefiigedestruktion" keine Rede 
sein. Im Gegenteil, ganz allgemein war das Lungengerfist, wie aus 
mehreren Abbildungen (z. B. 4, 6 A) hervorgeht, wesentlich verstarkt. 
Vielleicht war es beim Falle HAlZTLs durch den rapiden Verlauf der Er- 
krankung und durch die schweren Lungenblutungen zu Zerreil~ungen 
des Lungengewebes in grS~erem Ausm~fte gekommen. Die ,,Geffige- 
destruktion" ware dann nicht, wie HAR~I. meint, eine Ursache, sondern 
eine Folge der Blutungen. 

Was nun die ,,Kalk-Eiseninkrustationen" yon Bindegewebsf~sern 
betrifft, die yon den fibrigen Forschern allgemein festgestellt wurden, 
so miissen wir wiederholen, dal~ Calciumsalze mit histochemisehen 
Methoden in der Lunge fiberhaupt nicht nachweisbar waren. Weiterhin 
konnten wir feststellen~ da~ bei unseren Fallen nur die argyrophilen, 
nieht aber die kollagenen Fasern eine Vermehrung erfahren batten, 
und schliel31ieh, dab es durch die Kombination der Eisenreakt, ionen mit 
Elasticafarbungen mSglieh war, eindeutig zu erkennen, dal3 n u t  elasti- 
sehe Fasern eine Eiseninkrustation aufgewiesen haben. Dieser Befund 
hat in atiologiseher Beziehnng einige Bedeutung, da man ja bei all- 
gemeiner Faserschwache an eine konstitutione]le Erkrankung wie z. B. 
Araehnodaktylie, bei der nach KoNscgE~o auch isolierte Organerkran- 
kungen vorkommen, denken miil3te. Dafiir boten die Falle jedoch 
keinen Iqinweis. 

Bei Vergleich der angefiihrten Veranderungen mit denen der Stau- 
ungslunge beim Herzfehler sind es vor allem graduelle Unterschiede, 
die zuerst ins Auge springen. Plumpe, dicke, oft aueh starre elastische 
Yasern sind in der Stauungslunge bekannt und werden meist als hyper- 
trophische Fasern angesehen. Ihre Inkrustation mit Eisen sowie d~s 
Auftreten yon FKZ in ihrer Umgebung stellen zwar nicht die gegel, 
aber doeh ein schon mehrfaeh beobaehtetes Ereignis dar (CEEL]~N). 
Sehr haufig kommt es bei ]angere Zeit bestehender Stauung auch zu 
Blutungen in das Lungengewebe und in die Alveolenlichtung mit naeh- 
folgender Entwicklung einer oft betraehtliehen Hamosiderose. Nie 
aber entsteht eine so hochgradige Eisenablagerung und vor allem nie 
eine tSdliche Anamie als Folge der Lungenblutungen wie bei der e.LHS. 
Abgesehen yon dem vSlligen l%hlen irgendeiner faBbaren Ursaehe fiir 
die Entstehung einer Stauungslunge bei den yon uns untersuchten 
Fallen - -  ebenso aueh bei den bisher im Schrifttum mitgeteflten Fallen - -  
finden sich aber sowohl bei dem Knaben als aueh bei der erwachsenen 
Frau die Gefa~veranderungen, welche die Erkrankung grundsittzlieh 
und wesentlich yon der gew5hnlichen Stauungslunge unterseheiden. 
Sie stellen n~imlieh in Verbindung mit dem N~chweis yon s. MPS in der 
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Grundsnbstanz der elastischen Fasern das Besondere und EinmMige 
der e.LI-IS dar. Eiseninkrustationen der Gef~elastic~ und FKZ in 
ihrer Umgebung haben auch die anderen Untersucher der e.LttS ge, 
sehen, ihnen aber unseres Erachtens zu wenig Bedeutung beigemessen. 
Das Vorkommen yon Elasticadefekten, Gef~13rupturen, kompensatorisch- 
pr01ifer~tiven Vorg~ngen in den iibrigen Gef~l]wandschichten und Zu- 
rfickbleiben yon Iqarben ohne Elastica in der Gels fanden wir 
dagegen bei keinem Antor erw~thnt. Wir mSchten aber gerade diesen 
Befunden eine sehr wesentliche, wenn nich~ sogar urs~chliche Bedeu- 
tung fiir die Pathogenese der Erkrankung beimessen. 

Pathogenese. 
Die Darstellung des Abl~ufes im Krankheitsgeschehen der e.LHS 

wird uns dadurch erleichtert, dab wir verschiedene Stadien der Er- 
krankung bearbeiten konnten. Es sind zwar auch bei FM1 1 die charak- 
teristischen Veriinderungen sehr deutlich ausgebildet, doch scheinen 
sie bei Fall 2 viel welter fortgesehritten. Wenn wir aus den geschil- 
derten morphologischen Ver~nderungen und den anfgezi~hlten klinischen 
Symptomen einen kontinuierlichen Vorgang rekonstruieren, gewinnen 
wir folgende Vorstellung yon der Pathogenese: 

Die ersten morphologisch fal~baren Veri~nderungen sehen wir in 
einer krankhaften Beschaffenheit der elastischen Fasern der kleinen 
Lungengefg~e und des Lungengerfistes. Sie ~tuBert sich in dem Auf- 
treten yon s.MPS in der Grundsubstanz der Fasern, das eine Auf- 
quellung zur Folge hat. Dabei kommt es offenb~r, wie bei der Alters- 
ver~nderung des e]astischen Gewebes, zu einer Verminderung der 
Elastizit~t. Da diese Ver~nderungen anfangs vor allem die Elastiea der 
kleinen Lungengefiil]e betreffen und erst sp~ter die der Alveolarsepten, 
kommt es zu einer Erweiterung der Blutgefi~[3e, zu einer Verlangsamung 
des Blutstromes und zu Diapedesisblutungen. Als Folge erscheinen 
breite, mantelfSrmig angeordnete, peri#aseuliire Ansummlungen v0n 
ttgmosiderinophagen. Das Eintreten der Blutungen wird gefSrdert dnrch 
gleichzeitige oder erst einsetzende Erweiterung der Alveolen mit Vor- 
springen der erweiterten C~pillaren in die Alveolenlichtung, verursacht 
ebenfalls dutch gleichartige Veri~nderungen an den elastischen Fasern der 
Alve01arsepten. Diese anf~ngs offenbar sehr kleinen, aber iiberall im 
Lungengewebe gleichm~l~ig auftretenden Blutungen fiihren zur Dyspnoe 
und zu der als erstes klinisches Symptom festgestellten An~mie ; keines- 
wegs aber zur tt~moptoe (diese tritt reels* erst auf, nachdem die Ani~mie 
schon jahrelang bestanden hat). Aul~erdem fiihren diese Blutungen 
zu einer tt~mosiderose, wobei neben einer ausgedehnten intracellulgren 
Speicherung reichlich Eisen in den vorhandenen s.MPS der Grund- 
substanz der elastischen Fasern gebunden wird. Dadurch kommt Ms 
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neuer Faktor bezfiglich der Elastieavergnderungen eine Starrheit und 
Briichigkeit der Fasern hinzu. Unsere experimentellen Untersuchungen 
[PI~OPST (I)] haben bewiesen, dab gesunde elastische Fasern sich auch 
bei maximalem Eisenangebot nicht inkrustieren. Die Vergnderungen 
greifen sp~ter auch auf mittlere BlutgefgBe, auch Arterien (Fall 2) fiber. 
Die starren, elastischen ~Viembranen zerbrechen dan n hgufig in Ideine 
I~ruehstficke, die sich in den Alveolarsepten aneinanderlegen und kurze, 
plumpe Bfindel bilden. Das elastisehe Fasergerfist wird ]fickenhaft. An 
den Blutgefg~en ffihrt dieser Vorgarig zmn Auftreten yon Elastiea- 
defekten, spgter auch zu GefgBrupturen mit oft schwerer Hgmoptoe 
(Fall 2). Die Vergnderungen breiten sieh immer mehr aus, da die fort- 
wghrenden Lungenblutungen immer wieder zu Eiseninkrustationen, 
zur Brfichigkeit und zum Zerreil~en der elastischen Fasern ffihren. 

Als reaktive und kompensatorische Vergnderungen linden wir i. das 
Auftreten yon Fremdk6rperzellen an der vergnderten EIastiea mit 
Resorption yon Bruehstfieken, 2. proliferative Intimawucherungen an 
den GefgBen mit gesehgdigter Elastica, 3. Entwieklung fibrSser Narben 
in der Gefggwand nach Elasticazerreil3ungen, 4. Wucherung der Gitter- 
fasern in den AlveoIarsepten und muskulgre ttypertrophie mit Ver- 
stgrkung des Lungengerfistes. 

Wir m5ehten die GefgBvergnderungen besonders hervorheben, da 
sie bisher wenig beachtet wurden und unseres Erachtens pathogenetisch 
eine grSl~ere Bedeutung besitzen als die Elastieavergnderungen der A1- 
-(eolarsepten. Denn wenn man nur letztere in Betracht zieht und nach 
der herrschenden Ansieht eine Sehwgche allein des elastischen Gerfistes 
annimmt, mfil3te man erwarten, dal~ ein schweres Lungenemphysem 
mit allen seinen Folgen entstehen wfirde, nicht aber eine zunehmende 
Angmie, schwerste ttiimosiderose und I-Igmoptoe. 

Ob die krankhaften Vergnderungen der Gef/il3elastica allerdings 
allehl das Krankheitsbild verursaehen k5nnen, verm/Sgen wir nieht zu 
entscheiden. Jedenfalls wgre es denkbar, dal~ alle Vergnderungen des 
Stfitzgerfistes der Lunge auf Gefgi3vergnderungen und Blutungen zu- 
rfickgehen, da ghnliehe Vergnderungen der elastischen Fasern der A1- 
veolarsepten, wie wir sie bei der e.LttS sahen, auch bei einer chronischen 
Lnngenstauung infolge eines Herzfehlers allerdings in geringerem 
Ausmaf]e eintreten kSnnen. Ffir den Vorrang der Gefgl3vergnderungen 
bei der e.LHS wfirde auch spreehen, dal~ die Eiseninkrustationen, die 
wir a]s pathognomonisch ansehen, zuerst an den elastisehen GefiiBmem- 
branen naehweisbar sind. 

Nachdem wir nun als erste morphologisch fal3bare Vergnderung der 
e.LtIS das Auftreten s.MPS in den elastischen Fasern der kleinen und 
mittleren Lungengefgl~e, spgter auch der Alveolarsepten, erkannt 
haben, erhebt sich die Frage naeh der Ursacbe dieses pathologisehen 
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Vorganges. Wir berfihren hiermit bereits 5tiologische Gesichtspunlcte 
und verweisen auf unsere obenerw~hnte VerSffentlichung [P~orsT (2)]. 
ttier sei der Vollst~ndigkeit halber nur zusammenfassend festgestellt: 

Da eine allgemeine Gef~Bkrankheit und eine Blutkrankheit auszn- 
sehlieBen ist und eine StSrung des Eisenstoffwechsels unter anderem 
auch auf Grund der Ergebnisse unserer experimentellen Untersuehung 
[I~oPsT (1)] nieht angenommen werden kann, bleibt die eingangs er- 
w~hnte Erk]~rung CE~L]~s, dab eine Trimi~re (angeborene) Fehlbildung 
oder eine dutch krankhafte Einfliisse selcunddr entstandene Schgdigung 
des elastischen Fasergerfistes der Lunge vorliege, am wahrscheinlich- 
stem Auf Grund unserer Befunde aber mfissen wir hinzuffigen, dab die 
Elasticaver~nderungen der Blutgel~Be, die offenbar schon friiher vor- 
handen sind, urs~chlich eine wesentliche Rolle spielen mfissen. Eine 
Fehlbildung oder Sch~digung allein des elastischen Fasergerfistes wiirde 
nur zu einem sehweren Lungenemphysem Ifihren, nicht aber zum Bilde 
der essentiellen Lungenhiimosiderose. 

Der :Nachweis der sauren Mucopolysaccharide in der" Gef~Belastica 
ffihrt uns, wie die anderen Autoren, ebenfa]ls zur Frage, ob eine primate 
Fehlbildung oder eine sekundare Schi~digung vorliegt, denn fiir ihr 
Auftreten kommen beide M5glichkeiten in Betracht. In normalen elasti- 
schen Fasern sind sauren Mucopolysaccharide nicht nachweisbar, auch 
bei pathologischen Prozessen sind sie dort bisher nicht festgestellt 
worden. Dagegen finder man sie in groBer Menge in der Grundsubstanz 
des embryonalen Bindegewebes, im reifen Bindegewebe bei der sog. 
mucoiden Degeneration und oft sehr reichlich im Stroma mancher Ge- 
schwii]ste [PRoPsT (3)]. Bei der essentiellen Lungenh~mosiderose kSnnte 
es sich also handeln: 

1. Um eine Unterentwicklung des e]astischen Fasersystems der 
Lunge, wobei die im embryonalen )Sesenchym reichlich vorhandenen 
sauren Mucopolysaccharide infolge mangelhafter Differenzierung in den 
elastischen Fasern erhalten bleiben wiirden, die Schw~che dieses Faser- 
systems bedingen nnd zu den gesehilderten Folgen fiihren kSnnten. 

2. Um sekundi~r entstandene, degenerative Veri~nderungen, indem 
i~hnlich wie bei der Degeneration yon kollagenem Bindegewebe saure 
Mucopolysaccharide bei einer Faserseh~digung auftreten und histo- 
chemisch nachweisb~r werden. 

Ffir die zweite M5g]ichl~eit sprechen folgende Umst~nde: 
a) Die Erkrankung hat bei unserem Fall 2 (25j~hrige, sonst immer 

gesunde Lehrerin) erst 4 Jahre vor dem Tode begonnen. 
b) :Die Ver~nderungen schreiten yon der Lungenperipherie gegen 

den ttilus fort, so dab immer grSl~ere Gef~Be, die vorher offenbar gesund 
waren, ergriffen werden. 
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e) Die elastisehen Fasern der iibrigen Organs zeigen bei keinem Fall 
vergleiehbare Vergnderungen. 

d) Bei den yon uns zum Vergleieh untersnchten Lungen mit ehroni- 
seher Stauung infolge eines Herzfehlers waren in den verdiekten elasti- 
sehen Faserbtindeln manchmal ebenfalls saure Mueopolysaeeharide 
histoehemiseh naehzuweisen. 

e) Es ist eine vergleiehbare, sieher degenerative Vergnderung der 
elastischen Fasern - -  allerdings ohne folgende Eisenpigmenteinlage- 
rung - -  bekannt, bei der die Fasern ebenfalls basophil werden (Elaein- 
bildung in der Greisenhaut). 

Die angetfihrten Umstgnde maehen es wahrseheinlieh, dal~ die 
Elasticaveriinderungen bei der esentiellen Lungenhi~mosideroae sekundgr- 
degenerativer Natur sind undinsbesondere der Nachweis saurerMucopoly- 
saeeharide, in Analogie zum kollagenen Bindegewebe, einen degenerativen 
Vorgang an den elastisehen Fasern anzeigt. 

Als Ursache der Faserschgdigung haben wit StrSmungsanomalien 
vermutet [P~oPsT (3)], die bei unseren Fgllen ihren Ausdruek in einer 
Verminderung der Anastomosen zwischen Arteria pulmonMis und 
bronchialis fanden. 

", Zusammen/assung. 

An Hand zweier F~lle yon essentieller Lungenhi*mosiderose, die ver- 
sehiedene Stadien der Erkrankung zeigten, werden nach kurzem Bericht 
fiber den Krankheitsverlauf die Obduktionsbefunde und insbesondere 
die Ergebnisse der histologischen Untersuehung der Lunge mitgeteilt. 
Dabei werden, in Gegensatz zu den anderen Autoren, die die krankhafte 
Beschaffenheit der elastisehen Fasern der Alveolarsepten hervorheben, 
die Ver/*nderungen an den elastischen Fasern der kleinen und mittleren 
Lungengef~13e, besonders der Venen, in den Vordergrund gestellt. 

Alle im folgenden angeffihrten morphologischen Besonderheiten fanden 
sich ngmlich friiher und ausgepragter an den Blutgef~Ben: 

1. Sehr starke Ausweitung und Inkrustation der Elastiea mit H~mo- 
siderinpigment. 

2. Starrheit und Brfiehigkeit der Elastiea, Elastieadefekte, Gef~-  
zerreil3nngen, FremdkSrperriesenzellen an der inkrustierten Elastica 
mit Resorption yon Bruehsttieken, manehmal kompensatorisehe In- 
timaproliferationen und sehlieBlieh Narben in der Gef~Bwand an der 
Stelle der Elastieadefekte. 

3. Durch Kombination der Elastieaf/~rbung mit Eisenreaktionen 
konnte erwiesen werden, dab nur die elastisehen, nieht aueh, wie h~ufig 
angenommen wurde, die kollagenen Fasern diese Inkrustation mit 
Eisenpigment zeigen. 
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Die histochemische Untersuchung ergab eine sehr deutliche Baso- 
philie der elastischen Fasern vor und nach Entfernung des Eisens aus 
den Schnitten. Sie wurde yon den Untersuchern als Kalkinkrustation 
aufgefaBt. Wir deuten sie, da die histochemischen Calciumreaktionen 
negativ, die histochemischen und histoenzymatischen Reaktionen auf 
saure Mucopolysaceharide positiv waren, als Ausdruck des Gehaltes an 
Mucopolysachariden. Sic waren bei Fall 1 schon vor der Inkrustation 
der Fasern mit Eisenpigment naehweisbar. 

Die angefiihrten Ver~nderungen fanden sieh teilweise und sp~ter 
auch an den elastischen Fasern der Alveolarsepten. AuBerdem zeigte 
das Interstitium eine Vermehrung der argyrophilen Fasern und eine 
m~Bige Hypertrophic der Muskulatur. 

Zum Vergleich wurden normale Lungen und Lungen mit ehroniseher 
Stauung bei Herzfehlern untersueht. Bei letzteren waren in einigen 
F~llen saure Mueopolysaceharide in den verdickten e]astischen Fasern 
der Alveolarsepten nachweisbar, die Gef~$elastica war unver~tndert. 
Ferner standen uns zum Vergleieh tierische Lungen mit experimentell 
erzeugter, schwerer Siderose zur Verffigung. Die elastischen Fasern 
zeigten keinerlei Ver~nderungen. 

Die chemische Untersuchung der Lunge yon Fall 2 ergab, dab das 
Lungengewebe etwa die 20fache Menge an Gewebeeisen aufwies als 
das Gewebe yon Normallungen. Der Eisengehalt von Leber und Milz 
lag im Bereiche der Norm. 

Durch die elektronenmikroskopische Untersuchung isolierter elasti- 
scher Fasern aus der Lunge yon Fall 2 konnte festgestellt werden, da$ 
1. das Eisenpigment in der Grundsubstanz tier elastischen Fasern ab- 
gelagert war, 2. die Grundsubstanz reiehlieh saute Mucopolysaccharide, 
die durch Hyaluronidasen abgebaut werden konnten, enthielt, 3. nach 
dem Abbau an Stelle der Fasern Fibrillen zuriickbleiben. Zur Kontrolle 
untersuchte elastisehe Fasern aus Normallungen wurden durch Hyalu- 
r0nidasen nicht ver~tndert, die Isolierung yon Fibrillen gelang nieht. 

Sehlie~lich wird auf diePathogenese der essentiellen Lungen- 
h~mosiderose eingegangen: Das Auftreten saurer Mueopolysaehgaride 
in der Grundsubstanz der elastischen Fasern, welches als sekund~r- 
degenerativer Vorgang gewertet wird, stellt die erste morph01ogisch 
fa~bare Ver/~nderung dar, d ie  a l s  Ursache der Elastizit/~tsschw~che 
bei den kleinen und mittleren LungengefaSen und sparer in den 
Alveolarsepten anzusehen ist. Sic fiihrt zur Ausweitung tier Blut- 
gef~$e, z u  Defekten in der Elastica, zu Diapedesisblutungen, zu 
Gef~tgzerreiSungen und zur H~tmoptoe. Das von den zahlreiehen und 
zum Tell ausgedehnten Blutungen freiwerdende Eisen wird, abgesehen 
yon einer ausgedehnten intracellul~ren Speicherung, in grol~er Menge 
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- -  zu fo lge  d e r  s t a r k e n  E i s e n b i n d u n g s f ~ h i g k e i t  d e r  s a u r e n  M u c o p o l y -  

sae  e h a r i d e - - i n  d e n  k r a n k h a f t  v e r / t n d e r t e n  e l a s t i s e h e n  F a s e r n  a b g e l a g e r t ,  

f i i h r t  z u r  E i s e n p i g m e n t i n k r u s t a t i o n  u n d  z u r  B r f i c h i g k e i t  des  e l a s t i s e h e n  

G e w e b e s .  D ie  E n t s t e h u n g  w e i t e r e r  B l u t u n g e n  w i r d  d a d u r e h  g e f 6 r d e r t ,  

es e n t s t e h t  d a s  K r a n k h e i t s b i l d  d e r  e s s e n t i e l l e n  L u n g e n h ~ t m o s i d e r o s e  

m i t  A n a m i e  u n d  s e h w e r s t e r  L u n g e n h g m o s i d e r o s e .  

Literatur. 
A~SFACH, W. E. : Amer. J.  Roentgenol. 41, 592 (1939). - -  BORSOS-NACJ~T- 

~E~nL, 0 . :  Zbl. Path.  79, 174 (1942). - -  CEELEN, W.: Handbuch  der speziellen 
pathologischen Anatomie, Bd. I I I .  Berlin: Springer 1931. - -  CRE~ER, H. D., u. 
J. Fi3I~R: Handbuch  der Physiologie und pathologisch-chemisehen Analyze, Bd. 5. 
Berlin: Springer 1953. --DETT~m~, N. : Z. Zellforsch. 37, 89 (1952). - -  GARSO~E, 
1%. : Dtsch. reed. Rdsch. 1948, 410. - -  GEDIGK, P., u. G. STRAUSS: Vh'chows Arch. 
324, 377 (1953). - -  GELLERSTEDT, N. : Acta path. skand. (Stoekh.) 16, 386 (1939). - -  
GLA~Z~AN~, E., u. B. WALT~ARD: Msehr. Kinderheilk. 88, 1 (1941). - -  GOESS~m~, 
W.: Virchows Arch. 3"23, 597 (1953). - -  HAL~, C. W. : Zit. nach GLICI(. - -  ttARTL, 
F. : Verb. dtsch. Ges. Path.  (36. Tagg) 1952, 289. - -  HAYASHI, A. : Mschr. Kinder- 
heilk. 11, 224 (1913). - -  HERZOG, Gg. : Ber. Ges. Natur-  u. Hcilk., Giegen 27, 
199 (1954). - -  HIRRLE, W.:  Fr~nkf. Z. Path.  63, 329 (1952). - -  HOTCHISS, R. D.: 
Zit. nach GLICK, D., Technik of Histo- and Cytoehemistry. New Jork:  Intersc. 
Publ. 1949. - -  JoHnson,  B., B. VAm~QUIST and K. AG~ER: Blood 6, 665 (1951). - -  
KO~SC~EaG, Tin:  With .  klin. Wschr. 1952, 934. - -  LE~DRU~, A. C., L. D. W. 
SCOTT and S. D. S. PARK: J. of Path.  6 .  ~ 555 (1950). - -  LI~TZEn, H.:  Z. exper. 
Med. 86, 269 (1933). - -  PROrST, A.: (1) Schweiz. Z. Path.  17, 147 (1954). - -  (2) Verh. 
dtsch. Ges. Path.  (38. Tagg) 19~4. - -  (3) Frankf.  Z. Path.  65, 97 (1954). - -  RECHE~- 
[BEI~GER, J., n. E. SCHAIREn: Virchows Arch. 312, 660 (1944). - -  t ~ I N E H A R T ,  J.,  
and S. ABuL-HAu Arch. of Path.  52, 2 (1951). - -  t~O~Em, B.: Taschenbuch 
der mikroskopischen Technik. Mfinchen u. Berlin: Oldenbourg 1943. - -  I~OULET, 
F. : Methoden der pathologischen Histologie. Wien: Springer 1948. - -  Sc14wA~z, 
W., u. N. DETT~ER: Virehows Arch. 323, 243 (1953), - -  U ~ A ,  P. G.: Eneyklo- 
pitdie der mikroskopischen Technik, 3. Aufl. Berlin u. Wien: Urban  & Sehwarzen- 
berg 1926. - -  WAG~E~, K. :  Mfinch. reed. Wschr. (ira Druek). - -  WAG~ER, K., 
U. A. PROPST: Wien. klin. Wschr. 1954, 277. - -  WALTOn, M., and A. WILLIAMS: 
Brit. Med. J.  1951, 390. 

Dr. A. PROPST, Graz, Pathologisches Ins t i tu t  der Universit~t.  


