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(Eingegangen am 9. Md&rz 1955)

Unter der Benennung ,Mikrolithiasis alveolaris pulmonum?” beschrieb
Puhr (23) im Jahre 1933 auf Grund eines sezierten Falles eine Lungenerkran-
kung, beider in beiden Lungen diffus in den Alveolen mikroskopische Steinchen,
Mikrolithen, entstanden. Diese Lungenkrankheit ist mit den anderartigen,
sogenannten tuberdsen, oder verdstelten Knochenbildungen der Lunge (Pneu-
mopathia osteoplastica) nicht zu verwechseln. In Puhrs Falle waren die Lungen
infolge der Mikrolithen sandsackartig kdrnig, und beim Aufschneiden knirsch-
ten sie. Ein Jahr fruher hatte SCHILDKNECHT (26) einen dhnlichen Fall mit-
geteilt. Ausser diesen beiden haben wir in der Literatur weitere sieben &hn-
liche, durch Sektion erkannte Féalle feststellen konnen. Marini und Mitarbeiter
(20) erwdhnen noch vier Autoren (s. Literatur). Im Lebenden gelang die Dia-
gnose der Krankheit,und zwar auf Grund einer aus anderer Ursache vorgenom-
menen Lungenpunktion, bisher nur Lindig (17) im Jahre 1951. In den Abhand-
lungen werden im allgemeinen die Sektionsbefunde nur von Erwachsenen
mitgeteilt. Im Kindesalter und gleichzeitig am lebenden Kind wurde die Dia-
gnose der Mikrolithiasis zuerst von Petranyi (1952) aufgestellt und der Fall
nach langerer vorheriger Beobachtung an Hand des bioptischen Befundes von
chronischer Miliartuberkulose differenziert. Die Frihdiagnose dieses Falles
ermdglichte zum erstenmal die eingehende klinische Untersuchung des Kran-
ken vom Gesichtspunkt der Mikrolithiasis. Uber diesen einzig dastehenden
Fall haben in rontgenologischer Hinsicht Petranyi und Zsebok (22) schon
berichtet. Wesentlich sind aber auch die Angaben, die im Laufe der von uns
durchgefuhrten Laboratoriums- und bioptisch-pathologischen Untersuchung des
Falles festgestellt werden konnten. Die Pathogenese der Mikrolithiasis ist
durchaus noch nicht als geklart zu betrachten, so dass die Mitteilung unserer
einschldgigen Beobachtungen wohl auf Interesse rechnen darf.

Krankheitsverlauf: Der Kranke wurde am 15. Il. 1939 geboren und zeigte bis zum
Alter von 6 Monaten eine normale Entwicklung. Zu diesem Zeitpunkt trat Keuchhusten
auf, dem bis zum Alter von 1—1)4 Jahren wiederholte Bronchitisanfdlle folgten. Im Alter
von 1Yy2Jahren bekam das Kind eine 3 Monate wahrende Lungenentziindung, die sich im
Alter von 2 Jahren in leichterer, kirzerer Form wiederholte. Hiernach folgten Mittelohr-
entziindung, Schafpocken und Masern. Im Alter von 3 Jahren trat erneut eine Lungencnt-
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zindung auf. Zu dieser Zeit wurde sehr viel schleimig-eitriges Sputum entleert. Seither hatte
das Kind keine Lungenentzindung mehr, blieb aber in der Entwicklung zurick und hatte
zeitweise Husten und Temperaturerhéhung. Mit 7 Jahren kam Patient mit Parotitis zum

Abb. 1. Ventrodorsales Summations-Rontgenbild
Abb. 2. Kontaktkopie vom ventrodorsalen Bild. Die Mikrolithen sind gut zu erkennen

erstenmal ins Krankenhaus, und auf Grund des damaligen Lungenréntgenbefundes wurde
er im Mai 1947 mit der Diagnose ,chronische Miliartuberkulose” in das Sanatorium fur
tuberkulose Kinder auf dem Szabadsdg-Berg eingewiesen. Auf Grund der hier durchgefihr-
ten Beobachtungen (Dr. Petranyi) wurde der Fall zu dieser Zeit fiir eine ungewdhnliche
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Erscheinungsform der chronischen Miliartuberkulose gehalten. Der Kranke erhielt die Gbliche
Sanatoriumsbehandlung. Fir die merkwirdige, symptomarme und langsame Krankheits-
form konnte wé&hrend der Beobachtungszeit keine entsprechende Erkldrung gegeben
werden. Der Kranke verschwand dann fir langere Zeit, kam aber im Oktober 1952 mit der

Abb. 3. Mikrolithen ohne Entkalkung. 100 X, Hamatoxylin-Eosinfarbung
Abb. 4. Mikrolithen im entkalkten Material. 100 X, Hamatoxylin-Eosinfarbung. a == Fibrose
Abb. 5. Wachsender, grosserer Mikrolith aus dem entkalkten Material, mit gut erkennbarer
konzentrischer Struktur und zentralem Kern. An der Peripherie des Gebildes ist die Auf-
lagerung desquamierter Deckzellen zu sehen. 500 X, Hamatoxylin-Eosinfarbung
Abb. 6. Intraalveoldres Knochengebilde, das einen Mikrolithen von schichtiger Struktur um-

schliesst. 100 X, Hamatoxylin-Eosinfarbung

Diagnose Nieren- und Miliartuberkulose im Kinder-Tuberkuloseheim zu Ujpest erneut in
unsere Beobachtung. Allgemeinzustand und Rdontgenbefund zeigten im Vergleich zu den
Befunden im Jahre 1947 keine wesentliche Abweichung. Fir das Réntgenbild war kennzeich-
nend (Abb. 1 und 2), dass in beiden Lungenfeldern sandkornartige, miliar gelagerte, inten-
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siven Schatten gebende, harte, kleinherdige, kalkige Veradnderungen zu sehen waren, die in
der Umgebung des Herzens, vor allem an der Basis, einen zusammenfliessenden homogenen
Schatten ergaben. Neben diesen punktartigen Schatten waren vom Hilus ausgehend, stellen-
weise den Bronchiolen- bzw. Azinuswdnden entsprechend, streifige Verschattung und inter-
lobéare Streifen sichtbar.

Laboratoriumsuntersuchungen. Die morphologische, serologische und biochemische
Untersuchung des Blutes wies keine Abweichung vom Normalen auf. Auch der Serum-
phosphor- und Kalziumhaushalt waren als normal zu betrachten. Die Kongorot-Probe zeugte
nicht fir Amyloidosis. Der Harnbefund war normal. Im Zeitpunkt der biochemischen Unter-
suchungen (1. IX. 1952) deutete auch die Clearance-Untersuchung auf eine normale Nieren-
funktion. Eine myokardiale Lé&sion, ein Vitium Hess sich weder physikalisch noch durch
EKG nachweisen. Die Vitalkapazitdt der Lunge war nur wenig vermindert, eine Differenz
laut Knipping war nicht vorhanden (Dr. G. Varga, Lungenklinik). Im Knochensystem
des Kranken war eine gesteigerte Resorption der Kalksalze, die bei einem umfangreicheren
Niederschlag von Kalksalzen in der Lunge vielleicht zu erwarten gewesen ware, nicht zu
beobachten. Der jetzt 15 Jahre alte Kranke steht seit 1952 unter unserer standigen Kontrolle.
Nachuntersuchung des Patienten wurde zwecks Entscheidung tUber die weiteren Massnahmen
und das Schicksal des Kranken auf Empfehlung von Prof. Dr. F. KovATS eine Biopsie aus
der Lunge vorgenommen (Oberarzt Dr. K. JOS, Abteilung fiir Lungenchirurgie im Janos-
Krankenhaus).

Ergebnis der bioptisch-histologischen Untersuchung. Der bioptische Lungenteil war
ein 22 mm langes und 10 mm breites, also etwa pflaumenkerngrosses Gewebsstiick, das eine
eigentimlich reibpapierartig rauhe Schnittflaiche aufwies. Die Fixierung erfolgte in 10%igem
Formalin. Die histologische Untersuchung geschah mit und ohne Entkalkung. Ohne Ent-
kalkung sind intraalveoldr gelagerte Kérperchen von schichtiger Struktur zu sehen, in derem
Inneren ein zentral gelegener Kern beobachtet werden kann (Abb. 3). Die durchschnittliche
Grosse der Korperchen betrdgt 0,5 mm. Einwandfreie Bilder konnten nur durch Entkalkung
gewonnen werden (5 %ige Salpetersdure) (Abb. 4 und 5), doch entstanden in diesen Préa-
paraten an den Stellen der ausgeldsten anorganischen Salze, zwischen den Konkrement-
schichten oder an den Radndern Spalten und Licken verschiedener Grdsse. In einem Préparat
ist in einer stark erweiterten Alveole eine intraalveolar gelegene Knochenplatte zu sehen,
die ein charakteristisch geschichtetes Konkrement umschliesst (Abb. 6). Interstitielle und
subpleurale Knochengebilde, die Leicher (15) erwé&hnt, haben wir in unserem bioptischen
M aterial nicht beobachtet. Das Interstitium der Lunge ist stellenweise zu narbigen Bindeln
vermehrt (Abb. 4). Im narbigen Bindegewebe ist nur eine maéssige entziindliche Infiltration
wahrnehmbar. Nicht jede Alveole enthdlt Konkrement. Zahlreiche Alveolen sind leer, doch
weisen sie ein stark erweitertes Lumen auf. An den von Narbengewebe freien Stellen ist die
Alveolenwand dinner. Besonders wichtig ist die Beobachtung, dass im Biopsiematerial
Odem nicht beobachtet werden konnte. Verstreut fanden wir auch Alveolen, in denen eine
Desquamation der Deckzellen zu sehen ist. Die Deckzellenauskleidung dieser Alveolen ist
dabei meist auffallend geschwollen. Es muss jedoch nachdricklich hervorgehoben werden,
dass der hier beobachtete Desquamationsprozess sich von dem Bild der sog. desquamativen
Pneumonie wesentlich unterscheidet, das bei den Ublichen chronischen Entzindungen der
Lunge wahrzunehmen ist, da in unserem Falle die Desquamation nur in einigen verstreuten
Alveolen anzutreffen ist und die abgeldsten Zellen ein auffallend dunkel geféarbtes homogenes
Plasma aufweisen (Abb. 7). Sharp und Danino (28), die in ihrem Fall &hnliche Gewebsver-
dnderungen beobachtet hatten, sprechen — unserer Ansicht nach unberechtigterweise —
von Monozyten, obwohl auch Leicher (15) die Desquamation des alveoldren Epithels und
die hieraus entstandenen Riesenzellen mit homogenem eosinophilen Plasma hervorhebt.
Die abgelésten Zellen enthalten feine Staub- oder Russkdérnchen. Die in das Lumen der
Alveolen gelangten Zellen hallen sich sofort zusammen. Die Konturen der zusammenge-
ballten Zellen verschwinden und die blauliche Fé&rbung des Zellkonglomerates sowie ihre
feinschaumige, pordse Struktur zeigt in entkalkten Prdparaten den Beginn der Verkalkung an
{Abb. 8). An den Randern sind jedoch die Zellkerne noch gut zu erkennen. Mit dem Fort-
schreiten der Verkalkung nimmt in den entkalkten Praparaten die den Platz der ausgeldsten
Kalksalze anzeigende pordse Struktur noch zu (Abb. 9). Das weitere Wachstum dieser Gebilde
wird von abgeldsten alveoldaren Deckzellen hervorgerufen, die sich auf den zentralen kalkigen
Klumpen auflagern (Abb. 5 und 9). Die abgeldésten Deckzellen bilden stellenweise riesen-
zellenférmige Formationen (Abb. 10). Zweifellos kénnen die intraalveol&r gelagerten schich-
tigen Korperchen auch infolge der allm&hlichen Verkalkung dieser mehrkernigen Rie-
senzellen wachsen. Die Riesenzellen kann man nicht einfach als Fremdko6rper-Riesen-
zellen betrachten, da sie meist gerade in der Umgebung der entwickelten Konkremente
fehlen.
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An dem zur Verfiigung stehenden geringen Biopsiematerial konnten wir keine chemische
Analyse vornehmen, so dass wir uns auf die nach Schitdknecht (26) durchgefiihrten mikro-
chemischen und Fé&rbungsuntersuchungen beschrdnken mussten. Die Kd&rperchen weisen
ohne Entkalkung nach Behandlung mit Lugol-L6sung eine blassgelbe Farbe auf. Nach
Behandlung mit Schwefelsdure verdndert sich diese Farbe nicht, aber es entstehen nadel-
formige Kristalle. Methylviolett farbt die Kdrperchen hellviolett. Mit Kongorot farben sich

Abb. 7. Die alveoldren Deckzellen desquamieren und ballen sich zusammen. Die Deck-
zellenauskleidung der Alveolen besteht aus geschwollenen Zellen. 500 X. Hadmatoxylin-Eosin-
farbung
Abb. 8. Beginnende Verkalkung in aus zusammengehallten Deckzellen entstandenem Zell-
konglomerat. (a). Anden Randern sind die Zellkerne noch gut zu erkennen. 500 X, Hamatoxylin-
Eosinfarbung
Abb. 9. An der Peripherie des entstehenden, infolge Entkalkung porés gewordenen Mikro-
lithen lagern sich zusammengeballte alveolare Deckzellen ab. In dem sich entwickelnden
Mikrolithen bildet sich eine konzentrische Struktur. 500 X, Hamatoxylin-Eosinfarbung
Abb. 10. Im entkalkten Prédparat nehmen den Platz der ausgeldsten Kalksalze fugenartige
Spalten und Loécher ein (a), in deren Umgebung eine aus zusammengeballten Deckzellen
bestehende riesenzellenartige Formation sichtbar ist (b)

3 Acta Morphologica V12
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die Konkremente ebenso blassrot wie das umgebende Lungengewebe. Mit polychromem
Methylenblau kommt ebenso wie im Lungengewebe blassblaue F&rbung zustande. Ent-
kalkte Schnitte weisen im wesentlichen dieselben Farben auf, nur dass bei Behandlung
mit Schwefelsdure nach Lugol-Ldsung keine Kristalle entstehen und mit Methylviolett eine
schwéchere Féarbung in Erscheinung tritt. Eine fir Amyloid entsprechende submikroskopische
Struktur laut Romhanyt (24) haben wir nicht beobachtet. Fibrin ldsst sich in entkalkten
Schnitten nicht nachweisen. Mit Alizarin-Farbung nach Cameron (3) farbten sich auch in
unserem Falle die Konkremente ohne Entkalkung schén rot, und auch die Kossasche Reak-
tion ergab eine lebhaft schwarze Farbung. Ohne Entkalkung entstanden bei der Behandlung
der Korperchen mit Salzsdure und Salpetersdure Gasbldschen. Behandlung mit Oxalsaure
flihrte zur Bildung von briefumschlagférmigen, Behandlung mit Schwefelsdure zur Ent-
stehung von nadelférmigen Kristallen. Bei der Turnbull- und Berlinerblaureaktion trat ohne
Entkalkung in den meisten Koérperchen Blaufarbung auf. INach Entkalkung kam diese Farbe
nicht zustande. Elastische Fasern vermochten wir in den Konkrementen nicht nachzuweisen.

Aus all diesen Untersuchungen geht hervor, dass die Kérperchen kein Amyloid ent-
halten, sondern Uberwiegend aus Ca-Salzen bestehen. Ferner ergeben die Eisenreaktionen,
dass die Konkremente auch Eisen enthalten.

Besprechung

Die histomorphologischen und histochemischen Befunde zusammenfas-
send, konnen wir feststellen, dass wir es in unserem Falle mit echten mikro-
skopischen Steinen, d. h. Mikrolithen, zu tun haben, die intraalveoldr gelagert
sind. Deshalb sind wir berechtigt, den Fall in die bisher mitgeteilten Félle
von alveoldrer Lungenmikrolithiasis einzureihen. Die eine miliare Verdnderung
nachahmende Lokalisation der Mikrolithen, ihre grosse Zahl und Form berech-
tigt in unserem Falle ausserdem auch zum Gebrauch der Bezeichnung miliar,
wie dies in der rontgenologischen Mitteilung von Petranyi und Zsebok (22)
geschah. Auf Grund des Ergebnisses der histologischen Untersuchung erblicken
wir das Wesentliche bei der Mikrolithentstehung im Abstossen des Alveolar-
epithels und in ihrer wéahrend der Entstehung mehrkerniger Riesenzellen
erfolgenden Verkalkung. Es bleibt noch die Frage offen, wie wir diesen Befund
mit den bisherigen Hypothesen iber die Entstehung der Mikrolithen in Uberein-
stimmung bringen kdnnen?

Mit der Entstehung der Mikrolithen haben sich sdmtliche zitierte Autoren
mehr oder minder eingehend beschéftigt. Die aufgeworfenen Probleme lassen
sich nach Manz (19) in zwei grosse Gruppen, die Fragen der formalen und
kausalen Genese, einteilen.

In bezug auf die formale Genese erscheint als wichtigste Frage, ob zwischen
den Lungenmikrolithen und den sog. Corpora amylacea irgend eine Ahnlichkeit
oder Beziehung besteht? Diese Frage wurde zuerst von Schildknecht (26)
gestellt. Obwohl die Mikrolithen in seinem Falle nicht die charakteristische
Fé&rbung des Amyloids aufweisen, entschied er sich doch dafir, dass unter
Bertcksichtigung ihrer Struktur, aus rein morphologischen Grinden von Cor-
pora amylacea gesprochen werden kann.

Die Corpora amylacea, amyloiden Kdrperchen der Lunge sind &hnliche
Korperchen wie die Gebilde von schichtiger Struktur gleichen Namens, die
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in der Prostata usw. anzutreffen sind. Die Amyloidkérperchen der Prostata
sind etwa 15—20 Mikron grosse Kd&rperchen von konzentrischer Struktur,
die meist aus eingedicktem eiweissreichen Sekret entstehen und sich bei der
Farbung &hnlich verhalten wie Gewebsamyléid. In der Lunge haben Fried-
reich (6 und 7), Ceelen (4), Lubarsch und Plenge (18), Kriuckmann (12),
Stumpf (31), Kohn (11), Brutt (2), Zahn (33), Siegert (29), Langhans (14),
von russischen Autoren HUSSEINOFF (9) Corpora amylacea beobachtet. Die
Auffassung dieser Autoren Uber die Entstehung der Kdrperchen weicht von-
einander ab. Die meisten messen den desquamierenden alveoldren Deckzellen
Bedeutung bei, wéhrend einzelne die Wichtigkeit der aus den desquamierten
und zusammengeballten Deckzellen entstandenen Riesenzellen betonen. Andere,
so Lubarsch und Plenge, schreiben den Riesenzellen nur eine Rolle als Fremd-
kdrper-Riesenzellen zu.

Leicher (15) erklart die Lungenmikrolithen mit der Verkalkung pra-
formierter Amyloidkdrperchen. Im Gegensatz zur Auffassung von Brutt (2)
und Stumpf (31) schreibt er bei der Entstehung der Amyloidkdrperchen den
aus dem desquamierten alveoldren Epithel entstehenden Riesenzellen keine
Bedeutung zu. Im allgemeinen lenkt Leicher die Behandlung der ganzen Frage
einseitig auf die physiko-chemische Linie und gelangt dadurch unserer Ansicht
nach zu falschen Schlussfolgerungen. Seiner Auffassung nach ist bei der Ent-
stehung der Mikrolithen die kolloidchemische Reaktion das Primére ; zu
ihrem Zustandekommen sei das Odem unentbehrlich. Demgegeniiber bezieht
sich unser im Lebenden beobachteter Fall, der nach dem klinischen Bild bisher
im wesentlichen frei von ernsthafteren Kreislaufstdrungen war, auf ein junges
Individuum. In den Schnitten des bioptischen Materials vermochten wir kein
6dem festzustellen. Wir teilen also nicht jenen Teil der Auffassungen Leichers
(15), wonach zur Entstehung der Mikrolithen ein durch Kreislaufstorung ent-
standenes 6dem unbedingt erforderlich sei, aber auch den nicht, dass der
Verkalkung der Gebilde den Corpora amylacea entsprechende, aus Eiweiss
bestehende Kdrperchen schichtiger Struktur vorangehen. Von seinen Uber-
legungen scheint jedoch treffend die Betonung der Tatsache, dass Kalknieder-
schldge vorzugsweise in solchen nekrotischen (unserer Ansicht nach richtiger :
nekrobiotischen) Geweben zustande kommen, die noch einen gewissen Stoff-
wechsel besitzen. Dieses Ph&nomen, das HUECK (8) auch in desquamiertem
alveoldrem Epithel beobachtete, kann man als Kalkhunger der nekrotischen
(oder richtiger : nekrobiotischen) Gewebe bezeichnen. Bei der Untersuchung
unserer Schnitte kdnnen wir feststellen, dass — von der Verkalkung abgesehen —
die Mikrolithbildung im wesentlichen &hnlich vor sich geht wie bei den die
Entwicklung der Corpora amylacea betreffenden Beobachtungen von Zahn
(33), Lanohans (14), Ceelen (4), Krickmann (12), Stumpf (31), Brutt (2)
und Kohn (11). Diese Autoren leiten die Corpora amylacea der Lunge aus dem
desquamierten alveoldren Epithel bzw. aus den daraus entstandenen Riesen-

3%
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zellen ab. Es kann angenommen werden, dass diejenigen Mikrolithen, die im
Sharps und Damnos (28) Falle im Lymphgewebe vorgefunden waren, secundéar
m it Lymphzellen umgewuchert waren. Ubrigens in ihrer Abb. 13., kann man auch
eine mit Lymphgewebe umgeschlossene, durch geschwollene Epithelien aus-
gekleidete Alveole sehen. In der Literatur der Lungenmikrolithiasis misst
hauptsdchlich Schitdknecht (26) dem desquamierenden alveoldren Epithel in
der Entstehung und im Wachstum der Mikrolithen Bedeutung bei. Auf Grund
der zwischen den beiden Gebilden bestehenden morphologischen Ehnlichkeit
halten auch wir die Mikrolithen fir Gebilde, die den Corpora amylacea der
Lunge in hohem Masse dhnlich sind, mit der Einschrdnkung, dass im Gegensatz
ZU Leicher (15) nicht pradformierte Corpora amylacea verkalken, sondern der
Kalkniederschlag schon im Anfangsstadium der Entstehung auftritt.

Kurz missen wir noch auf die in einem Prdparat beobachtete intraal-
veoldre Knochenplatte eingehen, deren fensterartige Spalte einen Mikrolithen von
schichtiger Struktur umschliesst (Abb. 6). Ahnliche intraalveoldare Knochen-
platten werden von Sharp und Danino (28) erwahnt. Nach Ansicht dieser
Autoren kommen solche Knochengebilde in der Weise zustande, dass sich an
der Peripherie der Mikrolithen im Laufe des Wachstums an stelle kalkiger
Substanz Knochen auflagern. Es erscheint als wahrscheinlich, dass es sich
auch in unserem Falle um eine &hnliche Knochenbildung handelt.

Im Zusammenhang mit der kausalen Pathogenese der Sternchen kommen
mehrere Moglichkeiten in Frage.

Schildknecht (26) nimmt im Zusammenhang mit der Entstehung der
M ikrolithen die Moéglichkeit einer Kalkstoffwechselstérung an und zieht sodann
den Schluss, dass sog. ,,Kalkmetastasen” nicht als wahrscheinlich zu betrach-
ten sind. PUHR (23) setzt in dem von ihm mitgeteilten Fall voraus, dass die
Ca-Ausscheidung infolge dysenterieartiger Darmverdnderungen und Nieren-
entziindung behindert war, was im Organismus das Zustandekommen einer
Kalkblockade herbeifihrte. Die Annahme einer Stérung im Kalkstoffwechsel
wird jedoch von den mitgeteilten Fédllen und auch von unserer Beobachtung
nicht bestétigt.

Manz (19) glaubte in seinem Fall verkalkte Pilzfdden nachweisen zu
kénnen. In der Literatur findet sich jedoch nirgends ein dhnlicher Befund,
und auch in unseren Schnitten haben wir keine Pilzfadden gefunden. Ferner lenkt
Manz die Aufmerksamkeit auf den hohen Aluminium- und Magnesiumgehalt
der Mikrolithen, der seiner Ansicht nach nur dadurch zu erklaren ist, dass bei
der Entstehung der Konkremente exogene Stoffe mitwirken. Auf die eventuelle
Rolle von exogen in die Lunge gelangten Kalksalzen machen auch BENARD
und Mitarbeiter (1) sowie Marini und Mitarbeiter (20) aufmerksam.

In einem Teil der Mitteilungen ist von wiederholter Lungenentzindung,
langwierigem Bronchialkatarrh oder Erkdltungskrankheiten die Rede. PUHR (23)
erwédhnt eine siebenmal wiederkehrende Lungenentziindung. Die Bedeutung
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des chronischen Bronchialkatarrhs wird auch von Schildknecht (26) betont.
Der Patient von Manz (19) wohnte in der Kindheit in einer feuchten und nicht
heizbaren Bretterbude, war mehrfach krank und hustete viel. In Jonas Fall
(10) lesen wir von rezidivierendem fieberhaftem Rheumatismus, wdhrend Munk
(21) einen 15 Jahre dauernden Fall von fiebrigem Rheumatismus erwéhnt.
Ubrigens Munks Fall, soweit es aus seiner Abhandlung beurteilt werden kann,
vom Gesichtspunkte der Mikrolithiasis kann nicht als typischer Fall angesehen
werden. Sharp und Danino (28) lenken die Aufmerksamkeit auf die Bedeutung
der rheumatischen Pneumonitis. Da jedoch im grdssten Teil der in der Literatur
mitgeteilten Fdlle kein akuter Rheumatismus Erwdhnung findet, muss ihrer
Meinung nach angenommen werden, dass Knochengebilde und Mikrolithen
auch Resultate verschiedener Typen der Pneumonitis sein kdnnen.

In der Anamnese unseres Falles kommen neben Keuchhusten wiederholte
Bronchitis und Lungenentziindung vor. Doch gibt es auch Mitteilungen, in
denen derartige Angaben nicht anzutreffen sind (Leicher, 15, Sharp und
Danino, 28). Die im Fall von Sharp und Danino vorkommende Pleuritis
kann mit der Mikrolithiasis nicht in Zusammenhang gebracht werden, da es
nicht wahrscheinlich ist, dass die im Rd&ntgenbild sichtbare ausgebreitete und
spdter kaum progredierende Verdnderung im Laufe von 12 Monaten zustande
kam. Es ist demnach anzunehmen, dass die Mikrolithiasis in einem Teil der
Fé&lle ohne ROntgenbeobachtung und ohne auffallende Antezedenzien latent
zur Entwicklung kam. Im Zustandekommen der Mikrolithiasis schreiben auch
wir den chronisch-entzindlich bedingten Verédnderungen der Lunge eine wich-
tige Rolle zu. Nachdem sich jedoch in den bisher mitgeteilten Féallen und auch
in unserem Fall, wie es durch das Rdéntgenbild nachweisbar ist, die Konkrement-
bildung und die damit zusammenhdngenden interstitiell-desquamativen Ver-
&nderungen diffus auf beide Lungen erstrecken und sich nicht — wie die Pneu-
monien — auf einzelne Lungengebiete beschrédnken, scheint es uns richtiger,
vom entzindlich bedingten Umbau des Lungengewebes und nicht unmittel-
bar von einer entzindlichen Verdnderung zu sprechen. In gewissen Fallen ist
scheinbar der in den Lungen zum Ablauf kommende Entzindungsprozess,
vielleicht durch Beeinflussung des Blut- oder Lymphkreislaufes im ganzen
Lungenkomplex, imstande, einen mit Zwischengewebevermehrung und Epithel-
desquamation verbundenen, progredierenden Prozess in Gang zu setzen, der
die Entstehung der den Corpora amylacea &hnlichen Mikrolithen und Knochen-
platten ermdglicht.

Gegenuber den theoretischen Erwédgungen Leichers (15) halten wir auf
Grund unserer Beobachtungen am Lebenden und des Falles von Manz (19)
die Mikrolithiasis fir eine Krankheit mit ausserordentlich langwierigem Ver-
lauf. Fassen wir die pathologischen Daten und klinischen Beobachtungen
zusammen, lassen sich im Ablauf der Mikrolithiasis grundsdtzlich zwei Phasen
unterscheiden. Die erste Phase umfasst die in den Lungen vor sich gehende
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chronische interstitielle Verdnderung, mit Epitheldesquamation und Bildung
der aus der Verkalkung der desquamierten Epithelzellen entstehenden Mikro-
Kthen. Diese Phase beginnt wahrscheinlich schon im Kindes- bzw. Jugendalter.
In der zweiten Phase lésen die zunehmende Lungenfibrose, das kompensatorische
Emphysem der mikrolithiasisfreien Gebiete, und die langsame Abnahme der
Atmungsflache kardiale Dekompensation aus. Die beiden Phasen gehen natir-
lich allmahlich ineinander Uber, da aus unseren Untersuchungen hervorgeht,
dass die interstitiell-desquamative Verdnderung und die damit zusammenhdén-
gende Konkrementbildung nicht zu einem gewissen Zeitpunkt zum Abschluss
kommt, sondern langsam progredierend zur kardialen Dekompensation fihrt.
Bei unserem Patienten lag die erste Phase der Erkrankung bereits im 7. Lebens-
jahr vor, und eine kardiale Dekompensation ist auch im Alter von 15 Jahren
noch nicht zu beobachten. Wéahrend der achtjdhrigen Beobachtungszeit wies
die Fibrose nur eine sehr geringe Zunahme auf, die auch von der Entwicklung
der Lunge des Kindes verdeckt wurde. Damit l&sst sich erklaren, dass bei der
in zweijahrigen Abstdnden durchgefihrten spirometrischen Untersuchung eine
Verschlechterung der Atmungsfunktionen nicht nachgewiesen werden konnte
(Dr. G. Vabga). Der sezierte Fall von Manz (19) war 37 Jahre alt, doch stand
der Kranke schon 1925, im Alter von 12 Jahren, unter Beobachtung, auch ist
dieser Fall im Handbuch von Simon—Redekeb. (30) als Bronchiolektasie
angefuhrt worden. Vergleichen wir das im Buch verdffentlichte Rdntgenbild
mit dem gegenwadrtigen Rdéntgenbild unseres Kranken, kann eine vollkommene
Ahnlichkeit festgestellt und daher riickwirkend mit Sicherheit angenommen
werden, dass der Kranke von Manz (19) schon damals an alveoldrer Lungen-
mikrolithiasis litt. In diesem Fall bedurfte es also 25—30 Jahre, damit der
Krankheitsprozess — langsam progredierend — eine letal ausgehende kardiale
Dekompensation zustande bringt. Die Mikrolithiasis der Lunge ist also eine
langdauernde, im Grunde genommen nicht bdésartige Erkrankung, die aber
doch friher oder spdter zu fatalen Folgen fihrt. Die bisher mitgeteilten sezierten
Falle kamen nur deshalb im Erwachsenenalter zur Beobachtung, weil sie'im
Leben, mit falscher Diagnose, als Miliartuberkulose, Pneumonokoniose oder
Pneumopathie behandelt wurden oder der ungewodhnliche Réntgenbefund bis
zur Obduktion des Falles tUberhaupt problematisch blieb. Der noch lebende,
arbeitsunfdhige Mikrolithiasisfall Lindigs wird z. B. als Pneumonokoniosis
entschddigt (persdnliche Mitteilung LINDIGS).
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Zusammenfassung

Die Ergebnisse der Laboratoriums- und bioptisch-pathologischen Untersuchungen
eines von Petranyi im Kindesalter und gleichzeitig im Lebenden zuerst diagnostizierten
und untersuchten Falles jugendlicher alveoldrer Lungenmikrolithiasis werden mitgcteilt.
In Zusammenfassung der Resultate wird festgestellt, dass Lungenmikrolithiasis nicht durch
Kreislaufsinsuffizienz verursacht wird, sondern dass im Gegenteil die zunehmende Progres-
sion der mit der Krankheit verbundenen und von Knochenbildung begleiteten pulmonalen
Zirrhose, die fortschreitende Konkrementbildung und die auf diese Weise geringer werdende
Atmungsflache gemeinsam die Kreislaufsinsuffizienz und schliesslich als deren Folge die
Dekompensation und auch den Tod herbeifuhren.
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OAHHDBIE K MATOJIOTN MICROLITHIASIS ALVEOLARIS MILIARIS PULMONUM
Nn. BAPNTA-CABO n Ab. METPAHbBN

B faHHoOli cTaTbe aBTOPbl M3MaratT pe3y/bTaTbl OCHOBAHHOM Ha 6UMONTUYECKOM M nabo-
paToOpHOM WCCMEfOBaHMM  NATOMOrMYecKol 06paboTKM  cnyyass microlithiasis alveolaris
miliaris pulmonum B MO/I04OM BO3pacTe, 0 KOTOPOM BMepBble CTaBU/ AMArHO3 B AETCKOM
Bo3pacTe leTpaHbW, U 0 KOTOPOM OH COOGLLM C PEHTIEHOIOMMYECKO TOUKM 3peHUST BMECTE C
Xebékom. [o 1 3 neTHero Bo3pacTa 60NbHOrO B aHaMHe3e WUMeNN MeCTO MOBTOPHble 6GPOH-
XUTbl U BOCMaNeHUst Nerkux u B 8 neTHEM BO3pacTe asibBeONSAPHbIA MUKPONUTUA3 pasBuUscs
y)X€e B TaKOW Mepe, UTO pe3y/ibTaT PEHTreHOBCKOr0 MCC/eA0BaHNsS nogpaXkas KapTUHE XPOHU-
UYECKOr0  MWIMapHoro Ty6epkynesa. BO3MOXHOCTb AMarHosbl microlithiasis alveolaris
miliaris pulmonum BO3HWKNA B 13 neTHeM Bo3pacTe 60/ILHOMO WM BCKOpe Hallna CBoe MNoj-
KpenseHne 6GMONTUYECKUM MWCCefoBaHMEM. PacnpocTpaHsiBlUMecs U Ha obmeH Ca na6opa-
TOPHbIE MCCMeoBaHMA He MPeAoCTaBASNN 3HAUUTENbHbIX XapaKTePHbIX AaHHbIX. BuoTuue-
CKOe TMUCTONOrMYecKoe MCC/eoBaHME BbISIBAMNO Te Xe XapaKTepHble U3MeHeHUs!, 06HapYyXXeH-
Hble y)XXe B BCKPbITbIX A0 CUX Mop cny4asix. O6pasoBaHMe MUKPO/IUTOB aBTOPbl OGbBSICHSOT
CNyWMBAHNEM aNbBEONSIPHOIO 3NUTENNSA N 00bIZBECTBIEHNEM CNYXKEHHbIX KMETOK WU BO3HUK-
WKX M3 MOCNeAHUX FTUFAaHTCKUX KeTOK. B onucaHHOM aBTopamu C/lyvae rUCTONOrMUYeCKUMU
crnoco6amMn He yaanoch BbISIBUTb 0TeKa. B CBSI3W ¢ (hopMasibHbIM FeHe30M MUKPOSIMTOB MOXKHO
YCTAHOBUTb, YTO OHN C FEHETUYECKON M MOP(ONOrMYecKol TOUeK 3peHNST SABNAKTCS B 60/bLUON
CTeneHn Mnogo6HbIMM 06pa30BaHUSAMN KaK amMUIOMAHOE Teno NErKMx, HO B MPOTUBOMO/IOXHOCTb
MHeHuto fleiixepa (15), OTHOCMTENBHO NPeOPMUPOBAHHOIO FeHe3a MOXHO YCTaHOBWUTb, UTO B
[JaHHOM 3a60M1eBaHNN HapylleHWe o6meHa Ca He UrpaeT ponun. Tem 6osee 3HAUMTENbHYO PONb
cneayeT MPUNUCLIBATL MOBTOPHO MPOUCXOASLUMMM  WAN  XPOHUYECKMMU  BOCMANUTENbHLIMU
npoueccamn B nerkux. LLlapn n faHuHo (27) obpallaloT BHMMaHWE Ha 3HaueHWe peBMaTUYe-
CKOro NHeBMOHMTA. OnucaHHble MaHLUoM (19) 06bI3BECTB/IEHHbIE TU(bl B OCTas/IbHbIX COOGLLIE-
HUAX He YNOMUHAOTCS. YNoMsiHyTass MaHLOM posib 9K30reHHbIX BELLECTB - ocrnopuma. Beuay
TOr0, YTO KamHeoGpas3cBaHWE M COMYTCTBYHOLIME MHTEPCTULMAIbHbIE-1eCKBAMATMBHbIE M3Me-
HEHMSI PacnpoCcTPaHATCA B ClyYasx a/bBeONIIPHOr0 MUKPOSMTMA3a AUGGY3HO Ha 06a Nerkux,
TO MO MHEHMIO aBTOPOB MNpaBWU/IbHee 6bl10 6bl FOBOPUTH O MepecTpoiike (Umbau) NeroyHoi
TKaHW BCMeACTBME BOCMAasIEHMs,, U He O HemnocpeAcTBEHHbIX BOCMA/IMTENIbHBIX W3MEHEHUsX.
MoBTOpPHbIE BOCMasieHWs, MO BCeli BepOATHOCTWU, MOCPEACTBOM BO3AE/CTBMA Ha KpPOBOOGpa-
LieHve 1 numMdoobpallieHe NeroYHoro KoMMIeKea, AatoT TONUYOK K Andpy3sHOMY M Mporpeccu-
pYOLLEMY LMPPO30-M0A06HOMY M3MEHEHMIO, KOTOPOE COMPOBOXAaeTCs 06pa3oBaHMeM KOCTERn U
KaMHell. MUKPONUTMa3 sSIBNSIETCA 3aTAXHbIM 3a60/1eBaHNEM, B XOf€e KOTOPOro MOXHO pas/u-
yaTb fBe (pa3bl. B nepBoli (hase MMeeT MeCTO XPOHWYECKOe WHTepPCTULMabHOE W3MEHeHWe,
npoucxogsiiee B NIErKUX, C AeCKBamalMeir anuTenusi, o6pasoBaHMeM KOCTeit M KamHeli. Bo
BTOPOI (pase MOSIBASIETCS NPV MoBbILIAlOLWEMCSt (M6po3e AeKoMmMeHcauma cepaua. Mexay
ABYMSi (DasamMn He VMMeeTCcsl Pe3Koil rpaHulbl. PasBuWTWe KapauanbHol AeKoMmneHcauumn, Kak
npaBuio, NPOUCXOAWUT B B3POC/IOM BO3pacTe. MTak, MUKPONTMA3 Nerknx He SIBNSIeTCS Cref-
CTBMEM HeOCTaTOYHOCTU KpPOBOO6paLlleHNsl, a Hao6opoT - MOCTENeHHO NporpeccupytoLee
N3MeHeHNe Nerknx o6ycrnoBNMBaeT Hef0CTATOUHOCTb KPOBOOOPALLEHUS U CMepTe/bHbIA MCX0[,
60/1e3HN.

A CONTRIBUTION TO THE PATHOLOGY OF THE MICROLITHIASIS
ALVEOLARIS MILIARIS PULMONUM

L. BARLA-SZABO and GY. PETRANYI

Petranyi has been the first to diagnose and study alveolar pulmonary microlithiasis
in a living child. The X-ray findings of the case have been published by Petranyi and
ZsebOk (22). In the present paper the results of the pathological finding in the same case
will be reported on the basis of biopsy and laboratory examinations.

History included repeated bronchitis and pneumonia between the patient’s first and
third years of life ; alveolar microlithiasis became so pronounced by the time the child had
reached the eighth year that the X-ray pictures made at that time resembled chronic miliary
tuberculosis. The possibility of microlithiasis alveolaris miliaris pulmonum had first been
suspected at the age of thirteen years and was soon confirmed by biopsy. No data of interest
were obtained from laboratory examinations, extended also to Ca-metabolism. Histological
examination of the biopsy specimen of the lung revealed the same characteristic lesions
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which are usually found post mortem. It is suggested that the microliths originate from
desquamated alveolar epithelium ; this, or the giant cells arising from it then undergo cal-
cification. Oedema could not be demonstrated by histological methods in this case. Genetically
and morphologically the microliths are very similar to the amyloid bodies of the lung ;
in contrast to Leicher’s (15) theory that it is these prc-formed bodies which become cal-
cified, the authors are of the opinion that calcium is already precipitated in the initial stage
of the formation of the microliths. As regards causal puthogenesis, it may be stated that
disturbance in calcium metabolism has no part in the disease, whereas repeated or chronic
inflammatory processes in the lung are considered important pathogenetical factors. Sharp
and Danino (28) pointed to the significance of rheumatic pneumonitis. The calcified hyphae,
described by Manz (19) have not been mentioned by other authors. It is doubtful whether
Manz was right in attributing importance to exogenous substances. Considering that in
alveolar pulmonary microlithiasis the formation of microliths and the conscentior interstitial-
desquamative changes extend over both lungs, it is thought more correct to speak, instead
of direct inflammatory lesions, of a reorganization (,Umbau”) of the pulmonary tissue
induced by inflammation. It seems that, by influencing pulmonary blood- and lymph circula-
tion, repeated inflammations diffuse and progressing changes to develop in the lungs. The
changes are then accompanied by formation of bones and calculi.

Microlithiasis is a prolonged disease in which two phases can be distinguished. The
first is that of chronic interstitial lesions in the lungs, associated with epithelial desquamation
and the development of calculi and osseous tissue. The second phase is characterized by
increasing fibrosis and cardiac decompensation. There is no sharp boundary between the
two phases. As a rule, cardiac decompensation does not occur before the patient has reached
adult age. Pulmonary microlithiasis is, accordingly not due to circulatory insufficiency.
On the contrary, it is the gradually progressing pulmonary lesion which leads to circulatory
insufficiency, thus to become fatal to the patient.

Dr. Laszl6 Barta-Szabos, Budapest, X 1., Fadrusz utca 4. Ungarn.
Dr. Gy6z6 Petranyi, Budapest, Il., Csévi Gt 7. Ungarn.
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