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Pulmonary Alveolar Microlithiasis

Summary. We report the case of a 33-year-old man who suddenly died with the
symptoms of a cardio-respiratoric insufficiency. As cause of death we found
pulmonary alveolar microlithiasis (M AP) with intra-alveolar calcifications and
fibrosis of the alveolar margin. It is not known whether this diagnosis was
found during lifetime. In our forensic experience we never met a case of this
rare illness causative of sudden natural death.

Key words: Pulmonary alveolar microlithiasis (MAP) — Sudden death, pul-
monary alveolar microlithiasis

Zusammenfassung. Es wird iiber einen 33 Jahre alt gewordenen Mann berichtet,
der unter den Symptomen einer cardio-respiratorischen Insuffizienz pl6tzlich
verstarb. Als Todesursache wurde eine Microlithiasis alveolaris pulmonum
(MAP) mit intra-alveoldren Verkalkungen und Fibrose der Alveolarwinde
nachgewiesen. Unbekannt ist, ob die Diagnose zu Lebzeiten gestellt wurde. Aus
unserer rechtsmedizinischen Praxis ist uns kein Fall bekannt, bei dem diese
seltene Erkrankung Ursache eines plétzlichen, natiirlichen Todes war.

Schliisselworter: Microlithiasis alveolaris pulmonum (MAP), Steinlunge -
Plstzlicher Tod, Steinlunge

Einleitung

Die Microlithiasis alveolaris pulmonum (MAP) ist eine seltene Erkrankung
unbekannter Atiologie. Auffillig ist die Diskrepanz zwischen dem ausgedehnten
Rontgenbefund und dem Fehlen bzw. der Geringfiigigkeit subjektiver und
klinischer Erscheinungen. Hiufig wird die Diagnose erst anhand einer routine-
miBig durchgefiihrten Thoraxaufnahme oder nach Auftreten eines Spontan-
pneumothorax festgestellt. Da uns bisher ein plotzlicher Tod infolge einer MAP
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nach eigener Erfahrung und nach Durchsicht der Literatur nicht bekannt wurde,
erscheint uns die Mitteilung des nachfolgenden Falles von besonderem Interesse.

Kasuistik (L. Nr. 347/81)

K.W., Jurist, 33 Jahre alt geworden. Vorerkrankungen nach Angaben der Ehefrau: Als Kind
Rachitis. Seit der Schulzeit erhdhter Blutdruck (keine Behandlung). Seit Jahren starke Kopf-
schmerzen und Erbrechen. 1976 soll bei einer Rontgenthoraxuntersuchung ein ,kleines
Lungenvolumen® festgestellt worden sein. Im Januar 1980 Untersuchung durch den Hausarzt
wegen ,Herzstichen“. Blutdruck RR 160/100 mm Hg. Durch einen Lungenfunktionstest Nach-
weis einer verminderten Vitalkapazitit. Im Juli 1980 Untersuchung wegen Kopfschmerzen,
Ubelkeit, Erbrechen. Rontgen-Thoraxaufnahme: Wabenihnliche Verinderungen in beiden
Unterlappen. In der letzten Zeit vor dem Tod Kreislaufbeschwerden, Kopfschmerzen, Erbrechen,
die auf eine berufliche Stref-Situation zurlickgefiihrt wurden. Keine Behandlung, keine
Medikamenteneinnahme. Am 13.4. 1981 stellte die Ehefrau gegen 5.45 Uhr fest, dal W. rochelte
und nach Luft schnappte. Um 6.05 Uhr Todesfeststellung durch den Notarzt.

Eigene Untersuchungen

Obduktionsbefund

Rechtsherzerweiterung (Herzgewicht 365 g) bei beiderseits ausgedehnten diffus-
zystisch-fibrosen Lungenverinderungen mit bulldser Lungenblahung, akute Blut-
stauung von Leber, Nieren, Milz, akute diffuse Hirnschwellung (Hirngewicht
1570 g).

Durch chemisch-toxikologische Untersuchungen konnte eine Medikamenten-
und/oder Alkohol-Intoxikation ausgeschlossen werden.

Mikroskopische Untersuchung des Lungengewebes

Lungengewebe wurde teils unentkalkt, teils nach 3-, 6- und 24stiindiger Entkal-
kung (Salzsdure-Ameisensdure-Gemisch) in tiblicher Weise in Paraffin eingebettet.
An 6pm dicken Schnitten wurden folgende Férbungen und Reaktionen durch-
gefithrt: Himatoxylin-Eosin, Elastica-van-Gieson, Goldner, Eisenreaktion (Ber-
liner Blau), PAS-Reaktion. Eine Entkalkung von 3 h erwies sich als ausreichend.

Befund. In zahlreichen Alveolen kugelformige, zwiebelschalenférmig geschichtete
und faserdhnliche Verkalkungen, die sich in der Ubersichtsfarbung blauviolett
darstellen. Am Rand einzelne mehrkernige Riesenzellen mit gelb-braunen kugel-
formigen Ablagerungen. Sowohl Verkalkungen als auch Riesenzellen, mit Aus-
nahme der gelb-braunen Ablagerungen, deutlich PAS-positiv. Am unentkalkten
Schnitt die Verkalkungen stark Eisen-positiv, intensiv blau gefirbt, nach 3stiin-
diger Entkalkung blaBviolettfarben. Die in Verbindung mit den Riesenzellen
vorkommenden gelb-braunen Kugeln auch nach 3stiindiger Entkalkung noch
deutlich Eisen-positiv. Hiufig die herdférmig auftretenden Kalkablagerungen von
kollagenen Fasern kapselidhnlich eingeschlossen. In der Umgebung der Kalkherde
stellenweise peribronchiale und intra-alveoldre Leukozyten- und Rundzellinfil-
trate. Im Zwischengewebe, in den Bronchialisten und in den Alveolarwinden
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Abb. 1. Intra-alveoldre Verkalkungen mit fibréser Verdickung der Alveolarwinde. (VergroBe-
rung: 38 X, Goldner-Firbung)

4 ¢ X - . 2 Rt = - v \ .- ' T 3 .‘ %
Abb. 2. Intra-alveoldre Verkalkungen mit umgebenden entziindlichen Infiltraten. (VergréBerung:
93 %, PAS-Reaktion)
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Abb. 3. Rasterelektronenmikroskopische Darstellung intra-alveolarer Verkalkungen. ((erdt
Jeol U 3, Vergrofierung: 225 )

keine Verkalkungen nachweisbar. Alveolarwidnde in ausgedehnten Bereichen
deutlich, aber unterschiedlich stark fibrés verdickt, z.T. nur bruchstiickhaft
angeschnitten. Ganz vereinzelte kleine Schlagaderiste mit fibroser und hyaliner
Wandverdickung. In den nicht oder kaum pathologisch verdnderten Bezirken die
Alveolen stark ausgeweitet und ineinandergeflossen, stellenweise angefiillt mit
6dematoser Fliissigkeit oder dichten Erythrozyten-Ansammlungen. Kapillaren
in den nicht verdickten Zwischenwinden erheblich gestaut und blutreich.

Rasterelektronenmikroskopische Untersuchung (Gerdt JEOL U3)'. 15um dicke
entparaffinierte histologische Schnitte wurden bis zu einer Vergréfierung von
1:10° untersucht. Mit dem energiedispersiven System EDAX 707 A wurden daraus
die Elemente Calcium und Phosphor bestimmt.

Weitere histologische Befunde

Herzmuskelfaserhypertrophie, Fragmentation von Muskelfasern, extramurale,
nicht stenosierende Coronarsklerose, akute Blutstauung von Leber,Nieren, Milz,
Gehirn.

Todesursache. Cardio-respiratorische Insuffizienz infolge einer MAP.

1 Wir danken Frl. Hegner fiir die technische Assistenz
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Abb. 4a, b. Energiedispersive Ana-
lyse mit Nachweis der Elemente
Calcium und Phosphor (Gerit
EDAX 707 A)

Diskussion

Bei dem von uns beobachteten Fall einer MAP handelt es sich um eine Krankheit,
die in jedem Lebensalter und bei beiden Geschlechtern diagnostiziert wird. Der
Krankheitsverlauf ist schleichend und erstreckt sich iiber viele Jahre. So liegen
rontgenologisch gesicherte Verlaufsbeobachtungen von 25 Jahren [18], 27 Jahren
[15] und sogar bis zu 40 Jahren [5] vor. Nach langsam zunehmender Atemnot und
Zyanose tritt der Tod infolge eines Rechtsherzversagens bei Cor pulmonale [9, 12,
16, 22] oder durch eine cardio-respiratorische Insuffizienz [17, 28], gelegentlich
auch durch eine Bronchopneumonie [24] ein. Der Réntgenbefund mit feiner,
gleichmiBig kalkdichter Tiipfel- und Netzzeichnung [7] bzw. feinfleckiger miliarer
Verschattung [2], in beiden Lungen nach kaudal an Dichte zunehmend, wird als so
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charakteristisch angesehen, daB differentialdiagnostische Uberlegungen lediglich
von theoretischem Interesse seien und sich cine Lungenbiopsiec in der Regel
eriibrige [3, 10, 27]. Dennoch ist die miliare Lungentuberkulose eine der hiufigsten
Fehldiagnosen in diesem Zusammenhang. Vom Krankheitsbild der MAP sind
daneben metastatische Lungenverkalkungen bei chronischen Nierenerkrankun-
gen, destruktiven Knochenerkrankungen und Nebenschilddriisentumoren abzu-
grenzen [7, 21], die aber bevorzugt die Lungenspitzen betreffen sollen. Atiologie
und Pathogenese der Erkrankung sind unbekannt. Vermutet wird ein angeborener
Enzymdefekt mit nachfolgenden Stoffwechselstérungen der Lungen [3, 7, 10, 20,
22]. Hierfiir spricht die von vielen Autoren beobachtete familidre Hiufung. Neben
zahlreichen Einzelbeobachtungen u.a. von Sato [23], Abdel-Hakim et al. [1],
Drinkovic et al. [6], Uehlinger [28], Kawakami et al. [13], Thind und Bathia [26]
liegt von Sosman et al. [25] eine umfangreiche Zusammenstellung aus Literatur
und eigenen Fillen vor. Zwischen einer sporadisch-isolierten und einer familidren
Form der MAP unterscheiden Fauré und Montagne [8]. Das histologische Bild
zeigt intra-alveoldre, konzentrisch geschichtete Konkremente, mehrkernige Rie-
~ senzellen, Verkn6cherungen, entziindliche Verinderungen, Fibrosierungen der
Alveolarwinde und des Interstitiums [2, 7, 11, 12, 19]. Neben den intra-alveoldren
Ablagerungen wurden Mikrolithen auch in Bronchioli [14], in der Submucosa der
groBen Bronchien [4] und im Zwischengewebe [20] nachgewiesen. In den
Bronchiolarepithelien fanden Kawakami et al. [13] Glykogenablagerungen.
Veranderungen an den arteriellen Gefdfwinden in Form einer starken Hyalini-
sierung bzw. einer fibrosen Intimaverdickung werden von Réher und Michel [22]
sowie von Hotchi et al. [12] beschrieben. Durch eine quantitative Analyse der
Mikrolithen, die von Landes und Leicher [16] (zit. nach Geisler [10]) ausgefiihrt
wurde, ergab sich folgende Zusammensetzung: 66,5% Calciumphosphat, 8,6%
Calciumcarbonat, 1,7% Magnesiumcarbonat und 17,5% organische Eiweil3stoffe.

Nach Uehlinger [28] handelt es sich bei der Matrix um neutrale Polysaccharide,
in welche Calciumcarbonat, Calciumphosphat, Magnesiumcarbonat und mini-
male Mengen Eisen abgelagert werden. Seiner Ansicht nach wird die Matrix durch
die Alveolarepithelien gebildet, wobei allerdings noch ungeklért ist, ob die
Substanzen aus zerfallenden Alveolarepithelien freigesetzt werden oder durch
aktive Sekretion entstehen. Die Verkalkung der Matrixsubstanz und die inter-
stiticlle Knochenbildung wertet der Autor als sekundire Vorgidnge. Unserer
Ansicht nach diirfte es sich auch bei den arteriellen GefaBwandverdnderungen der
MAP um eine sckundidre Erscheinung handeln, bedingt durch eine langsam
zunehmende Behinderung des Gasaustausches. Die Uneinheitlichkeit des histo-
logischen Bildes 148t sich einerseits durch einen unterschiedlich langen Krankheits-
verlauf erkldren, andererseits ist zu beriicksichtigen, dall in der Mehrzahl der Fille
die histologische Diagnose lediglich anhand einer Lungenbiopsie gestellt wurde.
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