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Ablagerungen Seltener Erden in der menschlichen Lunge
und im Tierexperiment
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Deposits of Rare Earth Metals in the Lungs of Man,
and in Experimental Animals

Summary.Natural mixtures of rare earth metals, especially cerium, lantha-
num, neodymium and praseodymium, are widely used in industry. The pre-
sent investigations describe, firstly technics for the determination of cerit me-
tals in histological sections and secondly tissue damage caused by these
substances in man and experimental animals.

1. Deposits of rare earths could not be detected using routine or special
staining technics. Their presence in the tissue was clearly demonstrated by
electron microprobe and Debye-Scherrer roentgenographic technics.

2. The thorium content of the rare earth metals, which varies in different
industrial preparations, is of special pathogenic significance.

3. Depending on the intensity and duration of exposure, pulmonary
deposits of thorium-free cerit metals result in pathological reaction of varying
degree with peribronchial and perivascular macrophage-rich granulomas and
septal fibrosis. There is no progression after termination of exposure. The
dust particles remain stored in the lungs.

4. Thorium-containing cerit metals cause pulmonary fibrosis, the evolu-
tion of which is independent of the duration of dust inhalation and progresses
after termination of exposure.

5. Rare earth metals may constitute a component of dust found in the
lungs of patients suffering from silicosis, as shown here in a stone cutter
from the Schwarzwald region. Their occurance in nature is not as rare
as is commonly assumed.
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Einleitung

Lungenverdnderungen durch Einatmung von sog. Seltenen Erdmetallen (SEM)
waren der Aufmerksamkeit von Klinikern und Pathologen lange entgangen. Die
SEM gehdren in die 3. Gruppe des Periodensystems der Elemente. Thre wichtig-
sten Vertreter sind Cerium und Lanthan. Schepers (1955) erwidhnt erstmals
réntgenologische Verdnderungen in den Lungen von Arbeitern der Cer-Industrie
und vermutet einen Zusammenhang mit der Staubexposition. Untersuchungen
von Hoschek (1964, 1966, 1968) haben bessere Grundlagen fiir die klinische
Abgrenzung der Erkrankung geschaffen und auf ihre gutachtliche Bedeutung
hingewiesen. Indessen fehlen bis jetzt exakte Nachweismethoden fiir Bestand-
teile SEM in histologischen Schnittpraparaten. Vor allem interessiert, wie sich
solche Verbindungen nach Aufnahme in den Organismus verhalten (Cochran
et al., 1950; Kyker and Cress, 1957; Haley et al., 1964) und mit welchen Schéidi-
gungen dabei in der Lunge zu rechnen ist (Schepers, 1955; Hoschek, 1968;
Menz und Kaufmann, 1972). Diesen Fragen wollen wir im folgenden ndher
nachgehen.

Ausgangspunkt fiir unsere Untersuchungen war die Lungenexzision bei einem
Reprophotographen. Die dabei erhobenen histologischen, autoradiographischen,
mineralogischen, chemischen und physikalischen Befunde sollen verglichen wer-
den mit eigenen Beobachtungen nach intratrachealer Injektion von Ceritfluori-
den und Ceritoxyden bei Meerschweinchen.

Beobachtungsgut und Untersuchungsart

1. 52jahriger Mann ohne nennenswerte Vorerkrankungen. Er arbeitet seit ca. 25 Jahren als Repropho-
tograph tiglich mit Kohlebogenlampen, denen zur Verbesserung der Lichtausbeute nach dem Beck-
Effekt Ceritfluoride beigesetzt sind. Keine sonstige Staubexposition. Kein Hinweis auf exogene
Lungenschidigung anderer Ursache. Seit 2 Jahren besteht bei ihm eine geringe Belastungsdyspnoe.
Réntgenologisch findet sich ein disseminierter feinherdiger ProzeB besonders in den Mittel- und
Unterfeldern. Bronchoskopisch nichts Auffallendes. Funktionell kein hinreichender Anhalt fiir eine
Diffusionsstérung oder eindeutige Restriktion.

Zur Abkldrung der ndheren Natur der réntgenologischen Verschattungen erfolgte eine Keilexzi-
sion aus dem linken Lungenoberlappen .

Histologie. Fixierung des Exzisionsgewebes in 5% Formalin. Hamatoxylin-Eosin, van Gieson-Ela-
stica, PAS, Goldner, Berliner Blau-Reaktion.

Autoradiogramme vom Lungengewebe wurden im Institut fiir Medizinische Strahlenkunde der Uni-
versitit Wiirzburg (Direktor: Prof. Dr. A.M. Kellerer) von Frau Prof. Dr. B. Maurer-Schultze
hergestellt. Fiir die Priparate wurde eine fliissige Emulsion ,,G 5 von Ilford verwendet. Diese
Emulsion wird bei 45° C im Wasserbad aufgeldst, auf das Praparat getropft und mit dem Glasstab
ausgestrichen. Die Filmschicht hat nach Entwicklung, Fixation und Trocknung eine Dicke von
etwa 30 —40 um. Expositionszeit zundchst 20 Tage, dann 40 Tage.

1 Das Gewebsstiick wurde uns von Herrn Prof. Dr. Hoschek zur Untersuchung iibersandt. Ihm
verdanken wir gleichzeitig die klinischen Angaben aus der Lungenabteilung des Allgemeinen Kran-
kenhauses Harburg (Leiter: Dr. Hain)
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Untersuchung mit der Elektronenmikrosonde. Mikrotomschnitte von Paraffinmaterial (53— 10pum) wer-
den mit EiweiBglycerin auf polierte Aluminiumtréger aufgeklebt und mit Xylol vom Paraffin befreit.
Bei der Probenpriparation sind keine weiteren Mafipahmen fiir die Untersuchung mit der Elektro-
nenmikrosonde erforderlich. Ein durch magnetische Linsen fein gebiindelter Priméarelektronenstrahl
der Elektronenkanone tastet die Probenoberflache zeilenférmig ab und erzeugt durch die Wechselwir-
kung der energiereichen Primérelektronen mit einer diinnen Probenschicht verschiedene Sekundéref-
fekte. Die GroBe dieser Sekundireffekte Andert sich mit der Beschaffenheit der Probenoberfliche
und des Probenmaterials. Sie konnen durch geeignete Detektoren in elektrische Signale umgewandelt
werden. Synchron mit der Abtastung des Sekundirelektronenstrahils bewegt sich der Kathodenstrahl
einer Kathodenstrahlbildrohre {iber den Bildschirm. Die Helligkeit des Kathodenstrahls kann durch
die augenblickliche Hohe der elektrischen Signale jedes der Detektoren gesteuert werden. Dadurch
erhédlt man auf dem Bildschirm der Kathodenstrahlrhre das Bild einer diinnen Oberflichenschicht
entsprechend der GroBe der Nebenwirkungseffekte. Die VergréBerung entsteht dadurch, daB die
abgetastete Fliche auf der Probe erheblich kleiner ist als die Bildschirmfliche. Eine der Wechselwir-
kungsméglichkeiten besteht in der Riickstreuung schneller Elektronen. Die Wahrscheinlichkeit fiir
einen Riickstreuprozel nimmt mit steigender Ordnungszahl des Materials zu. Sie hingt auBerdem
von der Oberflachengeometrie des bestrahlten Probenbereiches ab. Durch den Elektronenbeschul3
wird in der Probe charakteristische Rontgenstrahlung erzeugt. Deren Energiespektrum wird regi-
striert und ermdglicht eine Identifizierung der in der Probe enthaltenen Elemente (Birks, 1963).

Mineralogie und Kristallchemie. Formalinfixiertes Gewebe wurde nach Otto (1963) mit heiBem
Formamid von der organischen Komponente befreit. Rontgenographische Untersuchung mit dem
Debye-Scherrer-Verfahren und optische Ermittiung von Lichtbreéchungswerten nach der Immersions-
methode im Kérnerpraparat durch Prof. Dr, K. Walenta, Institut fiir Mineralogie und Kristalichemie
der Universitit Stuttgart.

I1. 20 ausgewachsene Meerschweinchen erhielten nach einer von Schepers (1955) angegebenen Me-
thode einmalig intratracheal eingespritzt 100 mg einer 10%igen Suspension teils von Ceritoxyden,
teils von Ceritfluoriden in Wasser. Bei einigen Tieren wurde zusitzlich Kohlestaub zur optischen
Markierung verwendet. Die Ceritoxyde bzw. Ceritfluoride waren fein gemahlen auf eine KorngroBe
von 2-3 pm. Die Uberlebenszeit betrug 9 Wochen bis 9 Monate. Die Versuche wurden von Herrn
Prof. Dr. Hoschek durchgefiihrt, die histologische Untersuchung erfolgte im Pathologischen Institut
des Katharinenhospitals Stuttgart.

Ergebnisse
I Menschliches Lungengewebe

Histologisch findet sich in den Schnittpraparaten der Keilexzision des 52jihrigen
Reprophotographen herdférmig eine streifenfdrmige Verbreiterung der interal-
veoliren Septen durch Neubildung kollagener Bindegewebsfasern (Abb. 1a). An-
dernorts sicht man perivasale Granulome aus Fibroblasten, Lymphozyten, Plas-
mazellen und groflen Histiozyten (Abb. 1b). Dadurch sind die Alveolen etwas
eingeengt, gelegentlich auch atelektatisch. Das in den Alveolarsepten und in
den perivasalen Kndtchen neugebildete Bindegewebe enthilt zahlreiche durch-
sichtig-farblose oder gelbliche bis briunliche, kristalline Fremdkorper von weni-
gen pm GroBe (Abb. 2). Sie zeichnen sich groBtenteils durch mehr oder weniger
schwache Doppelbrechung aus. Ferner sieht man in Phagozyten wurstférmige,
kompliziert gebaute, starker doppelbrechende Gebilde, die bis 50 pm lang und
bis 7 um breit sind (Abb. 3). Sic bestehen aus einem kristallinen Achsenfaden
mit positiver Doppelbrechung in Bezug zur gréBten Lingsausdehnung. Dieser
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Abb. 1a und b. & 52 Jahre. Keilexzision linker Lungenoberlappen. a Cerstaubhaltige, herdférmige
interalveoldre und perivasale Fibrose. Pulmonalarteriensklerose. Perinodulidres Emphysem. H.E.,
80x. b Granulom aus groBen, zum Teil mehrkernigen Histiozyten mit intracytoplasmatischen
Cer-Ablagerungen, Lymphozyten, Plasmazellen. H.E., 330 x
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Abb. 2a und b, @ 52 Jahre. Linker Lungenoberlappen. Cer-haltige mehrkernige Riesenzellen mit
Asteroid-bodies, a in einem interalveoldren Septum, b Alveolarmakrophage. H.E., 330 x und 1200 x

Achsenfaden ist von einer mit Eosin anfdrbbaren Hiille aus Eiweill umgeben.
Dann folgt nach auBlen eine wechselnd breite kristalline und z.T. Eisen enthal-
tende anisotrope Schicht mit etwas wulstiger Oberfliche. Aufgrund ihrer Polari-
sationsoptik kommen dafiir zwei sphirokristalline Bautypen infrage: radialstrah-
lige Anordnung zu ihrer Langsachse positiv anisotroper Einzelelemente oder
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Abb. 3a und b. 52jahriger Reprophotograph. Lings und quer getroffene stibchenférmige Gebilde
mit zentralem Achsenfaden und anorganischer, spharokristalliner Hiille. H.E., 1320 x. Dieselbe
Stelle a im normalen Licht, b zwischen gekreuzten Polarisatoren

konzentrische Schichtung zur Lingsachse negativ doppelbrechender Teilchen.
Die Hiille wird innerhalb einer Woche von heiflem Formamid nicht angegriffen
und ist somit anorganischer Natur.

Manche Granulome machen einen schon alten, narbigen Eindruck, andere
sind frisch. Ofter enthalten auch Alveolarepithelien Kristalle der beschriebenen
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Art. Die Phagozyten sind z.T. mehrkernig und besitzen groBe Asteroid-bodies.
Die Pleuraoberfliche ist stellenweise bindegewebig verdickt und enthélt ebenfalls
Staubgranulome. Insgesamt erweist sich die Lungenfibrose als diskret. Es besteht
ein geringes perinodulires Emphysem. Einige Pulmonalarterienéste lassen eine
méBige Fibrose und Hyalinose ihrer Wandung mit dadurch bedingter Einen-
gung der GefiBlichtung erkennen. In anderen Abschnitten sind die Alveolen
und ihre Septen normal gebaut. Nirgends Nekrosen. Die Bronchien zeigen ge-
ringe entziindliche Zellinfiltrate unspezifischer Art.

Autoradiographisch hat sich nach einer Expositionszeit von 40 Tagen kein
Effekt ergeben. Dieser negative Befund spricht dafir, dafl radioaktive Substan-
zen, besonders das hier in Frage kommende Thorium, in dem untersuchten
Lungengewebe nicht enthalten sind.

Mit der Elektronenmikrosonde haben sich die groBeren doppelbrechenden
stibchenférmigen Gebilde bisher nicht identifizieren lassen. Es finden sich aber
zahlreiche ungeformte Partikel bis etwa 10 pm GroBe, welche die Elemente
Phosphor, Kalzium, Lanthan, Cer, Samarium, Neodym, Dysprosium und wahr-
scheinlich Thulium enthalten. Dabei wechselt das Verhiltnis der verschiedenen
Elemente je nach Teilchen.

Bei Vergleichsuntersuchungen an Lungengewebsschnitten von einem 67jihri-
gen Patienten mit einer Silikotuberkulose haben sich auBer sehr zahlreichen
siliziumhaltigen Gebilden vereinzelt auch Partikel mit SEM ergeben. Lungenpro-
ben eines 45jdhrigen Mannes mit starker Anthrakose und eines 26jihrigen
lungengesunden Mannes sind frei von schweren Elementen.

Bei réntgenographischer Untersuchung des isolierten Lungenstaubes mit dem
Debye-Scherrer-Verfahren weist das erhaltene Pulverdiagramm eine nicht allzu-
groBe Anzahl von unscharfen Linien auf. Die meisten Linien (bzw. die daraus
abgeleiteten d-Werte) lassen sich dem Pulverdiagramm des Monazit, CePO,,
zuordnen. Allerdings ist eine vollige Ubereinstimmung zwischen dem Pulverdia-
gramm der fraglichen Substanz und dem idealen Monazit nicht immer festzustel-
len, so daB man erstere nicht ausschlieBlich mit Cerphosphat gleichsetzen kann.
Es handelt sich zT. um eine dem Monazit nahestehende, im Gitterbau sehr
ahnliche Verbindung. Weitere Linien zihlen zu den stirksten Linien von Weddel-
lit, CaC,0,-2H,0. Die geringe Schirfe der Linien 148t auf eine geringe Korn-
groBe und/oder einen stirkeren Fehlordnungsgrad der kristallinen Komponenten
schlieBen.

Opake RuBpartikel bilden eine wesentliche Komponente des Lungenstaubs.
Daneben sind farblose Partikel relativ haufig, die sich mehr oder weniger isotrop
verhalten und deren Lichtbrechung im Bereich zwischen 1,62 und 1,70 liegt.
Es konnte sich um Glassubstanz handeln, doch kommt auch mehr oder minder
amorphes Kalziumphosphat in Frage. Sollte es Glas sein, so miiBte wegen
der relativ hohen Lichtbrechung ein solches mit einem groBeren Anteil an
Schwermetallen vorliegen. SchlieBlich sind noch spharolithische Partikel zu er-
wihnen, die zu linglichen Aggregaten vereinigt sind und eine gewisse, wenn
auch geringe Doppelbrechung besitzen. Sie haben eine dhnliche Lichtbrechung
wie die zuvor erwdhnte Komponente. Man muB hierbei ebenfalls an Kalzium-
phosphat mit einem gewissen Anteil an seltenen Erden denken, das zumindest
teilweise schon kristallin ist. Bei einer solchen Deutung ist auch ein Zusammen-
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Abb. 4a und b. Meerschweinchenlunge nach experimenteller Applikation von a Ceritoxyden, im
normalen Licht, mit lymphatischen Reaktionen. H.E., 80 x, b Ceritfluoriden, im polarisierten Licht,
H.E., 80 x )
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Abb. 5. Meerschweinchenlunge mit Ablagerungen thoriumhaltiger Ceritfluoride. 30 Tage lang expo-

nierte Autoradiographie. 330 x

-

hang mit der rontgenographisch nachgewiesenen monazitdhnlichen Komponente
moglich, deren optische Eigenschaften bei geringerem Kristallisationsgrad und
héherem Kalziumanteil durchaus in stirkerem Mafle von jenen des Monazits
im eigentlichen Sinne abweichen konnen.

II. Ergebnisse der Tierversuche

Histologisch zeigen die Tiere mit einer Uberlebenszeit von 9 Wochen verstreut-
herdige kleine Staubdepots in der Umgebung von Bronchiolen und Blutgefafien.
Man sicht aber auch in den interalveolaren Septen schmale Ziige von Staubeinla-
gerungen (Abb. 4a). Ceritoxyde erscheinen im durchfallenden Licht als dunkel-
braune schollige Gebilde, im polarisierten Licht leuchten sie hellgelb bis orange-
gelb auf. Im Gegensatz dazu erscheinen anisotrope Ceritfluoride im durchfallen-
den Licht farblos, dhnlich wie etwa Quarz (Abb. 4b). Grobere Gebilde sind
offenbar sekundir durch Aggregation entstanden. In der Umgebung der Staub-
depots treten zahlreiche keimzentrenhaltige Lymphfollikel auf. Staubreiche Ma-
krophagen besitzen oft mehrere Kerne. Nach 9 Monate langer Uberlebenszeit
ist eine geringe Progredienz der histologischen Verinderungen feststellbar. Die
Fibrose hat zugenommen. Am GefiBsystem ist eine Wandverdickung mit Einen-
gung der GefaBlichtung nicht sichtbar.

Die Autoradiographie hat bei allen Tieren nach 30 Tage langer Exposition
in der Lunge cin stark positives Ergebnis gebracht (Abb. 5). Das spricht fiir
den Thoriumgehalt der verwendeten Substanzen.
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Erorterungen

Die sog. Seltenen Erdmetalle sind nicht so selten, wie zunichst angenommen
worden war; ihre haufigeren Vertreter finden sich in groBeren Mengen in der
Erdrinde z.B. als Zinn und Blei. Sie besitzen aufgrund ihres Atombaues sehr
dhnliche chemische und physikalische Eigenschaften, woraus die isomorphe Ver-
tretbarkeit untereinander in den kristallinen Verbindungen und die Schwierigkei-
ten in der Reindarstellung der einzelnen Elemente resultieren. In der Technik
finden natiirliche Gemische von SEM (sog. Cerit- bzw. Yttermetalle) Verwen-
dung in Form von Oxyden, Chloriden oder Fluoriden. Die wichtigsten Vertreter
der Cerit-Metalle sind Cer, Lanthan, Neodym und Praseodym. Mineralische
Verbindungen, die SEM enthalten, sind Monazit, Bastnéisit, Gadolinit und Wein-
schenkit. Als Spurenclemente sind SEM in der Asche von Buchenholz, Gerste,
Tabak, Weinreben und Steinkohle nachgewiesen. Die Industrie verwendet Sel-
tene Erden fiir die Herstellung von Feuersteinen, Eisen- und Leichtmetallegierun-
gen, in Bogenlampenkohlen, im graphischen Gewerbe und bei der Herstellung
sowie zum Polieren von optischen Glasern. Fine bedeutende Rolle spielt der
unterschiedlich hohe, aber nur selten vermiBte Gehalt der technischen Produkte
an Thorium, das sich wegen seiner chemischen Ahnlichkeit mit den SEM nur
schwer abtrennen 14t (Sykora et al., 1966).

Erstes Ergebnis unserer Untersuchungen ist die Feststellung, dal der Nach-
weis von Verbindungen SEM im histologischen Schnittpriparat der Lunge mit
den iiblichen und auch mit speziellen Farbemethoden nicht zu erbringen ist.
Polarisationsoptisch erhilt man zwar gewisse Hinweise auf das Vorhandensein
von Ceritoxyden durch hellgelbes bis orangegelbes Aufleuchten der im durchfal-
lenden Licht dunkelbraun aussehenden Partikel. Doch darf diese Eigenschaft
nicht als spezifisch gewertet werden. Im Gegensatz dazu erlaubt die réntgenogra-
phische Untersuchung mit dem Debye-Scherrer-Verfahren und besonders die
Elektronenmikrosonde nach den im ersten Teil der Arbeit angegebenen pripara-
tiven MaBnahmen eine sehr feine Differenzierung und Identifizierung der Verbin-
dungen SEM und anderer schwerer Elemente. Sind sie thoriumhaltig, 146t sich
dies autoradiographisch erfassen. Es gibt aber SEM-Priparationen, némlich
solche aus Bastnasit bereitete (Ramdohr-Sirunz, 1967),die thoriumfrei und daher
mit der Autoradiographie nicht zu belegen sind. Das zeigen die entsprechenden
Analysen von Lungengewebe bei unserem Reprophotographen.

Die zweite hier zu erdrternde Frage betrifft das Verhalten von Cer-Staub
im Organismus. Wie grundsitzlich bei Staublungenerkrankungen sind auch bei
unseren Beobachtungen nach Einatmung von SEM-Verbindungen beim Men-
schen und im Tierversuch feinste Staubteilchen auf dem Luftwege bis in die
Alveolen gelangt. Dort sind sie z.T. von Alveolarmakrophagen aufgenommen
und z.T. in den interalveoliren Septen abgelagert worden. Lymphogen ist ein
Weitertransport von SEM-Partikeln in die lymphoretikuléren Zellen in der Wan-
dung und Umgebung kleiner Bronchien erfolgt. Die Teilchen werden in den
Zellen nicht nennenswert aufgeldst, sondern bleiben im Zytoplasma gespeichert.

Zunichst entstehen am Ort der Staubablagerungen entziindliche Prozesse nach
Art von Fremdkérperreaktionen. Lymphozyten, Plasmazellen, Histiozyten und
Fibroblasten bilden Granulome, in denen sehr bald epitheloide Zellen mit reich-
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lichem rauhen endoplasmatischen Retikulum auftreten. Ein weiteres charakteri-
stisches Element sind mehrkernige Riesenzellen. Sie konnen sich z.T. durch
Verschmelzung benachbarter epitheloider Zellen bilden, wofiir ausgedehnte Ver-
fingerungen peripherer Zytoplasmafortsitze, manchmal in Gestalt kreuzartiger
Einfaltungen, sprechen. Erfolgt die Resorption verschmolzener Zellmembranen
nicht vollstindig, kénnen Membranreste in vereinigten Zellen noch lange nach-
weisbar bleiben. Manche Riesenzellen entsprechen dem Fremdkdrpertyp, andere
gleichen dem Langhanstyp. Wir haben den Eindruck gewonnen, dall solche
Formunterschiede von Riesenzellen verschiedene zeitliche Stadien ihrer Entwick-
lung widerspiegeln, die mit unterschiedlichen Funktionszustinden zusammen-
hiangen. ,,Fremdkoérperriesenzellen* mit kristallinen Zytoplasmaeinschliissen
und ganz unregelmidBiger Verteilung der Zellkerne im Zelleib halten wir fiir
eine frithe Erscheinungsform nach Fusion mehrerer epitheloider Zellen in den
Staubgranulomen. Im Rahmen gesteigerter Resorptionsleistungen werden die da-
flir notwendigen Organellen, vor allem Ergastoplasma und Mitochondrien, ver-
mehrt aufgebaut. Oft findet man auBerdem eigenartige, lichtmikroskopisch ho-
mogen erscheinende, PAS-positive, strahlige Gebilde, die nach elektronenmi-
kroskopischen Untersuchungen von Cain und Kraus aus teils sich durchkreuzen-
den Biindeln kollagenfreier Fibrillen und teils parallel gelagerten mikrotubuliren
Systemen bestehen. Unter deren Einwirkung erfolgt dann eine ,,Ordnung’ der
Kerne und der Organellen derart, dall sie an den Zellrand verlagert werden.
Auf solche Weise entsteht eine ,,Langhanszelle®. Dieses mikrotubuldre System
bildet oft ein oder mehrere Asteroid-bodies, deren Arme lichtmikroskopisch
von einer schmalen, bandférmigen hellen Zone umgeben sind, und auf die
nach auBen zahlreiche helle Blaschen und dunkel gefarbte Residualkdrper sowie
inkorporierte Staubteilchen folgen. Im weiteren Verlauf werden in den Granulo-
men und interalveoldr kollagene Fasern gebildet. SchlieBlich bleiben kleine peri-
bronchiale und perivaskuldre staubhaltige hyaline Knotchen und eine streifige
septale Fibrose zuriick.

Von wesentlicher Bedeutung fiir die Frage eines womdglichen Fortschreitens
der Verdnderungen ist nach unseren Beobachtungen der Thoriumgehalt des
Staubes (Houtermans, 1959). Thoriumdioxyd ist ausgesprochen stark fibrobla-
stisch und in dieser Eigenschaft dem Siliziumdioxyd vergleichbar (Brunner und
Riittner, 1957). Im Lungengewebe des Reprophotographen haben wir mit keiner
Untersuchungsmethode, einschlieBlich der Autoradiographie, Thorium nachwei-
sen konnen. Wenn bei diesem Patienten die Fibrose im Verlauf der 25jidhrigen
Berufsausiibung langsam fortgeschritten ist, mul die Progredienz auf dic perma-
nente Exposition mit stdndig sich wiederholender Aufnahme von SEM-haltigen
Staubpartikeln zurlickgefithrt und als anhaltende Begleitreaktion um die stets
von neuem erfolgenden Ablagerungen aufgefalit werden. Beendigung der Exposi-
tion fiithrt, im Gegensatz zu der Silikose, zum Stillstand des Lungenprozesses,
sofern der SEM-Staub thoriumfrei ist. In diesem Falle erweist sich der SEM-
Staub als fast inert. Im Gegensatz dazu wurden in den beschriebenen Tierversu-
chen thoriumhaltige Ceritoxyde und Ceritfluoride benuizt, die schon nach einer
einmaligen intratrachealen Applikation fortschreitende Fibrosierungen infolge
anhaltender Strahlenschidigung bewirkt haben. Schwielenbildungen sind nach
9 Monate dauernder Beobachtungszeit nicht erkennbar.
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Auffallig ist in der Lunge des Menschen und der Versuchstiere ein reichlicher
Gehalt der Fremdablagerungen an Eisen. Der Eisenanteil des Staubes stammt
zum Teil aus den eingeatmeten Partikeln, z.T. mufl er als endogenes FEisen
aus intrapulmonalem Blutzerfall abgeleitet werden.

In allen unseren Beobachtungen finden sich regionale Auswirkungen in Form
eines perifokalen Emphysems, das unterschiedlich stark entwickelt ist. Die Bron-
chien zeigen eine chronische Entziindung; Deformierungen und Abknickungen
von Bronchien sind nicht nachweisbar. In der Lunge des Reprophotographen
ist es auBlerdem in den betroffenen Bezirken zu einer méaBigen Fibrose und
Hyalinose der Wandung kleiner Pulmonalarteriendste gekommen.

Interessanterweise haben wir bei Vergleichsuntersuchungen mit der Elektro-
nenmikrosonde im Lungengewebe eines Silikotikers auBler zahlreichen silizium-
haltigen Gebilden auch SEM als untergeordnete Komponente des eingeatmeten
Mischstaubes feststellen konnen. Das spricht dafiir, daB Mineralien mit SEM
auch bei uns hiufiger vorkommen als bislang bekannt war. Walenta hat 1975
zum Beispiel in Erzgingen des Schwarzwaldes mehrfach Mineralien mit SEM
als Hauptbestandteilen nachgewiesen. Daraus ergeben sich vielleicht neue
Aspekte fiir die Beurteilung von Mischstaubsilikosen bei Steinhauvern dieser
Gegend, vor allem dann, wenn der Staub zusétzlich thorivmhaltig ist.

Insgesamt erweist sich als wichtigstes Ergebnis unserer Beobachtungen die
Feststellung, daB fiir das Verhalten SEM nach Aufnahme in den Organismus
das Vorhandensein bzw. der Anteil von Thorium entscheidende Bedeutung hat.
Thoriumfreie Ceriterden fiihren in Abhingigkeit von der Dauer und Intensitat
der Exposition zu unterschiedlich starken ,,Begleitreaktionen® in Gestalt ver-
streutherdiger Granulome und einer septalen Fibrose. Mit Beendigung der Expo-
sition kommt der ProzeB zum Stillstand. Thoriumhaltige Verbindungen der
SEM bewirken eine Strahlenfibrose, die unabhidngig von der Dauer der Staub-
aufnahme auch nach Beendigung der Exposition weiter fortschreitet. Fiir den
Nachweis SEM im Lungengewebe eignet sich besonders die Elektronenmikro-
sonde und die Réntgenographie (Debye-Scherrer-Verfahren).
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