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Gehirnkomplikationen verantwortlich zu maehen sind, daf dieselbe Noxe also
die verschiedenartigen Entziindungen, wie Enzephalitis, Meningoenzephalitis,
Leptomeningitis und Pachymeningitis, die h#nfig eine himorrhagische Natur
aufweisen, hervorrufen kann.
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XI.

Beitrag zur Atiologie des Duodenalgeschwiires

(akzessorisches Nebenpankreas, Duodenaldriisen-adenom und
-adenokarzinom).
(Aus dem Pathologischen Tnstitut des Iauptkrankenhauses St. Jobann und der Stadt Turin.)

Von
Dr. Prof. G. Scagliosi

(Hierzu 7 Textfiguren.)

AnlaBlich der mikroskopischen Untersuchung eines zur Obduktion gelangten
Falles von rundem chronischen Duodenalgeschwiir fielen besondere histologische
Befunde auf, welche zur Erklirung der Atiologie des Uleus duodeni beitragen.
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Fall L In diesem Falle handelte es sich um ein chronisches rundes Gesehwiir, welches
oberhalb der Papilla an der Hinterwand des Duodenums saB, und bei welchem der Tod nach
mehrfacher Wiederholung starker Blutungen, dementsprechend infolge duberster Anémie, her-
beigefithrt wurde. Am Grunde dieses Geschwiires fand man als Residuum der stattgehabten
Blutung, ein schwarzes Pigment und, nach Entfernuhg desselben, einen arrodierten offenen Ge-
faBstumpf; weiter unten, immer doch oberhalb der Papilla, eine rundliche etwa 114 em im Durch-
messer haltende, {ichenhafte, beetartige, etwas erhabene Verdickung der Schieimhaut von grau-
ritlicher Farbe, die sich scharf vou der umgebenden schmutziggrauroten Mukosa absetzte, sie
zeigte sich, mit bloBem Auge gesehen, nirgends ulzeriert und erschien auf der Sehnittfliche anf
die Mukosa beschrinkt zu sein.

Meine Aufmerksamkeit wurde in diesem Falle auf die Schleimhautverdickung gelenkt,

Fig. 1. -a Adenokarzinom der Duodenaldriisen. b Adenom der Duodenaldriisen. ¢ Spalt-
bildung in der Duodenumwand. o Nekrose der Mukosa. Weitere Erkldrung im Text.

deshalb habe ich leider das yunde Geschwiir nicht aufbewahrt, um anf dasselbe weitere Unter-
suchungen auszudehnen.

Bei dor mikrospopischen Untersuchung dieser zirkumskripten Schleim-
hautvorwdlbung, welche auf dem Durchschnitt aus einer Verdickung der Mukosa selbst zu be-
stehen schien, ergab sich folgendes: Uberall ist das Oberflichenepithel der Schleimbaut ganz
oder fast vollig verschwunden, wahrscheinlich hauptsdchlich infolge postmortaler Verdnderungen.
Man sieht hier und da in den Krypten epitheliale Reste, welche sich mehr oder weniger gut farben.
In der Schleimhaut finden sich hier und da zerstreute, oft angehdufte Brunmn er sche Driisen,
welche die normale Struktur der Darmwandschicht umgestalten.

Die Anwesenheit der Duodenaldriisen in der Mukosa ist schon bei schwacher Vergroferung
ersichtlich, weil diese Stellen durch ihre Helligkeit sich auszeichnen. An einer umschriebenen Stelle
ist die Schleimhaut krebsig zerstort worden. Diese blastomatose Destruktion dehnt sich bis auf
die darunterliegende entsprechende Submukosa aus und ruft eine Zerfaserung der befallenen
Darmschichten hervor (wie in Textfig. 1).
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Die Schleimhaut selbst, wie aus der Textfig. 1 erhelit, scheint keinen aktiven Anteil
an dem krebsigen Prozel} zu nehmen, in der Tat findet das krebsige Wachstum vorwiegend unter-
halb derselben statt.

Die Tuniea propria, besonders diejenige der Zotten, nimmt schwer die Himatoxylinfarbe
an, sie sieht blaf und homogen aus, ihre fibrillire Struktur scheint hier und da erhalten, die in
derselben in wechselnder Menge enthaltenen Leukozyten tingieren sich nicht mehr gut, zwar nehmen
sie auBerst- schwach die Eosinfarbe an.

Im Bereich der Tunica propria findet man viele Duodenaldriisenkdrper, welche aneinander
liegen, die Dicke dieser Schicht verstirken und den entsprechenden Schleimhautteil unterdriicken.

Die Muscularis mucosae erscheint verdickt, mitunter anf das Dreifache ihrer urspriing-
lichen Dicke, sie zeigt vielfach welligen Verlauf, hier und da unterbrochene Grenzen, n&imlich
einen streckenweise mehr oder weniger schriigen, sogar senkrechten, da und dort etwas bogen-
formig, bald mit nach auBen gegen das Lumen, bald mit umgekehrt gerichteter buckeliger Kriim-
mung, bisweilen regellos in kleine Stiicke verschiedener Linge und Richtuug zerbrochen.

Hier und da sieht man zwischen den Duodenaldriisenkérpern die Anwesenheit kurzer Biindel
von glatten Muskelfasern, welche, wie die Serienschnitte lehren, Fortsetzungen der Muscularis
mucosae sind.

Die soeben gesagten Unterbrechungen bezwecken teils einzelne Duodenaldriisenschlinche
oder Gruppen derselben oder die Austiihrungsginge der in der Submukosa liegenden Duodenal-
driisen, von dieser in die Tunica propria der Mukosa hineindringen zu lassen, teils den so massen-
haft in der Tunica propria und in der Submukosa der Schleimhaut existierenden Duodenaldriisen
Platz zu machen. Hier und da scheint die Muscularis mucosae sich abzuzweigen, indem dieselbe
kompakte Biindel von Muskelfasern absendet, welche die Driisen manchmal umarmen oder an
dieselben dicht sich anlehnen.

Die glatten Muskelfasern zeigen ein feinstreifiges Protoplasma und einen gestreckten oder
stibchenformigen Kern, welcher sich gut firbt.

Die Submukosa enthilt viele dichtgedringte alveolo-tubuldse zusammengesetzte Driisen,
die Duodenal- oder Brumnn er schen Driisen, welche einen guten Teil der Mukosa fast voll-
stindig einnehmen, grenzen hier und da unmittelbar an die Muskelhaut, es resultiert daraus,
daB die lockere fibrillive Struktur des Submukosabindegewebes ganz verdeckt wird (Textfig. 2).

An einzelnen Stellen schwinden die Duodenaldriisen vollstindig auf einmal in der Sub-
mukosa, deren Dieke somit plétzlich reduziert wird, indem dieselbe normale oder fast normale
Ausdehnung bietet; die dementsprechende Mukosa kann aber eine mehr oder weniger groBe Zahl
von Brunnerschen Driisen noch zeigen. ‘

In denjenigen Stellen, in denen viele Duodenaldriisen in der Mukosa liegen, fehlen jeme
normalen seichten Vertiefungen, néimlich jene kurzen weiten Schliuche, die wir Krypten nennen;
an deren Stelle beobachtet man gewthnlich die Existenz der Azini der B ru nn e r schen Driisen
(wie in Textfig. 7), welche hier infolge des gegenseitigen Druckes eine mehr eiformige sogar
fast zylindrische Gestalt angenommen haben; wodurch es bisweilen kaum mdglich ist zu ent-
scheiden, ob es sich um Azini oder dilatierte oder quergeschnittene Ausfithrungsginge handelt,
besonders wenn die Epithelien ihre normale Gestalt eingebiifit haben.

Nichts Besonderes ist in der Muskelschicht und in der Serosa wahrzunehmen.

Wenden wir uns ein wenig zn den Brunner schen Driisen. Sie liegen in wechselnder
Menge sowohl in der Submukosa als auch in der Tunica propria.

Die Schliuche im allgemeinen, welche in der Tunica propria liegen, machen nicht den Ein-
druck, daB sie zu vollstindigen, die Duodenaldiirsehktirper bildenden Komplexen vereinigt sind,
sie scheinen dagegen Teile, Fortsetzungen der in der Submukosa liegenden Driisen darzustellen;
dennoch sind in der Mukosa hier und da einige vom Bindegewebe begrenzte Anhdufungen von
zusammengesetzten verzweigten alveoliren Driisen, niimlich von kompleten, mit ihrem eigenen
Ausfithrungsgange versehenen Driisenkérpern wahrzunehmen.
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Es ergibt sich also darans, daB in der Mukosa sowohl vollstindige Duodenaldriisenkorper
als auch Tejle der in der Submukosa liegenden B r u n n e r scher Driisen vorhanden sein kinnen.
Diese letzten durchbrechen an vielen Stellen die verdickte Muscularis mucosae, welche auf solche
Weise in verschieden lange und dicke Stiicke zerteilt wird und die daraus resultierenden Stiicke
oder Biindel von Muskelfasern kommen an die in die Mukosa hineindringenden Driisenschiiuche
anzuliegen.

Eine andere Folge der Ansammlung der Duodenaldriisenschlinche in der Tunica propria
der Mukosa ist die Umgestaltung einzelner Darmkrypten.

Die in der Tunica propria der Mukosa liegenden Brunner schen Driisen iiben einen
Druck nicht nur auf die Musenlaris mucosae, sondern auch auf einzelne Krypten oder Lieber -
k it h n sehe Driisen aus.

Die Existenz des Druckes wird, auch in Ermangelung von anderen nachweisharen Faktoren,
von dem atrophischen Zustande der entsprechenden Schleimhaut klar bewiesen; in der Tat kénnen
die vermehrten Duodenaldriisen wegen Einschrinkung des Raumes, nachdem sie die Submukosa
ausgedehnt haben, nicht leicht den von der Muskelschicht geleisteten Widerstand fiberwinden,
andererseits finden sie seitens der Schleimhaut, wie natiirlich, ein geringeres Hindernis zu ihrer

Fig. 2. o Adenokarzinom der Duodenaldriisen. Weitere Erklarung im Text.

weiteren Vermehrung und Ausdehnung, deshalb werden die Effekte des Druckes wesentlich von
der Mukosa ertragen, welche letzte die Verdringungswirkung vermittelst verschiedener Erschei-
nungen, ihrer verminderten Ausdehnung, ihrer Verdiinnung, ihrer auffallenden Animie, ihrem
mehr oder weniger aufgehobenem Firbungsvermogen der Kerne (beobachtend, daB die Kernfir-
bung an Leichenpriparaten immer weniger intensiv ist) und der mehr oder weniger schrigen
Lagerung der Driisen, kundgibt.

AnBerdem zeigt die gespannte Schleimhaut zunehmende Anzeichen von Nekrose, welche
sich durch das Ausbleiben der Kernfarbung und durch die verschwommene Struktur derselben
offenbart.

Die Krypten zeigen sich bald durch Kompression in die Linge gezogen und verschmilert,
bald sind sie kiirzer, weniger tief; in den meisten derselben ist das Epithel verloren gegangen,
in anderen noch mehr oder weniger gut erhalten und firbbar, selten erscheint es blastomatds
entartet.

Die im Bereich der scheinbar verdickten Mukosa und Submukosa liegenden Duodenal-
driisen haben oft etwas vergroferte Léppchen, ebenso sind die einzelnen Azini, die fast durch-
weg aus Becherzellen mit basalgestellten Kernen gebildet werden, etwas grof}; das Zwischen-
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gewebe ist da und dort etwas vermehrt und die einzelnen Lippchen sind voneinander auch von
Biindeln von glatten Muskelfasern getrennt.

Die meisten Azini der Duodenaldriisen bieten ein normales Aussehen dar, andere wenige,
zwar die oberflichlichst liegenden, zeigen eine mehr oder weniger starke Desquamation ihres
Epithels. Die Driisenzellen zeigen in diesen letzten Azini verschiedene Aufquellungszustinde,
andere sind desquamiert und liegen ohne Ordnung in dem dilatierten Lumen.

In anderen Schliuchen, welche ein etwas weites Lumen darbieten, ist das Driisenepithel
mehr oder weniger niedrig und wohl an seinem richtigen Platze.

* An Stellen, an denen die Driisenschliuche die hoehsten Grade der Erweiternng zeigen, sieht
man in jhrem dilatierten Lumen die Anwesenheit einer feinen granulierten, Reste epithelialer
Driisenzellen einschliefenden Substanz.

Als Folge der hochgradigsten Ausdehnung, welcher einzelne Driisenschliuche dauernd,
oder von Zeit zu Zeit ausgesetzt sind, stellen sich ein Schwund des interstitiellen Bindegewebes,
mit der Zeit ein gegenseitiger Druck und fortschreitender Schwund der entsprechenden Winde,
der Membrana propria, und schlieflich auch noch Kommunikationen zwischen den Driisen-
schlinchen, manchmal in ansgedehnterem Mafe, ein (wie in Textfig. 3). Auf diese Weise ent-
stehen, durch die iibermiBige Dehnung, nicht nur der Schliuche, sondern auch der Ausfithrungs-
ginge, schon bei schwacher Vergroferung erkennbare runde oder lingliche Erweiterungen, von
denen eine gewisse Anzahl da und dort zu gréferen Riumen konfluiert.

In einzelnen Azini beobachtet man eine deutliche krebsige Umwandlung der Driisenzellen;
diese produzieren keinen Schleim mehr, ihre Kerne sind chromatinreich und stzabchenfoérmig,
ihr Volumen ist niedrig. In anderen, vereinzelten Azini, ist das Epithel deutlich in das zylindrische
umgewandelt. An einer Stelle unter der sehr schmalen atrophischen Mukosa finden sich einzelne
groBere rundliche Herde, welche mit kubischem, niedrigem, in einzelnen hochzylindrisch ge-
schichtetem Epithel ausgekleidet sind; ihre Kerne zeigen sich chromatinreich. Die BlutgefiBe
sind stark erweitert und mit Blut gefiillt.

In diesem Falle handelt es sich also um eine zirkumskripte Wucherung der
Duodenaldriisen, ndmlich um eine adenomartige Neubildung derselben, die eine
gewisse Strecke der Mukosa (Schleimhaut und Submukosa) einnimmt, dieselbe
anscheinend mehr oder weniger stark verdickend. In einzelnen Azini dieser driisigen
Wucherung sieht man eine primére als karzinomatos aufzufassende Umwandlung
des Driisenepithels ohne wahrnehmbare Veranderung des umliegenden Binde-
gewebes. - In den Azinusepithelien sind deutliche Ubergange von Becherzellen-
epithel in das geschichtete Zylinderepithel zu beobachten.

Falle IT und ITL. Die soeben geschilderten histologischen Veridnderungen
trieben mich, weitere Untersuchungen iiber diesen Gegenstand anzustellen; ich habe
m diesem Zwecke zwei Exemplare von Uleus duodeni, welche im hiesigen Museum
standen, benutzt. Es fehlte leider jede klinische und anatomische Angabe iiber
diese Priaparate, welche idlteren Datums sind.

In beiden Exemplaren sitzt im Duodenum je ein umschriebener, rundlicher, scharfrandiger
Defekt der Schleimhaut, der resp. 250—300 mm Durchmesser bietet und die Submukosa und
Muskelschicht ergriffen und zerstort hat. Die Geschwiire sind trichterformig, leicht treppenartig
abgestuft, von der Umgebung so scharf abgesetzt, dafi sie wie mit einem Locheisen aus der Duo-
denumwand ausgeschnitten erscheinen. Der ganze Defekt ist in beiden Fillen, den Grund aus-
genommen, frei von Auflagerungen und die einzelnen Schichten sehen bis beinahe auf den Grund
gereinigt aus. Die entsprechende Serosa, besser gesagt, die der Serosa anfgelagerten bindegewebigen
Schichten, sind stark verdickt.
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Bei der mikroskopischen Untersuchung dieser runden Duodenalgeschwiire
sieht man schon bei schwacher VergroBerung eine starke adenomatose Wucherung der Brunner -
schen Driisen, welche fast die ganze Ausdehnung oder Dicke der Submukosa einnimmt und hier
und da unten bis an die Muskelschicht reicht. Bei Anwendung etwas stirkerer Linsenvergroferung
sieht man besser, dafl die Brunner schen Driisen auch in der Submukosa lisgen, sie stellen
sich als komplette Duodenaldriisen oder als Teile derjenigen derselben, welche in der Submukosa
ihren Sitz haben, dar.

Das Epithel der Sehleimhaut ist desquamiert, die Krypten oder Lieb erkiihn schen
Driisen sind als solche nicht mehr zu erkennen, deren geringe, zwar nicht eindeutige Reste vor-
handen sind; das Bindegewebe ist zellarm, faserig.

Durch den, von den am Grunde der Zotten anwesenden Brunmnerschen Driisen,
ausgeiibten Druck, erscheinen die Zotten aufs hochgradigste verdiinnt, verkiirzt (wie in
Textfig. 3) und nekrotisiert (Textfig. 1); die Schleimhaut, im ganzen gesehen, zeigt eine auf einer
starken Wucherung der Duodenaldriisen beruhende Verdickung. Die einzelnen Schliuche der
Duodenaldriisen zeigen verschiedene Weite, sie sind von kuhischem, einschichtigem Epithel aus-

Fig. 2a. Adenom der Duodenaldriisen. « Grund des Ulkus. b vermehrtes und klein-
rundzellig infiltriertes Bindegewebe.

gekleidet, sie durchbrechen hier und da die verdickte Muscularis mucosae, von der einzelne, ver-
schieden lange und dicke Ziige glatter Muskelfasern in wechselnder Menge sich abzweigen, um
In senkrechter oder schriiger Richtung zwischen den Driisenschliuchen emporzusteigen, manch-
mal Gruppen derselben umarmend.

In den etwas hoher gelegenen oder besser dem Darmlumen niheren Schlinchen ist das
Epithel vollstindig oder streckenweise desquamiert, ihr Lumen von Zelltriimmern zum Teil an-
gefiillt. Das Lumen einzelner Schliuche ist erweitert und die daraus resultierenden Hohlriume
sind mit einem flachen kubischen einschichtigen Epithel ausgekleidet. Zwischen den hoher ge-
legenen Schliuchen sind einzelne Azini anzutreffen, die ein stark verindertes, hohes zylindrisches
Epithel besitzen.

Die Submukosa erscheint in ihren tieferen Schichten etwas komprimiert. Die BlutgefiBe,
besonders diejenigen, welche die Mukosa und Submukosa durchsetzen, sind zahlreicher und weiter.

Es ist wohl Spiel des Zufalls die Gelegenheit, welche ich gehabt habe, andere
Féalle von adenomartiger Wucherung der Brumnner schen Driisen zu beobach-
Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 214. HIit. 2. 15
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ten, welche zweifellos den Ursprungsmodus der Duodenalgeschwiire, wenigstens
einen Teil derselben imstande sind, noch weiter zu erkliren.

Fall IV. 73 jahriger Mann, wegen Herzfehler am 12. 2. 1912 im Hospital aufgenommen;
er starb nach b tigigem Aufenthalte.

Anatomische Diagnose: Aorteninsuffizienz, adhisive Herzbeutelentziindung,
Stasis in allen Organen und Systemen, himorrhagische Erosionen der Magenschleimhaut, zwei
frische Duodenalgeschwiire.

Als zufilligen Befund findet man in der Nahe der Choledochusmiindung, lateralwiirts von
der Papilla duodeni, ein graues, etwas hartes, leicht prominentes, miliares Knitchen, iiber
welches die Schleimhaut, von grauweilicher Farbe, blaB, glatt und verschieblich sich zeigt. An
der Hinterwand des Duodenums, fast unmittelbar unterbalb des Pylorus, befinden sich die zwel
obengesagten Defekte der Mukosa, etwa 2 cm voneinander entfernt; sie bieten gleichen Durch-
nesser, etwa 1 cm, und scheinen makroskopisch nur die Mukosa zu befallen. Die Rinder sind
nicht hart, nicht geschwollen, sie zeigen {iberhaupt keine Verinderung.

Der mikroskopischen Untersuchung wurden sowohl die Duodenalgeschwiire als auch das,
miliare Kngtchen unterworfen.

Mikroskopische Untersuchung der Dunodenalgeschwiire: Bei
sehwacher VergroBerung (Obj. ¢, Okul. 3, Koristka) sieht man eine ausgedehnte adenomartige
Wucherung der Duodenaldriisen, welche die ganze Submukosa einnimmt. In den Driisen, welche
unter der entsprechenden Strecke der noch vorhandenen Schieimhaut liegen, bemerkt man keine
wesentliche Verdnderung ihrer Epithelien, nur einzelne hoher gelegene Schlduche dieser Driisen
sind zum Teil mit kubischem Epithel ausgekleidet, dessen Kerne rund und chromatinreich sich
zeigen. In denjenigen Duodenaldriisen, welche em Defekt direkt entsprechen, ist eine exquisite
krebsige Umwandlung des ganzen Epithels der Schliuche zu erkennen. Die Epihtelzellen zeigen
eine kubische, manchmal zylindrische Gestalt, ihre Kerne sind gut farbbar, sie sind weiter an
ihrer freijen Oberfliiche mit einem, hier und da streifigen Kutikularsaum besetzt.

Das Epithel ist in den meisten Driisenschléinchen einschichtig, es finden sich aber einzelne
derselben, in welchen es mehrschichtig erscheint. In den Sehlinchen, die unter der noch vorhande-
nen Mukosa oder in derselben selbst liegen, kurz in denjenigen, welche besonders in den obersten
Lagen, gegen das Darmlumen hin, sitzen, kommen allmihliche Uherginge des Epithels zustande,
indem die Epithelzellen zum Teil mehr zylindrische Formen annehmen; die Schliuche selbst
sind erweitert, die Epithelien sind grofStenteils desquamiert, und diejenigen, welche sich noch
an ihrem richtigen Platze befinden, zeigen mehr oder weniger eine ausgedehnte fein schwamm-
artige hellere Beschaffenheit des Protoplasmas, anBerdem eine stirkere, hier und da homogene
Iarbung der Kerne, oft auch undeutliche Grenzen. Nach und nach erscheinen die so beschaffenen
Zellen in ihrem Verbande hier und da gelockert, indem verwaschene breite Spalten zwischen
ihnen vorhanden sind, bleiben endlich deren Triimmer, welche das Lumen mehr oder weniger
‘ausfiillen.

Zu gleicher Zeit beobachtet man in einem Teil der Azini, welche auf der Basalmembran
unmittelbar liegen, die Anwesenheit von einem Saume junger Zellen, deren basophiles, spindelig
ausgezogenes Protoplasma einen dunklen gefdrbten Kern einschlieBt. Diese Zellen liegen anfangs
parallel der Basalmembran, dann richten sie sich nach und nach, werden mehr oder weniger
gerade und gleichzeitig hoch zylindrisch. Dieser als regenerative Wucherung zu bezeichnende
ProzeB, welcher den Eisatz fiir die zugrunde gegangenen Epithelzellen bezweckt, nimmt hiufig
einen blastomatosen, krebsigen Charakter an. )

Die Driisenschliuche, in welchen die Umwandlung des Epithels in das zylindrische statt-
gefunden hat, bieten ein erweitertes Lumen, und wenn sie infolge der von der progressiven Er-
weiterung der Schliuche und der gleichzeitigen sich einstellenden Atrophie der Mukosa das Lumeén
des Darmes erreicht haben, brechen sie von unten her in die Mukosa hinein, so daB ein RiB, eine
Liicke, entsteht (wie in Textfig. 7), die, wie es sich aus den Serienschnitten ergibt, eine gegen
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das Lumen hin ausgebuchtete hohle Oberfliche bietet; endlich wegen des von den anliegenden
Schlduchen ausgeiibten Druckes nimmt die Hohle eine lingliche Gestalt an.

Das zylindrische Epithel zeigt keine Zeichen einer Degeneration, es scheint somit gegen die
postmortalen Einfliisse resistenter als das normale zn sein, und dies bekundet aufs deutlichste
die Malignitit der Wucherung.

Derselbe Prozef findet auch nach und nach in den nichstgelegenen Schlfuchen statt, indem
er von oben nach unten fortschreitet, somit wird ein Defekt in der Mukosa graduell sich ein-
stellen und verbreiten.

Da der Defekt der krebsigen Umwandlung der gewucherten Driisenschliuche seinen Ur-
sprung manchmal verdankt, so kann die Gestalt des Geschwiires nicht immer trichterférmig
sein. Die BlutgefiBe, welche in der Mukosa, Snbmukosa und in den die Azini trennenden binde-
gewebigen Septen verlaufen, sind strotzend mit Blut gefiillt. Hier bemerkt man weiter hier und
da eine blutige, zirkumskripte Infarzierung der lateralwirts nichstliegenden Mukosa.

aada

Fig. 3. a Atrophie der Zotten und der Mukosa. b krebsige Umnwandlung der Aziniepithelien.
¢ adenomartig proliferierte Duodenaldriisen. In ¢ u. d Kommunikation zwischen den Azini.

Die mikroskopische Untersuchung des grauen im Duodenum lateralwiirts
von der Papilla sitzenden Kndtchens ergab auch wichtige Daten fiir die Genese des runden Duo-
denalgeschwiirs.

Makroskopisch betrachtet bildet dieses Knotchen, eigentlich die Geschwulst, auf dem Durch-
schnitt eine hervorragende Prominenz von weiigrauer Farbe. Man konnte von der Schnittfliche
keinen fadenziehenden Schleim bekommen. Die Abgrenzung von dem umliegenden Gewebe
scheint scharf zu sein.

Bei der mikroskopischen Untersuchung ersieht man, daB das Kndtchen aus abgesprengten
Pankreaskeimen gebildet wird. Das stark entwickelte, ziemlich derb faserige Bindegewebe, welches
die Driisenlappchen voneinander trennt, dringt auch verdicks in das Innere der Liappchen, welche
iiberall klein sind, und deren einzelne eine starke Zirrhose mit Schonung der Inseln und der Aus-
fithrungsginge zeigen (wie in Textfig. 6). Die epitheliale Wandung der Endstiicke bestebt aus
Zellen, deren dem Lumen zugekehrter Teil weniger oder gar nicht granuliert ist. Einzelne Driisen-
zellen sitzen nicht mehr auf der Basalmembran, sie scheinen reduziert, etwas a;trophisch, einzelne
zeigen sich nekrotisiert.

Die zentroazindren Zellen sind im allgemeinen nicht gut erkennbar, sie scheinen sogar hier
und da ganz zu fehlen. Die Untersuchung der Zymogenkézner, welche gegen Wasser sehr empfind-
lich sind, konnte hier wegen der zu diesem Zwecke ungeeigneten angewandten Fixierung in Formol
nicht ausgefiihrt werden.

15*
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In dem zellreichen derben vermehrten Bindegewebe, welches die Lappchen und die Azini
auseinandertrennt, liegen zerstreut, manchmal gruppenweise angeordnet viele verzweigte Aus-
fithrungsginge (Textfig. 6).

Die Schleimhaut zeigt sich an einer Stelle, in welcher stark vermehrtes derbfaseriges Binde-
gewebe vorhanden ist, machtig ausgedehnt, verdiinng, atrophiseh und ist von Lenkozyten durch-
setat.

In dem vermehrten Bindegewebe liegen einige adenomartig wuchernde verzweigte Ausfiih-
rungsgiinge, deren zylindrisches Epithel hier und da mehrschichtig aussieht.

Die Inseln sind teils klein, teils aber sehr grof und gut abgegrenzt. Die Inselzellen sehen
nur etwas anders als gewdhnlich aus, sie sind vergrifert, haben deutliche Grenzen und mehr
kubische Form. Die Blutgefifie sind zahlreicher, weiter und stark mit Blut gefiills.

Fall V. Hausfrau, 51 Jahre alt. Todesursache: Cirthosis hepatis atrophica.

Als Nebenbefund wurde bei der Sektion ein hinter dem Pylorus, 1 em von diesem entferntes,
an seiner Hinterwand sitzendes rundes Geschwiir beobachtet, welches einen Durechmesser von
1% cm darbot.

In diesem Falle fand man auch bei der mikroskopischen Untersuchung
eine adenomattse Wucherung der Duodenaldriisen, sowohl der in der Mukosa als auch derjenigen
in der Submukosa sitzenden, obwohl in dieser letzten intensiver und ausgedehnter vorhanden.

Die histologischen Verinderungen, welche in diesem Falle konstatiert worden sind, gleichen,
alles in allem, den im Falle IV schon beschriebenen, mit dem Unterschiede, daB hier der geschwiirige
Defekt alle Wandschichten des Duodenums ergriffen und zersttrt hat, und daB nur die Lings-
muskelschicht verschont geblieben ist. :

In diesem Falle, etwas weiter entfernt von dem Defekt, bekommt man Bilder, welche den
seichten Ausdehnungsmodus des Geschwiires erkliren kénnen. Die hohen, manchmal in der Mukosa
selbst gelegenen Azini zeigen hier und da blastomatése Umwandlung ihrer Epithelien; gleich-
zeitig ist eine starke zellige Desquamation in einzelnen Krypten der anliegenden Mukosa bemerk-
bar. Die reduzierte, atrophische Mukosa wird an einzelnen Stellen zirkumskript vorgewdlbt und
auf diese Weise besser instand gesetzt, den EinfluB der im Darmlumien chemisch und mechanisch
sich abspielenden schiidlichen Momente za empfinden.

Nachdem die Mukosa zerstort worden ist, werden die Azini der Duodenaldriisen der chemi-
schen und mechanischen Wirkung des im Duodenallumen anwesenden Inhaltes ausgesetat; sie
werden demnach zerstirt und somit entsteht ein kleiner Defekt (wie in Textfig. 7). Ist so Platz
gemacht, gehen die anderen Azini nach und nach von oben nach unten zugrunde und das ent-
standene Geschwiir schreitet allmihlich in die Tiefe fort, es ergreift die verschiedenen Wand-
schichten, gewohnlich an der Muskelwand haltmachend. Zu gleicher Zeit dehnt sich das Geschwiir
lateralwirts sowohl an die Oberfliche als auch in die Tiefe durch fortwihrende Zerstérung der
an den Réindern befindlichen und graduell kommenden Azini aus; diese letzten bieten manchmal
eine krebsige Umgestaltung des Epithels, welche der hauptsichlichste Faktor seines schnelleren
Zugrundegehens darstellt (wie in Fig. 4). Das seitliche Umsichgreifen des Geschwiires schreitet
ganz langsam fort, weil die krebsige Umgestaltung des Duodenaldriisenepithels nicht auf viele
Azini ausgebreitet ist, sondern nur auf diejenigen, welche am Rande liegen (wie in Text-
figur 4), und weil die Aziniepithelien keine starke regressive Verdnderung bieten. Zwischen den
Duodenaldriisen sind zahlreiche, stark erweiterte und mit Blut gefiillte Gefdfie gelagert.

Fall VI. Mann, 54 Jahre alt. Todesursache: Myokardinsuffizienz.

Als Nebenbefund wurde ein im Durchmesser etwa 1 em messendes rundes Ulkus gefunden,
welches unter dem Pylorus saB, nicht tief war und, mit blofem Auge hetrachtet, nur die Schleim-
haut zu ergreifen schien. )

Bei der mikroskopischen Untersuchung ersieht man, daB das Geschwiir
tief bis in die Muskelschicht greift, ohne diese letzte zu beteiligen. Das Geschwiir hietet nicht
eine trichterformige, sondern eine glaskolbenformige Gestalt. Der Defekt ist zwar in der Sub-
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mukosa merklich gréfer als in der Schleimhaut, setzt also bei den ersten zwei Darmschichten
etwas verschieden ab, so daB es nach der Tiefe zu, nicht stufenférmig nach Art einer Terrasse
abnimmt, sondern unter der Mukosa, auf der Hohe der Submukosz, eine seitliche Ausdehnung
erfahren hat.

Der dem Defekt entsprechende Teil der Muskelhaut ist diffus kleinzellig infiltriert, die glatten
Muskelfasern sind nicht normalerweise vereint, sie sehen noch morphologisch nicht normal aus,
sie haben zwar ihre spindelformige Gestalt bewahrt, sehen aber grob aus und liegen etwas weiter
voneinander; ihre Richtung ist nicht immer, besonders an deren Enden, gerade, sondern mehr
oder weniger stark wellig. Das Bindegewebe zwischen den glatten Muskelzellen ist dentlich ver-
mehrt. Das Protoplasma der Muskelfasern bietet ein homogenes, fast glinzendes Aussehen. Der
Kern ist nicht iiberall, ndmlich an jeder Faser, sichtbar; er bietet nicht mehr eine gestreckte,
langovale oder stdbchenformige, sondern vielmehr eine runde Gestalt dar; ihr Firbungsvermdgen
ist schwach, geschieht aber gleichmifig homogen. Einzelne Kerne werden nur durch eine leichte
Schattierung sichtbar. :

In der Mitte der glatten Muskelfasern, nimlich an der von dem Kerne entsprechend besetzten-
Stelle, findet man eine mehr oder weniger deutliche rundliche Anschwellung, in welcher der Kern

Fig. 4. a krebsige Umgestaltung der Aziniepithelien, welche am Rande des Geschwiires
liegen. b Duodenaldriisenadenom.

unregelmiBig, manchmal mit einer Lingsachse senkrecht der Faserrichtung liegt, er zeigt noch,
verminderte, bliulich-blaur6tlich bis ins Rotliche gehende Farbe.

Wie in allen anderen Féllen beobachtet man auch in diesem Falle eine adenom-
artige Wucherung der Brunmnerschen Driisen, welche die ganze Dicke der
Submukosa einnimmt. Dieser Fall unterscheidet sich aber von den bisher an-
gefithrten Fallen dadurch, daB die krebsige Umwandlung in vielen Azini der ge-
wucherten Duodenaldriisen stattgefunden hat (Textfig. 2).

Aus diesem Umstande erklirt man das grofere lateralwarts Beteiligtsein der
Submukosa an dem Geschwiir. In der Tat, da die vermehrten Duodenaldriisen
eine ausgedehnte krebsige Umwandlung ihrer Driisenzellen erfahren haben, so
bieten sie wenigen Widerstand der chemischen Wirkung des Duodenuminhalts,
und so muB der Defekt, der hier durch Zerstorung des Duodenaldriisenkrebses
entstanden ist, eine ungleiche Weite in den verschiedenen Schichten bieten, also
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grofer in der Submukosa als in der entsprechenden Schleimhaut. Zwischen den
Duodenaldriisen als namentlich in der Submukosa sind zahlreiche, weite Blut-
gefiBe wahrzunehmen.

Als zufilliger Befund bei der mikroskopischen Untersuchung wurde die An-
wesenheit von abgesprengten Pankreaskeimen, welche an die
. Muskelhaut grenzen, ohne diese letzte in ihrem Verlaufe irgendwie zu storen,
beobachtet.

Dieses Nebenpankreas zeigt im allgemeinen keine von der Norm abweichende
Struktur, nur die hther gelegenen Lippchen bieten eine beginnende Zirrhose.

Zu den oben angefiihrten Fallen mochte ich einige andere Idlle hinzufiigen,
welche, obgleich keinen Defekt in der Duodenumschleimhaut bieten, dennoch
einige Besonderheiten zeigen, welche zur Atiologie des Ulkus beitragen.

Fall VIL Dieser Fall betrifft einen 21 jahrigen Mann, der infolge von Sublimatvergiftung
zugrunde gegangen ist.

Bei der Sektion wurde lateralwiirts der Choledochusmiindung ein hartes, grauweilies, gut
begrenztes Knotchen gefunden, iiber welchem die Mukosa animisch aussieht und verschieblich
igt. Die Sehnittfliche des Knotchens ist flach, grau und bietet keine detaillierte Zeichnung.

Histologische Untersuchung Bei schwacher VergroBerung sieht man unter
der Mukosa eine zirkumskripte Ansammlung von Pankreaslappchen, die Gegenwart also eines
Nebenpankreas, um welches herum eine begrenzte adenomartige Wucherung der Duodenal-
driisen zu konstatieren ist. Der iiber dem Nebenpankreas liegende Schleimhautteil sieht stark
reduziert aus (wie in der Textfig. 5). Diese starke atrophische Verdnderung der Schleimhaut,
welche als Begleiterscheinung des von dem vom Nebenpankreas ausgeiibten Druckes sich aus-
gebildet hat, ist mit einer Atrophie des entsprechenden Teiles der Muscularis mucosae verbunden,
so dafB keine glatte Muskelfasern auf der Hohe der stirksten Vorwdlbung der Mukosa mehr sieht-
bar sind.

Die Lieberkiihn schen Driisen sind bis auf geringe Reste verschwunden und das Binde-
gewebe ist zelldrmer, faserig geworden. Als Folge dieser hochgradigsten Schleimhautatrophie
ist zum Teil die zystische Erweiterung der Bt unn er schen Driisen zu betrachten, deren ein-
zelne Azini zum groBten Teil infolge auch der durch Sekretstauung oder Verengerung oder Ver-
lagernng der Ausfithrungsginge erzeugten Dilatation ihres Lumens als Klare Lippchen sich dar-
stellen. Die entsprechende Muskelhaut zeigt eine relativ ausgedehnte Unterbrechung (Text-
figur 5), in welcher stark erweiterte BlutgefiBe, nicht selten Himorrhagien, vorhanden sind.
Granz vnter der Muskelhaut begegnet man anderen dislozierten Pankreastippchen (Textfig. ).

In den Epithelien des Nebenpankreas ist keine Verinderung wahrzunehmen, welche anf
ein geindertes Geprige hinweisen lifit. Nur dies will ich betonen, daB infolge der Atrophie der
Schieimhaut die erweiterten Azini der Duodenaldriisen direkt an das Duodenumlumen zu grenzen
kommen.

Das Nebenpankreas fangt also hier knapp unter der Schleimhaut an, durchsetzt alle Darm-
schichten bis zur Serosa und dviingt dabei die Muskulatur auseinander. AuBer der starken Hyper-
smie bemerkt man auf der Hohe der diskontinuierten Muskelschicht, zwar zwischen dem akzesso-
rischen Pankreaskeime, welcher oberhalb der Muskelschicht, und demjenigen, welcher unterhalb
dieser letzten liegh, eine verhaltnismifig aunsgedehmte blutige Infarzierumg der Gewebe.

In diesem Falle ist hervorzuheben, daf alle Bedingungen in der Mukosa sich
etabliert haben, welche imstande sind, die Verdauung derselben, also die Erzengung
eines Ulkus ohne das Mitwirken einer krebsigen Entartung der Epithelien der

gewucherten Duodenaldriisen und des Nebenpankreas hervorzurufen. Einen &hn-
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licher Befund bietet auch die Obduktion Nr. 1823 (Textfig. 2 a), in diesem Falle
aber hat sich schon das Geschwiir ausgebildet. Der Selbstmord des betreffenden
Individuums hat uns auf diese Weise in die Lage gesetzt, die Verénderungen zu
beobachten, welche dem Geschwiire vorangehen, und welche nur dem von dem
Pankreaskeime und den Duodenaldriisen ausgeiibten Drucke zugeschrieben werden
milssen. Die krebsige Umwandlung der Duodenaldriisenzellen und der Pankreas-
keime beschleunigt nur das Auftreten des Defektes, sie geht aber nicht notwendig
diesem letzten voran. Die graduelle krebsige Entartung, welche in manchen Fillen
frither, namlich ehe das Geschwiir sich ausgebildet hat, anftritt, unterstiitzt gewiB
auch das frithere Einsetzen und die schnellere Progredienz des Geschwiires.

Wire der Kranke langer am Leben geblieben, so hitte sich gewi mit der
Zeit ein Geschwiir etabliert und, was ich besonders hervorheben will, ohne die
Mitwirkung jeglicher maligner blastomatoser Entartung, wie dies von der Ob-
duktion Nr. 1823 bewiesen wird.

Fall VIII. Dieser Fall betrifft einen 65 jahrigen Mann, der infolge einer subdiaphrag-
matischen, eingekapselten eiterigen Ansammlung operiert wurde und 24 Stunden nach der Ope-
ration starb.

Bei der Sektion wurde eine rundliche, etwas harte Prominenz im Duodenum unterhalb der
Vaterschen Papilla gefunden, welche die Grofe ungefahr eines Hanfkornes darbot.

Die mikrospopische Untersuchung ergibt, daB diese zirkumskripte Her-
vorragung der Duodenumschleimhaut von einer adenomartigen Wucherung der Duodenaldriisen
hervorgerufen ist, welche sowohl die Tunica propria wie auch die Submukosa einnimmst. Viele
Azini, welche naher der Muscularis mucosae liegen, sind voneinander durch mehr oder weniger
dicke Biindel glatter Muskelfasern getrennt und umarmt; diese Biindel rithren von der Zer-
faserung der verdickten Muscularis mucosae her.

Die Schleimhaut, welche die Prominenz iiberkleidet, sieht stark atrophisch aus.

Die gewucherten Brunmnerschen Driisen zeigen eine ausgedehnte krebsige Entartung.

An einer umschriebenen Stelle hat sich ein kleiner Defekt schon etabliert, der 99,5 p. (Obj. 4,
Okul. 2, Koristka) mifit. Auf dem Grund des Defektes bieten einzelne Driisenschliuche einen
exquisiten karzinomatésen Habitus, indem ihr nicht mehr ein-, sondern mehrschichtiges Epithel
eine mehr zylindrische Gestalt, eine stirkere Tinktion der Kerne und des Protoplasmas bietet.
Ein solches verschiedenes Aussehen der krebsigen Umwandlung der Duodenaldriisenepithelien
zwisehen denjenigen der hoher- und der tieferliegenden Azini ¥Bt an die von Cohnheim?,
Friedlaender? gemachte Unterscheidung awischen krebsihnlichem Geschwiir und wahrem
Karzinom denken. Dieses verschiedene morphologische Aussehen, welches vielleicht das Aus-
bleiben der Metastasen in einzelnen Fillen erkliven kann, im Sinne, daB die mehr unreiferen
Tumorzellen mebr zur Metastasierung geneigt sind, berechtigt nicht, einen variablen, im Zusammen-
hang mit einem verschiedemen morphologischen Aussehen der Epithelzellen, Malignititsgrad,
sondern nur das Vorhandensein eines majignen Adenoms oder besser eines Carcinoma adenoma-
toides oder Adenokarzinoms anzunehmen.

Die histologischen Befunde gleichen, alles in allem, denjenigen im ersten
Falle beschriebenen.

Ich will in diesem Falle besonders auf die Kleinheit des Defektes hinweisen.

Ich will weiter betonen, daf die Schlsimhautatrophie dem von der Duodenaldriisengeschwulst

ausgeiibten Drucke zuzuschreiben ist, und da8 der Defekt nicht von der krebsigen Entartung
der stark atrophischen Lieberkiihnschen Driisen, sondern wesentlich von dem Drucke
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und von der chemischen und mechanischen auf diese Haut seitens des Duodenuminhaltes, aus-
geiibten Reizung herzuleiten ist.

Ich glaube behaupten zu konnen, dal dem so ist, aus dem Umstande, daf das morpho-
logische Aussehen der Epithelien der hoher gelegenen Schlauche karzinomihnlich und karzinom-
wahr sich zeigt. Man bekommt den Eindruek, da8 der karzinomattse Habitus der Duodenal-
driisenzellen allm#blich eintritt, namentlich wenn die Azini sich mehr dem Darmlumen nihern
(wie in Textfig. 3). Die Blutgefille zeigen sich stark erweitert und mit Blut tiberfiillt.

Tail IX. Eshandelt sich um eine 73 Jahre alte Frau, die infolge einer aus einem Schild-
driisenabszesse erfolgten Septikimie zugrunde gegangen ist.

Bei der Obdulstion fand sich eine ritliche, unter der V at e r schen Papilla liegende, um-
schriebene, rundliche, 1% mm etwa hervorragende, nicht harte, anscheinende Verdickung der
Mukosa.

Mikroskopisch stellt sich herans, dal diese Hervorragung der Darmschleimhant
von einem versprengten Pankreaskeim verursacht ist, welcher Keim gerade dicht unter der Schleim-
haut, diese letzte verdriingend und vorwdlbend, liegt. -

Die Duodenaldriisen sind auch verlagert worden, sie liegen in reichlicher Zah! in der Schleim-

Fig. 5. a akzessorischer Pankreaskeim in der Submukosa. b starke Atrophie der Mukosa
iiber dem Pankreaskeim. c¢ adenomartig gewucherte Duodenaldriisen. ¢ Unterbrechung
der Schleimhaut.

haut, und die entsprechende verdickte Muscularis mucosae erscheint in verschiedene Biindel wech-
selnder Dicke und Linge zerfasert. _

Die Brunmnerschen Driisen zeigen eine beginnende krebsige Umwandlung, welche aus-
geprigter in den gegen das Darmlumen hin befindlichen Driisenschliuchen ausgebildet ist.

Der in der Submukosa liegende Pankreaskeim hat die Muskelschicht unterbrochen. Der
Keim besteht aus verschiedenen Driisenlippehen, welche durch vermehrtes Bindegewebe von-
einander getrennt sind (wie in Textfig. 6). Das vom letzteren in das Innere der Lappchen, zwischen
die einzelnen Alveolen derselben hineindringende Gewebe, ist auch vermehrt. Das Driisenepithel
zeigh keine von der Norm abweichende Gestalt. In dem Bindegewebe ist eine kleinrundzellige
Infiltration vorhanden, welche teils diffus, teils in Herdchen angeordnet ist, und zwischen die
einzelnen Alveolen hineindringt, sie tritt auch an solchen Stellen auf, wo unter normalen Verhélt-
nissen sparsames Bindegewebe existiert. Das aus diesem Granulationsgewebe sich bildende Binde-
gewebe iibt einen Druck auf die nichststehenden Alveoli, bringt diese letzteren unter den bekannten
regressiven Verinderungen der Epithelien zum Schwund. Die Stellen stirkster Bindegewebs-
vermehrung findet man fast stets im AngchluB an die Bindegewebswinde groBer Ausfithrungs-
ginge. Tn dem vermehrten Bindegewebe um die grofien Ausfithrungsgiinge begegnet man massen-
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haften kleinen Ausfiihrungsgingen, welche sowohl von den alten proliferierenden Ausfithrungs-
gingen, wie auch von den Parenchymzellen abstammen (wie in Textfig. 6).

An einer Stelle, an welcher undeutliche Reste der Schleimhaut sich befinden, sieht man
die Wand bis an die Muskelschicht bindegewebig numgewandelt. Dieses Bindegewebe ist von
langlichen Spalten durchzogen mittelst mehr oder weniger dicken Leisten, welche sie begrenzen,
Die Spalten werden relativ um so weiter, je mehr sie sich dem Darmlumen nihern, sie bieten
demnach in jhrem Verlaufe ungleiche Weite, einzelne kommunizieren frei mit dem Duodenum-
lumen, alle endigen gegen das Innere spitzig, sie sind mit einfachem, hier und da mehrschichtigem
Epithel ausgekleidet, welches grofie Neigung zur Schleimbildung hat und zum Teil desquamiert
sich zeigt (wie in Textfig. 1).

Es ist nicht miglich zu entscheiden, woher das Karzinom seinen Anfang genommen hat,
ob aus den Alveolenepithelien der Duodenaldriisen oder aus den Epithelien der Ausfiihrungs-
ginge des Pankreaskeimes. Blutiiberfillung der GefaBe.

Fall X. Dieser Fall, in dem ein Pankreaskeim unter der Muskelschicht vorhanden ist,
zeigt in eklatanter Weise den ersten Beginn der Krebsentwicklung aus den Ausfiihrungsgingen
des Pankreas.

Fig. 6. Zirrhose des akzessorischen Pankreaskeimes mit starker Kompression w. Atrophie
der Mukosa (links) und partielle blutige Infarzierung derselben in .

In diesem Falle sind die Duodenaldriisen nicht adenomartig gewuchert, aber einzelne Alveolen
derselben zeigen auch eine krebsige Umwandlung ihrer Epithelien.

Hier ist die krebsige Neubildung ausgebreiteter in den Ausfithrungsgingen des Pankreas
welche voneinander dureh stark ausgedehntes, nicht zellig infiltriertes Bindegewebe getrennt
werden. Die Ausfithrungsginge scheinen wie in einem verbreiteten bindegewebigen Felde aus-
gegraben. Das Bindegewebe stoBt bis an die entsprechende Schleimhaut an, von welcher es
durch stark erweiterte Blatkapillaren getrennt wird. Hier und da sieht man seitens der Aus-
fithrungsginge einzelne reduzierte atrophische Lappchen. Das Parenchym der Driisenlippchen
des Pankreas zeigt nirgends eine krebsige Entartung.

Nichts weiter Nennenswertes in den Duodenaldriisen. Die Blutgefiie in der angrenzenden
Submukosa sind am stirksten ansgedehnt und mit Blut gefiillt.

Fall XI. Der Fall betrifft einen 46 Jahre alten Mann, der wegen stenosierender Proktitis
operiert wurde. Infolge der hochgradigsten Schwiiche ging der Kranke ohne Fieber zugrunde.
Als Nebenbefund wurde in diesem Falle beobachtet, daB die Papilla Vateri ein wenig groBer,
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mehr hervroragend als normal ist. Bei der Betastung fithlt man ein fast linsengroBes, etwas hartes
Knitchen, welches auf dem Durchschnitt eine graue glatte Oberfliche zeigt.

Aus der mikroskopisechen Untersuchung ergibt sich, daf der histologische
Befund in diesem Falle demjenigen des Falles X sehr #hulich ist, aber mit folgenden Unter-
schieden: Die Lappchen des Pankreaskeimes sind als solche bei schwacher VergréBerung schon
erkennbar, sie liegen unter der Schleimhaut, welche hier ein atrophisches Aussehen darbietet.
Die einzelnen Lippchen sind von leicht vermehrtem, interstitiellem Bindegewebe getrennt.

Der Pankreaskeim findet sich aueh in diesem Falle groBtenteils unter der Muskelschicht,
einzelne Teile desselben haben, fast auf dem Wege der Ausfihrungsginge, die Muskethaus, die
Submukosa und die Muscularis mucoase fast zersplittert und die Tunica propria der Mukosa erreicht.

In den Duodenaldriisen ist nichts zu bemerken. Ausdehnung und Uberfiillung der in der
Mukosa und Submukosa verlaufenden BlutgefdBe.

Fall XIL Eshandelt sich um einen jungen, 20 jahrigen Mann, der an Typhus gestorben ist.

Bei der Autopsie wurde eine Hervorragung der Mukosa, oberhalb der Choledochusmiindung
beobachtet, welche das Volumen einer kleinen Erbse bietet. Die Durchschnittsfiiche derselben
zeigt nichts Besonderes, sie ist glatt, von grauer Farbe und man kann aus derselben keinen Schleim
oder fadenziehende Substanz gewinnen.

Das Nebenpankreas liegt hier zum groBten Teil auBerhalb der Muskelhaut, dicht an die-
selbe sich haltend. Die Muskelschicht zeigt sich an einer Stelle vom Pankreaskeim durchbrochen
und viele Lappchen desselben befinden sich in den oberen Schichten, bis in der Tunica propria
der Mukosa und wolben die Schleimhaut stark vor und komprimieren dieselbe gleichzeitig.

In diesem Falle befindet sich eine zirkumskripte adenomartice Wucherung der Duodenal-
driisen, welche unter der atrophischen Mukosa angesammelt erscheinen.

Die diese Gebilde iiberkleidende Schleimhaut sieht stark reduziert aus, ihre Zotten sind an
dieser Stelle fast verschwunden oder sind deren schmale, atrophische Reste geblieben; ihre struk-
turellen Einzelheiten sind verschwunden, die Férbung geschieht undeutlich.

Die unter der Schleimhaut liegenden Pankreaslippchen zeigen eine Nekrose der gegen die
Mukosa zugewandten Epithelien, welche ungefarbte Kerne darbieten, vielleicht auch infolge der
postmortalen Wirkung des Duodenumsaftes. Starke Erweiterung und Fitllung der BlutgefiGe,
welche durch die Mukosa, Submukosa und die Zotten hinziehen. Einige Zotten sind mit Blut
durchtrinkt. '

Fall XIIL Eshandelt sich um einen 43 jihrigen Mann, der infolge einer Aorteninsufﬁzignz
zugrunde ging.

Bei der Obduktion findet man eine VergréSerung und Hervorragung der Vaterschen
Papilla, welche das Volumen, einer Erbse bietet, sie ist etwas hart, komprimierte und okkludierte
eine relativ gute Strecke des Choledochusduktus nebst seiner Miindung.

Bei der mikroskopischen Untersuchung ergibt sich die gleichzeitige
Anwesenbeit eines Nebenpankreas und eines initialen melanotischen Sarkoms im Bereich der
adenomartig gewucherten Duodenaldriisen. Die diese Gebilde tiberkleidende Schleimhaut ist
stark atrophisch. Die Blutgefifie, welche in den Septen verlaufen, sowie diejenigen, welche die
Mukosa versorgen, sind erweitert und mit Blut gefillt.

Ich sehe ab, weitere dhnliche Falle mitzuteilen, welche im Protokoll folgende Nummern
tragen: 1617, 1629, 1737, 1823, da die histologischen Befunde derselben den oben geschilderten
sehr dhnlich sind; zwar handelt es sich um zwei Fille von Nebenpankreas und initialem Karzinom,
um einen Fall von akzessorischem Pankreas und Brunn er schem Driisenadenom und endlich
um einen Fall von Duodenaldriisenadenom nebst einem Ulcus rot. duodeni. Ich will nur erheben,
dafl in dem Falle, der der Obduktion Nr. 1617 entspricht, mikroskopisch blutige Infarzierungen
eines Teiles der Submukosa ganz nahe dem Pankreaskeim stattgefunden haben.
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Sehr bemerkenswert ist die Tatsache, daB fast alle zu meiner Beobachtung
gekommenen Fille zweifellos eine angeborene organische Verdnderung in der
Duodenumwand darbieten, welche wohl als eine Entwicklungsstérung aufzu-
fassen ist.

In den von mir untersuchten Fillen hat die adenomartige Wucherung der
Brunnerschen Driisen nicht jene relativ groBe Michtigkeit, n&mlich das
Volumen eines kirschsteingroBen Knotens erlangt, wie dies viermal bei Erwach-
senen von Magnus Alsleben?® beobachtet worden ist. Magnus Als-
ITeben hat dieselben als Tumoren betrachtet und den Adenomyomen des Uterus
(Recklinghausen) an die Seite gestellt. Weitere diesbeziigliche Be-
obachtungen stammen von Torkel4 Krompechers R Meyer® u a

In einzelnen meiner Féalle unterscheidet sich die adenomartige Wucherung
der Duodenaldriisen von derjenigen, die von anderen Autoren beschrieben worden
ist, dadurch, daB die driisige Wucherung in den bisher verdffentlichten Féllen als
eine ganz ortliche, knotchenformige, makroskopiseh siehtbare Bildung sich dar-
gestellt hat; ich habe dagegen in manchen Fillen die Adenombildung in ver-
breiterter flichenartiger Weise wahrgenommen.

Aus meiner mikroskopischen Untersuchung ergibt sich weiter, da die Duo-
denaldriisenwucherung nur in der Tunica propria der Mukosa und in der Sub-
mucosa beschrinkt aufgetreten ist, sie stellt sich in einzelnen Fillen nicht als
eine makroskopisch erhobene, sondern als eine flichenhafte umschriebene Bildung
dar, meistens nach Art einer Schleimhauthyperplasie oder einer leichten Ver-
groferung der V aterschen Papilla.

Diese tumorartigen Gebilde sind also, wie ich glaube, mit gutem Rechte als
Adenome der Duodenaldriisen resp. der Pankreaskeime zu betrachten.

Ich glaube wegen des Fehlens jeder, sowohl regiondren als auch entfernten
Metastase, diese Adenome als gutartig im allgemeinen bezeichnen zu miissen.

In der Beurteilung der Frage, ob ein Adenom maligne oder gutartige Be-
schaffenheit besitzt, begegnet man vielen Schwierigkeiten, besonders wenn man
die Unterscheidung nur morphologisch zu machen sucht. Ieh kenne auch Fille,
bei denen es, obgleich das Adenom als benigne nach dem morphologischen Aussehen
seiner Driisenzellen betrachtet worden ist, doch Metastasen gegeben hat.

Wenn das Epithel der Driisen etwas verschieden morphologisch aussieht,
aber noch nicht mehrschichtig geworden ist, dann ist die Differentialdiagnose in
manchen Féallen sehr schwer zu stellen, um so mehr wenn, wie es nicht selten der
Fall ist, in einzelnen Fillen eine absolute morphologische Ubereinstimmung der
Epithelzellen, sowohl der gutartigen wie auch der bosartigen Adenome besteht,
und wenn keine lokale oder entfernte metastatische Eruption stattgefunden hat.

Das Fehlen der Metastasen ist andererseits nicht immer ein Kennzeichen
der Benignitat. Ich will auch erwihnen, um es nicht zu vergessen, da die Ein-
schichtigkeit des Epithels kein konstantes Kennzeichen der Benignitit immer
darstellt, wie manche Autoren behaupten; es ist wohl dennoch zu gestehen, da



236

dieselbe, wenn sie vorhanden ist, in der Mehrzahl der Falle zugunsten der Benig-
nitdt ausspricht.

Obgleich alle von mir beobachteten Adenome auf Grund ihrer morphologischen
Struktur nicht mehr unter die gutartigen Geschwiilste zu rechnen wéren, so habe
ich keine Metastase oder Sekundérgeschwiilste beobachtet; dariiber darf niemand
sich wundern, da es allgemein bekannt ist, dafl fiir die Verpflanzung der auf dem
Blut- oder Lymphwege verschleppten Zellen sowohl lokale als allgemeine Be-
dingungen malgebend sind. Die Proliferationsenergie der manehmal hinfalligen
oder bereits in regressiver Metamorphose verschleppten Geschwulstzellen ist
natiirlich gering oder erloschen; andererseits bleibt das Anhaften und die Ver-
mehrung der emigrierten Zellen aus, wenn die eingeschleppten Tumorzellen nicht
die zusagenden Existenzbedingungen finden, welche sich dann einstellen, wenn
der geéinderte Zustand des Blutes, der Lymphe, folglich die chemische Zusammen-
setzung jedes einzelnen Organes oder Systemes die giinstigen Verhéltnisse fiir
das Aufkommenlassen der verschleppten Geschwulstzellen bietet. Nach dem
Gesagten mufl das Ausbleiben der Metastasenbildung in meinen Fallen entweder
von einer verminderten Wachstumsenergie der abgelésten und weitergetragenen
Tumorzellen oder von einer noch nicht eingetretenen Dyskrasie, nimlich chemi-
sehen Veranderung der Gewebefliissigkeit, abhingen. Wenn auch die ver-
schleppten Geschwulstkeime ihre erhohte Wachstumsenergie beibehalten haben,
so kann dieselbe sich nicht &uBern, so lange der Allgemeinzustand des betreffen-
den Organismus nicht dauernd schlecht geschidigt wird, was im ersten Anfang
oder Beginn einer bosartigen Umwandlung einer benignen Geschwulst sich nicht
ereignet. -

Wir lassen die Frage unberithrt, ob die sogenannte krebsige Degeneration von
typisch ausgereiften Tumoren aus eingeschlossénen vermehrungstéhigen Epithel-
keimen, welche erst spiter aktiv proliferieren oder aus einer allméhlichen Um-
wandlung der driisigen Teile eines Adenoms in Krebs abhdngt. Ich bin geneigt,
diese letzte Meinung zu akzeptieren, in manchen Fillen auch diejenige, nach
welcher das Epithel zuerst ein adenomatdses Stadium durchliuft, ehe dasselbe
krebsige Eigenschaften akquiriert, was in letzter Linie fiir die Existenz einer
morphologisch wahrnehmbaren krebsigen Entartung spricht. Was nun die Ent-
stehung des Adenoms in meinen beschriebenen Fillen anbelangt, so ist wohl kein
Zweifel, daBl das Geschwiir keine Veranlassung dafiir war; das Adenom hat in
meinen Fallen frither bestanden und das Ulkus hat sich spéter gebildet, also das
Ulkus ist das Sekundére und das Adenom das Primére. Es kann aber nicht ge-
leugnet werden, da das Ulkus nach seiner Einsetzung infolge der direkten Reiz-
einwirkungen auf den Geschwiirsgrund einen gewissen Einfluf auf die weitere
stirkere Aushildung des Adenoms gedufiert haben konnte.

Soviel ich wei}, hat bis jetzt niemand Fille versffentlicht, in denen die maligne
blastomatiose Umgestaltung meistens die hoheren, gegen das Lumen hin gelegenen
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Azini der gewucherten Duodenaldriisen befallen hat. Diese Entartung der Epithel-
zellen der adenomartig gewucherten Driisen spielt hier auch eine relativ groBe
Rolle in der Entstehung des Defektes der entsprechenden Mukosa, indem die
Geschwulst iiber das dasselbe iiberkleidende Gewebe (Tunica propria und Mukosa)
eine bis zu einem gewissen Grade destruierende und auflosende Wirkung ausiibt.
Abgesehen aber von der malignen Entartung der Aziniepithelien, welche als solche
die Erzeugung eines Defektes begiinstigen und auch hervorrufen kann, kann der
Defekt, wie es Obduktion Nr. 1823 gezeigt hat (Textfig. 2 a), auch ohne andere
Hilfe in der Mukosa sich einstellen, wenn das Adenom, nachdem es eine bestimmte
GroBe erreicht hat, noch weiter wiichst; in diesem Falle mufl das weitere Wachs-
tum expansiver erfolgen und das auf- und umliegende Gewebe einfach gezerrt,
gedehnt, zur Seite geschoben und durch Kompression zur Atrophie und Nekrose
gebracht werden. Die Textfig. 2a (Obduktion Nr. 1823) scheint meine unten
ausgesprochene Meinung abzuschwéchen, némlich, daB die Duodenaldriisen der
verdauenden Wirkung des Duodenumsaftes linger widerstehen. Man mufl aber
erwigen, daB, wenn die Epithelzellen der adenomartig proliferierten Duodenal-
driisen stark regressive Veréinderungen zeigen und von ihrem bekleidenden Epithel -
fast entbloBt sich darstellen, die Verdauung der B r un n e r schen Driisen schneller
vor sich schreitet, da dieselben nicht mehr imstande sind, ein Sekret zu verarbeiten,
welches, nicht wie das normale, der verdauenden Wirkung des Duodenumsaftes
widerstehen kann. In solchen Fillen beobachtet man weiter mikroskopisch eine
Verbreitung, Verdickung und kleinrundzellige Infiltration des interstitiellen Binde-
gewebes, welches die Azini und Léppchen trennt. Eine weitere Folge des ex-
pansiven Wachstums ist der anfangs mittelbare Druck auf die Mukosa; dieser
Druck dehnt, verschmélert und bringt die Schleimhaut zur Atrophie (wie in
Textfig. 3). Das Adenom muB, um sich fiir sein weiteres Wachstum Platz zu
schaffen, die Tendenz haben, gegen die Mukosa hin sich zu verbreitern, wo wenige
Widerstinde vorhanden sind. Es ist klar, daB die Geschwulst in einer Phase
ihrer Entwicklung, wenn sie auch anatomische Merkmale der Benignitdt fort-
wihrend aufweist, gegen die Mukosa anstoBen wird. Wenn dies geschehen ist,
kommen die Adenomazini dicht gedringt unter der Mukosa anzuliegen; von
da ab scheint in den mehr dem Darmlumen nahen Azini eine maligne Ent-
artung ihrer Epithelien sich einzustellen (Textfig. 3). Die Epithelzellen dieser
Azini zeigen eine niedrige kubische, hier und da zylindrische Gestalt. Aus welchem
AnlaB die benignen Gesechwulstzellen ithre Qualititen &ndern und ganz atypische,
maligne, oft sehr plitzlich eintretende Degeneration zeigen, das ist noch heute
Gegenstand eifriger Kontroverse, in der mehr Hypothesen als Tatsichliches ge-
duBert worden sind. Ich beabsichtige nicht, auf diesen Streit einzugehen, da dieses
mich zu weit fithren wiirde, und besehréinke mich nur, auf Grund der lokalen ana-
tomisehen und morphologischen Verhiltnisse eine plausible Erklarung der mali-
gnen Entgleisung der Gesechwulst zu erfinden.

Es ist bekannt, daB die gutartigen Geschwiilste, unter denen besonders das
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Adenom, hiufig wahrend ihres Wachstums, oft ohne jeden ersichtlichen Grund,
manchmal im Angchluf an ein Trauma, an eine Entziindung, eine maligne Ent-
artung zeigen; sie werden, wie man sagt, bosartig.

Einzelne der von mir beobachteten Adenome zeigen zum groBen Teil ihrer
Ausdehnung einen anatomisch gutartigen Habitus ihrer Epithelzellen, nur an
jemem peripherischen Teil derselben, der unter die Mukosa zu liegen kommt,
kommen haufiger einzelne Azini zum Vorschein, in denen die Epithelzellen un-
reife atypische Strukturen, ndmlich eine maligne Degeneration, zeigen.

Gewill wird man zugeben, daf die verdnderte Ausgestaltung der Driisen-
epithelzellen von ihrer entweder verminderten oder verwandelten oder sogar auf-
gehobenen inneren Leistung abhéingig sein soll, so daf die Verinderung des Zell-
lebens in der Gewinnung eines anderen Habitus sich ausdriickt. Ich bin nicht
imstande mir Vorstellungen zu machen von der bestimmten Art der zelluliren
Storung, und ich kann hieriiber leider nur Vermutungen duBern und an den Weg-
fall intrazellular gelegener Hemmungen oder an die Reizwirkung hemmender
Stoffe denken; all dieses hat aber gewi} als Folge, dal die Zellen prinzipiell andere
geworden sind, die Zellen haben ihre Selbstéindigkeit gewonnen oder die Selbst-
beschriinkung verloren.

Wenn man nun berticksichtigt, daB beim pathologischen Wachstum, welches
die Brunnerschen Driisen und die Pankreaskeime in der Mukosa und Sub-
mukosa zeigen, gewisse Hindernisse, mechanische (Kompression) oder sonstwie,
auf die normale BlutgefaBverteilung wirken, so erklirt man sich, wie die lokale
Ernghrung durch den von dem expansiv wachsenden Adenom anhaltenden Druck
herabgesetzt wird, und folglich, wie die chemischen und biologischen Leistungen
der Epithelien einen von der Norm abweichenden Verlauf haben miissen, da die
Funktion hier eng an die Ernshrung und vor allem an die 1ege1rechte biochemische
Leistung der Zellen selbst gekniipft ist.

Teh will weiter daran erinnern, daf zwischen Funktion und Gestalt der Zellen
ein inniger Zusammenhang besteht, welcher, wenn dieselben gegenseitig permanent
alteriert werden, eine tiefgreifende Anderung des Zellcharakters bedingen muf.

Ieh will nicht absolut die angeborene Geschwulstdisposition in meinen Féllen
leugnen, namentlich jene dispositionellen Momente nicht, welche in Zusammen-
hang mit MiBbildungen, mit dislozierten Keimen stehen; damit vernehme ich von
den vielen in der Mukosa und Submukosa sitzenden Brunnerschen Driisen
und Pankreaskeimen. Niemand wird aber bestreiten wollen, dafl die Geschwulst-
disposition von den nicht nur innerhalb, sondern anch auBérhalb der Zellen ge-
legenen Verhaltnissen gegeben wird, so daf die hier angenommene, sowohl ak-
quirierte als auch angeborene, Disposition immer vor allem eine zellulare ist,
namlich die chemische Konstitution der Zelle wird fehlerhaft, oder die Zelle
wird mit einer Anlage zu einer chemischen Abartung geboren.

Die biochemisch disponierte Zelle reagiert auf alle mannigfaltigen inneren und
duBeren Ursachen, ihrer Natur gemaB mit Gegenwirkungen, welche hier eine voll-
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stindige Entgleisung aus der normalen Bahn bewirkt haben. Die in den Zellen
verdnderten Lebensbedingungen haben ein anders geartetes Protoplasmaprodukt
gebildet, sie haben einen Funktionswechsel und damit auch, selbstverstandlich,
eine verinderte Struktur, ndmlich eine Metamorphose oder Metaplasie er-
fahren. Mit der Umgestaltung der Epithelzellen ist eine Steigerung der Wuche-
rungsfahigkeit bzw. der Fahigkeit, auf irgendwelche Reize mit stirkerer Wucherung
zu reagieren, verbunden; die morphologische Verénderung stellt also in meinen
Féllen eine Artveréinderung dar, bei welcher die Abnahme der Spezifizitit der Zellen
zu einer Steigerung der selbstindigen Existenzfahigkeit derselben gefiihrt hat,
50 daB dann nur ein diese Zellen danernd treffender Wucherungsreiz die Geschwulst-
entartung aunsgeldst hat.

Die atypische, morphologisch sichere Entartung der Epithelzellen der Azini
tritt nicht iiberall auf, viele Azini zeigen zwar morphologische Abweichungen
ihrer Epithelien, welche aber mnoch nicht mit Sicherheit als karzinomatos
gedeutet werden konnen. Die maligne Entartung der Aziniepithelzellen tritt
mit Vorliebe in manchen meiner Falle auf, ich mochte sagen, fast ausschlieBlich
und in eklatanter Weise in den hoher, oberflachlicher an dem Darmlumen liegen-
den Azini, was meiner Meinung nach auf eine chemische Wirkung des Duodenum-
saftes, im Sinne einer von ihm hervorgerufenen Verinderung des Protoplasma-
chemismus, schlieBen 145t.

In den Azini, in welchen noch nicht eine wahre, morphologisch maligne Dege-
neration ihrer Epithelien eingetreten ist, sind riickldufige Prozesse wahrzunehmen,
welche sich durch schlechtes Fiarbungsvermogen kundgeben. Die regressiven
Storungen der Epithelien sind zum Teil triigerisch, nmlich die schlechte Farbung
der Epithelzellen rithrt manchmal von postmortalen Verinderungen her, zum
Teil dagegen héngen dieselben von wahren Erndhrungsstérungen ab, welche durch
ungeniigende lokale Blutversorgung, vornehmlich durch Kompression der GefaBe
infolge des Wachstumsdruckes des Adenoms bedingt werden.

Die in der Tunica propria der Mukosa gelegenen und infolge der Atrophie
dieser letzten in das Darmlumen hervorragenden, fast hineinguckenden Azini kommen
fast mit dem Darminhalt in Beriihrung, sie empfinden deshalb den Einfluf des-
selben; es treten daher chemische und mechanische Irritationen auf, welche,
besonders die ersteren, zum Zerfall der Mukosa und der Aziniperipherie fithren,
wodurch ein seitlicher Einri8 und spéter eine Ulzeration der Darmwand sich
einstellt (Textfig. 7). Der entstandene Defekt kann, auch durch die mégliche
spiter eintretende maligne Degeneration der Aziniepithelien, groBer sowohl in
der Tiefe als auch in der Fliche werden und schneller fortschreiten.

An manchen Stellen (Fall I) unter der atrophischen Mukosa kommen groBie
Hohlrdume vor, in denen das Epithel stark gewuchert ist, es steht dichter, be-
sitzt chromatinreichere Kerne, ist zylindrisch und gut erhalten (Textfig. 1); dies
beweist unwiderleglich, dal das Zvlinderepithel gegen die postmortalen Einfliisse
resistenter als das normale ist. Weiter sieht man die Neubildung durch die Mus-
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cularis mucosae in die Tiefe eingreifen, die Malignitit der ganzen Wucherung -
hierdurch aufs deutlichste bekundend. An manchen Stellen durchbrechen die
obengesagten Hohlraume die Muscularis mucosae und die Submukosa, ergiefien
ihren Inhalt in das Darmlumen, verengern sich und werden bis spaltférmig. Die
Spalten, weleche mehr oder weniger in die Tiefe dringen, sind ebenfalls mit
mehrschichtigen zylindrischen Zellen ausgekleidet. Diese Epithelbekleidung ist zum
groBten Teil in der Nahe des Darmlumens zu groBen Fetzen desquamiert. Die
Aufspaltung der Darmwandschichten gewéhrt dem Inhalte des Duodenums die
Maglichkeit, seine peptische und reizende Wirkung weiter in dem Inneren der Darm-
wand zu entfalten (Textfig. 1). Die adenomartig gewucherten Duodenaldriisen,
so lange dieselben keinen krebsigen Habitus und keine regressive Erscheinung ihrer
Epithelien darbieten, stemmen sich im allgemeinen gegen die eingreifende peptische
Zerstorung des Duodenumsaftes. Dies ist vom Falle IV hewiesen, in welchem

Fig. 7. a Duodenaldriisenadenom. b Atrophie der Mukosa. ¢ Dunodenaldriisenazini,
deren Lumen sich in Verbindung mit dem .des Duodenums gesetzt hat.

das Epithel der Azini eine ausgedehnte morphologische Versinderung erfahren hat
und das ausgebildete Geschwiir eine ansgedehntere Verbreitung sowohl in die Tiefe
als auch in die Fliche, zwar mehr oberfisichlich, erlangt hat. DaB die krebsige
Entartung der Azini eine Rolle in der Progredienz des Geschwiires spielt, wird vom
Falle 1 bewiesen, in welchem die morphologische Verinderung der Driisenzellen
nur in einzelnen isolierten, peripherisch gelegenen Azini zur Erseheinung gekommen
ist (Textfig. 4); unter diesen Umstéinden progrediert das Geschwiir langsam und
kiimmerlich.

Die Beobachtung der Geschwiirsrdnder bekraftigt noch weiter die Annahme
einer groBeren Widerstandsfihigkeit der Brunnerschen Driisen gegen die
peptische Wirkung des Darminhaltes. In den Fallen IT und IIT (wie in Textfig. 4)
sieht man zwar an den seitlichen Rindern des Geschwiires die stérkste morpho-
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logische Entartung vieler Driisenepithelzellen, welche in den naheliegenden
Azini weniger ausgeprigt ist oder auch fehlt.

Es geht also darvaus hervor, daf die Progredienz eines Defektes sowohl in die
Tiefe als auch lateralwirts bis zur Erreichung eines makroskopisch wahrnehm-
baren Geschwiires in manchen Féllen von ortlichen strukturellen pathologisch-
anatomischen Bedingungeh, namlich von der malignen blastomatosen Entartung
der Epithelien der adenomartig proliferierten driisigen Anhénge abhéngt. Die
Brunnerschen Driisen scheinen, wenn sie keine maligne Umgestaltung ihrer
Epithelien erfahren haben, nicht direkt von dem Darminhalt zerstért oder ver-
daut, sie widerstehen, wenn sie ein normales oder fast normales Aussehen darbieten,
der Wirkung des Duodenumsaftes ndmlich so lange, bis sie keine regressive und
adenomatose resp. krebsige Stirung zeigen.

Diese meine Meinung wird indirekt von den Untersuehungen Ascolis?,
Schaffers® und Palermos?® bestitigt. Diese Autoren haben bewiesen,
daB man in der Pylorusgegend sowohl als normalen Zustand wie auch als Folge
einer vorgeschrittenen Entziindung driisenfreie Herde, d. h. Zonen, in denen die
Driisen vollkommen fehlen, findet. Wenn ein Trauma oder eine andere Ursache
eine solehe Stelle in ihrer Kontinuitdt trennt, so entsteht ein Geschwiir. Diese
Autoren haben aber nicht an eine schiitzende Kraft der Driisen, sondern dagegen
nur an das Fehlen einer Regeneration des Deckepithels seitens derselben ge-
dacht.

Woran liegt dieses Abwehrvermogen der normal aussehenden Brunner -
schen Driisen? Man kann nur Vermutungen aussprechen, welche aller Wahr-
scheinlichkeit nach nicht viel von der Wahrheit abweichen sollen oder wenigstens
fiir etwas Wahres gehalten werden konnen.

Das Sekret der Brunnerschen Driisen besteht, wie bekannt, aus Albu-
minstoffen, aus Muzin und Fermentsubstanzen unbekannter Natur. Uber die
Leistungen dieses Sekretes sind unsere Kenntnisse noch heute mangelhaft, da
man mit uniiberwindlichen Schwierigkeiten zu kémpfen hat, um das Sekret in
reinem Zustande zu erhalten.

Es ist wahrscheinlich, daB diese Driisen in pathologischen Zustinden mehr
Muzin als im normalen Zustande absondern kinnen, wie ein Analogon im erkrank-
ten Magen zur Abwehr der entziindeten Mukosa stattfindet.

Das Muzin wird nicht von dem, wenigstens kiinstlichen, Safte angegriffen
(A. Mathieu?), so dal die Sauren auf dasselbe, vielleicht auch auf verschiedene
Umwandlungsstufen desselben (unter denen das Muzinogen der Autoren) keine
zerstorende Wirkung ausiiben konnen. Andererseits die iibereinstimmende Farbung,
welche das Muzin. sowohl in den Zellen selbst als auch in den Ausfithrungsgingen
bietet, weist darauf hin, daf zwischen dem vorritigen und dem fertig ausgeschie-
denen Muzin kein wesentlicher mikrochemischer Unterschied existiert; man kann
deshalb den Schiuff ziehen, daf die Sduren der S#fte auf die verschiedenen bis
jetzt nicht genau bekannten Muzinarten keinen Einfluf haben.

Virchows Archiv f. pathol. Anat, Bd. 214. Hit. 2. 16
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Wenn dem so ist, erklirt man sich leicht den Grund, warum der Duodenum-
saft keine wahre verdauende Wirkung auf die normalen Duodenaldriisen ausiiben
darf. Der Magensaft, welcher in das Duodenum iibertritt, wird hier zunichst
und allméhlich durch das Alkali der Darmschleimhaut und des pankreatischen
Saftes neutralisiert, er bleibt aber noch sauer genug, um eine verdauende‘Wirkung
zu entfalten. '

Die morphologisch anders aussehenden Epithelzellen der Duodenaldriisen
sellen selbstverstdndlich ein, in seiner chemischen Zusammensetzung geéindertes
Sekret liefern; ob die Anderung dieses Sekretes auf einer mehr oder weniger alka-
lischen, moglichst amphoteren oder kurzweg sauren Reaktion beruht, ist nicht so
leicht zu entscheiden, jedenfalls mufl man annehmen, daB.das Neutralisieren des
Magensaftes nach seinem Eintritt ins Duodenum seitens des veriinderten Duodenal-
driisensekretes entweder nicht oder sehr verspitet stattfindet.

Als Folge des geéinderten Chemismus des Duodenaldriisensekretes kann das
lingere Vorhandensein der sauren Reaktion des Mageninhaltes im Duodenum be-
trachtet werden, dementsprechend behilt der Magensaft nach seinem Eintritt
ins Duodenum noeh linger die Intensitéit seiner peptisechen Wirkung.

Wie oben gesagt, ist die Funktion der Duodenaldriisen bisher nicht ganz
bekannt, aber doch so viel ist sicher, dafl ihr Sekret zum Neutralisieren der Salz-
sdure des in den Darm iibertretenden Magenchymus beitrdgt (A. Seheunert
und Walther Grimmer™). Daraus ergibt sich, daf der Duodenuminhalt,
infolge der qualitativen und vielleicht quantitativen Anderung des Duodenal-
driisensekretes, seine normale (duodenale) chemische Uminderung nicht, wenig-
stens erst nach lingerer Zeit, eingeht, so dab der Inhalt, wenn giinstige anormale
Wandverhiltnisse sich etabliert haben, ecine schédigende Wirkung auf einen
strukturell und regressiv lddierten Darmwandteil entfalten kann.

Ich lasse die Frage unberiihrt, ob die verdanungshemmenden Stoffe Fermente
im Sinne Weinlands®® seien, oder ob der Magen und der Diinndarm durch
das Muzin ihres Sekretes (N. Klug?™) oder durch das Antipepsin (Katzen -
stein?®) gegen die Selbstverdauung geschiitzt werden. Ich mdchte aber be-
tonen, dal der Antipepsingehalt des Blutes bei Kranken mit Magengeschwiir
duBerst schwankend, bald erhoht, bald erniedrigt ist (Lieblein). Nach
Best wire dieses die Verdauung hemmende Awntiferment Katzensteins,
wenn es existiert, in der Schleimhaut und nichtin der ganzen Wandung lokalisiert.

Tech mochte noch etwas eingehender die Falle IV, VI und VII betrachten, in
denen akzessorische Pankreas gefunden worden sind und ermessen, welchen Anteil
diese Gebilde an der Gesehwiirshildung genommen haben.

Zuvirderst erlaube ich mir, einige Worte iiber diese Pankreasanomalie zu sagen.

Fille von akzessorischem Pankreas sind in der Literatur nicht selten beob-
achtet worden (Klob', Zenker® Gegenbauer?, Neumannls
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Weichselbaum?®, Nauwerck?, Cl Bermard?, Letullez,
Albrecht #, Gaudy und Griffon?®, Glinski®, Reitmann?®,
Thorel?, Bize®, Lewis® Thelemann?, Hulst3, Cagnetto®,
v. Heinrich3, Mouchet?®, Serra?® usw.). Die Pankreagkeime kinnen
in groBer Zahl vorkommen, nur Burckh ar d t fiihrt an, daB von Nebenpankreas
nie mehr als zwei vorkommen kénnen, dies trifft fir die gréBeren, nicht fiir die
kleineren, besonders fiir die nur mikroskopisch wahrnehmbaren Pankreasge-
bilde zu.

Die Pankreaskeime finden sich gewohnlich im Duodenum, im Magen, im
oberen Teile des Diinndarmes und in der Radix mesenterii (Saltyko w?),
sie sind seltener im Jejunum und im iibrigen Darme, in diesem letzten Falle sitzen
sie mit Vorliebe an der Spitze eines Darmdivertikels (Albrecht, Bize,
Hulst); ihr gewdhnlicher Sitz ist zwar bald in der Submukosa, bald in der
Muskularis, bald in der Subserosa, bald gleichzeitig in den verschiedenen Wand-
schichten; ihre makroskopische GriBe schwankt von derjenigen eines submiliaren
Kniotchens bis zu der einer Bohne oder etwas dariiber; in einigen Féllen ist ihre
Anwesenheit nur mikroskopisch feststellbar.

In bezug auf die histologischen Details des Nebenpankreas herrschen wider-
sprechende FErgebnisse. ~Wahrend manche Autoren (Letulle, Thorel,
Bize w a.) das ghnzliche Fehlen der Langerhaunsschen Zellhaufen im
akzessorischen Pankreas hervorheben, haben andere dagegen, unter denen ich,
intertubuldre Zellenhaufen (Langerhanssche Inseln) nie vermiBt. Sal-
tykow hat neuerdings Falle mitgeteilt, in denen die abgesprengten Pankreas-
keime bald fast ausschlieflich aus typischen L angerhansschen Inseln, bald
aus Inseln und Ausfithrungsgéingen bestehen. Beim Fehlen dieser Gebilde darf
man nicht ohne weiteres ableiten, daB die abgesprengte Driise kein Pankreas
wire, da man andererseits gelten lassen kann, daf auch die Pankreaskeime L an -
gerhanssche Inseln zu bilden befshigt sind.

Die Angaben iiber die GroBe der Langerhansschen Inseln in den ak-
zessorischen Pankreas sind auch nicht iibereinstimmend; manche Autoren geben
an, daB dieselben kleiner, andere, dal sie groBer sind, noch andere endlich, daf
sie normales Volumen bieten. Aus meinen Préparaten erhellt, daf die Inseln
in geringer Zahl sich finden, und dal ihr Volumen sehr variabel ist. Salty -
wow hat auch verschiedene GroBe der Imseln beobachtet.

In den Pankreaskeimen sieht man weiter verschiedene lange und breite Ziige
von glatten Muskelfasern, welche in dem die Azini trennenden Bindegewebe ver-
laufen. Dieses Vorkommnis ist auch von Glinski, Thorel u a beob-
achtet worden. Die dislozierten Pankreaskeime, wenn sie besonders in der Mukosa
liegen und eine gewisse GroBe erreicht haben, bewirken eine Vorwbdlbung des
entsprechenden Mukosateiles und es ist gerade diese Prominenz der Wand, speziell
ihrer Mukosa, welche die Existenz kleiner Pankreaskeime in der Darmwand ent-
hiillt.

i6*
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Die Lagerung der Pankreaskeime in der Duodenumwand spielt nach meiner
unmafgeblichen Meinung eine wichtige Rolle in der Entstehung des runden
Geschwiires.

Wenn ein akzessorisches Pankreas in der unmittelbaren Nahe der Mukosa
oder in dieser letzten liegt oder zu liegen kommt, kann die Mukosa nicht mehr
eben bleiben, dieselbe wird gegen das Darmlumen zu, nach innen, mehr oder
weniger konvex vorgewdlbt und prominiert mehr oder weniger iiber die iibrige
angrenzende Schleimhaut. Der Grad der Vorwtlbung der Mukosa héngt natiir-
lich von der Lage und von dem Quantum des Pankreaskeimes ab. Wenn die
Pankreaskeime in der Submukosa liegen, manchmal bis in die Muskularis und
in die Serosa sich erstreckend, so ist die Moglichkeit der Bildung einer stirkeren
Prominenz der Mukosa nicht zu leugnen. In der Tat die Faktoren, welche das
geringere oder stirkere Prominieren der Mukosa bestimmen, sind verschieden; alle
aber setzen, um ihre Wirkung zu tun, im wesentlichen eine Veréinderung der
Submukosa in ihrer Struktur voraus. Die Peristaltik ist einer dieser Faktoren, sie
iibt, indem dieselbe den Darminhalt vor sich treibt, eine zerrende Kraft auf die
Mukosa aus, welche nur dann dauernd einwiirts nachlaBt, wenn die Submukosa
infolge ihrer verdnderten Struktur, néimlich ihrer verminderten Resistenz, dem-
selben Zuge nachgehen darf. Die Resistenzverringerung der Submukosa wird
von einer groferen Loekerheit ihres fibrilliren Bindegewebes gegeben. Wenn die
in der Submukosa gelagerten Pankreaskeime mit gleichen, in den iibrigen Darm-
schichten zerstreuten Gebilden eng verbunden sind, so konnen sie unter solchen
Umsténden ein Divertikel hervorrufen. Wenn aber die Pankreaskeime so zerstreut
in den verschiedenen Darmschichten liegen, dafl sie zu keinem einzigen Driisen-
korper verbunden erscheinen oder sind, dann wird die veréinderte Beschaffen-
heit der Mukosa und die Darmperistaltik keine wesentliche Wirkung auf eine
stirkere Prominenz der iiberliegenden Mukosa entfalten; wenn dagegen die in
der Submukosa gelagerten Pankreaskeime fest mit der Muskularis und mit den
librigen Darmschichten verbunden sind, dann existieren die besseren Bedingungen
fiir ein starkes Hervorragen der Darmwand. Endlich werden die anatomischen
Verhaltnisse bei der subserdsen Lagerung eines kleinen Pankreaskeimes nicht so
geindert, daB eine Vorwilbung der entsprechenden Muklosa zu erwarten wire.

Mehrere Moglichkeiten existieren also bei der -verschiedenen Lagerung der
dislozierten Keime, welche mehr oder weniger, manchmal gar nicht, das Hervor-
ragen der Mukosa bzw. der Darmwand bedingen kénnen.

Nicht nur des makroskopischen Bildes wegen ist der Befund dislozierter
Keime interessant, sondern auch weil diese Anomalie mit einer anderen am meisten
sich verbindet, nimlich der Versprengung der adenomartig gewnecherten Brun -
nerschen Driisen.

Das gleichzeitige Vorkommen von Pankreaskeimen und Brunner schen
Driisen ist nicht nur im Duodenum der Tiere [des Kaninchens (Schwalbe),
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des Hundes (CL. Bernard)], sondern auch in dem des Menschen ( Thele -
mann) beobachtet worden.

Bemerkenswert ist aneh der Befund, daB in vielen Féllen von akzessorischem
in der Magenwand sitzenden Pankreaskeime (Glinsky, Thelemannuw a.)
auch dislozierte, meistens in der Magensubmukosa liegende, Brunnersche
Driisen, im Falle G1in s k y s unter einem iiberzéhligen heterotopischen Pankreas,
beobachtet worden sind. Dies weist auf einen innigen Zusammenhang zwischen
diesen Driisen hin, woran andere Autoren vielleicht schon gedacht haben. In der
Tat spricht Sehwalbe von dem Vorkommen von pankreasihnlichen Driisen
neben den Brunmnerschen Driisen im Duodenum des Kaninchens.

Fiirwahr, wenn die zentroaziniren Zellen in den Azini der heterotopischen’
Pankreaskeime fehlen, so bekommen die Azini ein Aussehen, welches einen
Erfahrenen in Verlegenheit setzen kann, wenn er eine sichere differentielle ana-
tomische Diagnose zwischen diesen Driisen aufzustellen sucht. Es ist wirklich
schwer, sogar unmdoglich, bei dergleichen Gelegenheiten, nur wegen des Mangels
an den zentroaziniren Zellen, manchmal auch an Schaltstiicken, mit Bestimmt-
heit die Azini dem Pankreas angehorig oder nicht zu betrachten.

Ich halte auch nicht fiir ratsam, nach der Ramifikation und Anordnung der
Tubuli und Azini, wie dies in einem von Carb o n e 3 mitgeteilten Falle gewesen
zu sein scheint, ein Kriterium fiir die etablierende Vergleichung eines Adenoms
mit dem Pankreas- und Speicheldriisengewebe gelten kann.

Da, wie manche Autoren behaupten, sowohl die L amgerhansschen
Inselchen als auch die zentroazinidren Zellen usw. in den heterotopischen Pankreas-
keimen fehlen kinnen, so glaube ich, zum Wesen der Sache gehorig, eine sorgfiltige
strenge, feinere Untersuchung der in der Innenschicht ( Bernar d schen Korner-
schicht) enthaltenen Zymogenkornchen auszufiihren, um in diesen zweifelhaften
Fallen die differentielle Diagnose mit Fug und Recht etablieren zu diirfen. Diese
Kornehen sind nicht in den Zellen der heterotopischen Keime zu vermissen, da
sie mit der spezifischen Zellfunktion zusammenhingen. Die Funktionsfahigkeit
der dislozierten Keime darf nicht geleugnet werden, wie es Mouehet getan
hat; es wire nur zu ertrtern, ob die heterotopischen Keime geeignet wéren, die
Leistung der erkrankten Hauptdriise zu itbernehmen und zu erfiillen.

Damit ware das Wichtigste erdrtert, was iiber die Brunner schen Driisen
und die akzessorischen Pankreas im allgemeinen zu sagen ist.

Ich betrachte jetzt den moglichen Anteil, welchen diese Gebilde an der Ent-
stehung des Ulcus duodeni nehmen kionnen.

Zuvirderst ist die Lagerung der adenomartig gewucherten Duodenaldriisen
und der akzessorischen Pankreaskeime, in der Mukosa oder in der Submukosa
oder in beiden zur gleichen Zeit, als eine hauptséchliche Ursache der regressiven
Veréinderungen zu betrachten, welche sich in den Geweben abspielen, die um
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diese Gebilde liegen; in zweiter Linie kommt ein anderer Faktor, namlich die
GroBe derselben in Betracht; beide Ursachen wirken nur insofern ein, daf sie
einen expansiven Druck ausiiben und eine lokale Blutkreislaufstorung bedingen.
Ich bin geneigt, dem Drucke, welcher von diesen Gebilden, besonders auf die
Mukosa ausgeiibt wird, eine wichtige Bedeutung fir die Entstehung der Schleim-
hautnekrose und folglich des Geschwiires zuzusprechen.

Je nach der Grofe und der Lage des Nebenpankreas und der gewucherten
Duodenaldriisen kommen die Druckeffekte mehr oder weniger schnell zum Aus-
druck. Der von diesen Gebilden ausgeiibte Druck wirkt auf die Gestaltung, auf
die Richtung, auf die Form und Anordnung der iiber und um dieselben gelegenen
Darmschichten und auf die Blutversorgung derselben. Das komprimierte Zellen-
material wird mannigfach von diesen mechanischen Insulten geschidigt, und
endlich zur Atrophie und Nekrose gebracht. Die Mukosa gewinnt allméhlich ein
atrophisches Aussehen, die Darmzotten werden breiter und kiirzer, ihre epitheliale
Bekleidung geht verloren, das ganze Gewebe,. dessen Kerne verschwunden sind
oder schlecht die Farbe annehmen, sieht nekrotisch aus. Hierbei kommen die
Zotten manchmal mehr oder weniger parallel der Oberfliche zu liegen. Die Ur-
sache dieser Richtung der Zotten ist wohl darin zu suchen, daf dieselben wegen
ihres festen Anschlusses an die Mukosa besser nach der freien Fliche von dem
Darminhalt ausgedehnt werden.

Wie bekannt, liest man in den Handbiichern, daB die Druckatrophie durch
anhaltenden m#fBigen Druck entsteht, wihrend die Nekrose durch sehr starken
Druck erzeugt wird. Hierbei ist zu beachten, dall, wenn auch ein méGiger Druck
Organe oder Organteile (Driisen) betrifft, so kommen andere Momente zu den mecha-
nischen Einfliissen hinzu, welche als Hilfsursachen den Gewebstod beschleunigen.

Obgleich in den Lehrbiichern aus didaktischen Griinden die Druck- und
Inaktivitatsatrophie getrennt behandelt werden, so wird dennoch jemand gestehen,
dabB die Vorgiinge in einem unterdriickten Organ oder Organteile mannigfaltigster
Art sind, und daf die Einwirkung auf lebende Gewebe in ihren Folgen sehr ver-
schieden von den Wirkungen rein mechanischer Vorginge erscheinen muB. s
kommt sowohl die verschiedenartige Widerstandsféihigkeit der die Teile zusammen-
setzenden Gewebe, als auch die aktive Zellentéitigkeit in Betracht. Die Gewebe
streben zuerst danach, den Druckwirkungen sich anzupassen, aber dieses Aceo-
modationsvermogen ist verschieden in den Zellen und Zellkomplexen.

Was die Widerstandsfahigkeit der sezernierenden Epithelien betrifft, so ist
es bekannt, daB dieselben am schnellsten und vollstindigsten dem Drueke unter-
liegen und vollstindig verschwinden. Der Druck an und fiir sich andert, ver-
mindert oder hebt die aktive Leistung der Zellen auf, diese verschiedenen Effekte
hingen von dem Grade und der Dauer des Druckes, von dem lokalen Verminderungs-
grade der Blutzufubr infolge der Druckverengerung der Geféflumina ab. Der
Druck beeintrachtigt also nicht nur mechanisch die Leistung der Zellen, sondern
auch als erndhrungsstorendes Moment. Ich mochte noch ein drittes Moment
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hinzuftigen, ndmlich die Druckausschaltung der Nerven, welche sodann nicht mehr
regulatoriseh auf die Stoffwechselvorgéinge in den Geweben einwirken kiénnen.
Unter diesen Ursachen spielt die verinderte Blutversorgung des entsprechenden
Mukasaabschnittes die griBite Rolle, sie wirkt auf die Entstehung des Geschwiires
sehr beglinstigend ein, und dies nicht nur in dem, den direkten Folgen des Druckes
ausgesetzten Gewebe, sondern auch in demjenigen, welches naher steht; so sieht
man oft in der nichstliegenden Mukosa lokale Zirkulationsstérungen, welche in
einer Uberfiillung der BlutgefaBie und in einer hier und dort mikroskopiseh wahr-
nehmbaren, kleinen zirkumskripten h#morrhagischen Infarzierung der Mukosa
sieh kundgeben. ,

Die Mukosa wird also in meinen Féllen von dem Drucke als solchen, von der
folgenden verringerten oder aufgehobenen Nahrungszufuhr und von der ver-
‘minderten oder chemisch verdnderten funktionellen Leistung seiner sekretorischen
Zellen geschédigt. Die nicht mehr gehorig erndhrten spezifischen Zellen verkleinern
sich, verdndern ihr morphologisches Aussehen, ihren Chemismus und gehen end-
lieh zugrunde. :

Der der Nekrose anheimgefallene Mukosateil bietet dann die giinstigeren Be-
dingungen fiir eine verdauende Wirkung des Duodenuminhaltes und fiir die
Entstehung eines Geschwiires.

Ieh will jetzt ein wenig die verschiedenen Theorien iiber die Genese des Duo-
denalgesehwiires fliichtig durchsehen, um klar zu beweisen, daf viele derselben
mehr spekulativer Natur sind.

Sicher steht es, dal niemand bis jetzt, so viel es mir bekannt ist, histologische
Befunde verdffentlicht hat, welche den meinigen #hnlich sind.

In Anbetracht der relativ spérlichen mitgeteilten pathologisch-anatomischen
histologischen Befunde bin ich zu glauben gezwungen, daB viele Anatomen die
mikroskopische Untersuchung der Duodenalgeschwiire unterlassen haben, viel-
leicht von dem (redanken geleitet, daB die Losung der an diese Erkrankung an-
schlieBenden Frage mach ihrer Entstehung nur experimentell zu eruieren wire.
Diese meine Meinung ist weiter darin begriindet, daB ich nicht annehmen kann,
dal meine histologischen Befunde e¢ine Ausnahme darstellen, da ich dieselben
in allen von mir untersuchten Féllen von Duodenalgeschwiir nie vermiBt habe.
Das haufige Weglassen der histologischen Untersuchung der Magen-Duodenum-
geschwiire kann auch dem Umstande zugeschrieben werden, daB die zuerst von
Hunter3 beschriebene, sofort nach dem Tode eintretende kadaverdse Er-
weichung oder sogenannte Selbstverdauung der Mukosa, Bedingungen schafft,
unter denen die Mukosa histologisch unbrauchbar wird; ich kann aber versichern,
daB, wenn die Obduktion nicht spit oder mitten im Winter ausgefithrt wird,
befriedigende histologische Befunde erhalten werden kénnen, wenn man von der
Betrachtung der feineren Verinderungen, besonders derjenigen der Epithelien,
absieht.
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Wenn die von mir geschilderten Ver#nderungen, namlich die adenomartige
Wucherung der Duodenaldriisen und die heterotopischen Pankreaskeime, im-
stande sind ein Ulkus zu erzeugen, so mul ich aber den durch die Vermehrung
und VergroBerung dieser Gebilde hervorgerufenen mechanischen Momenten, die
grofite Rolle in der Entstehung des Geschwiires, beimessen. Die infolge des an-
davernden und immer grofler werdenden Druckes auf die Mukosa seitens der
obengesagten anatomischen Gebilde allmahlich auftretende Atrophie und
folgende Nekrose derselben stellt die giinstigeren Bedingungen dar, welche den
Boden fiir das Entstehen des Geschwiires bereiten.

Die mechanischen Ursachen in der Entstehung und Weiterentwicklung sind
an und fiir sich oder in Kombination mit anderen Faktoren von Thesen®,
Marchetti®, J M.Lyneh* undspeziell neuerdings von L. Aschoff®,
Biaumler®, Kiipferle*, Bardachzi*® wu a. besonders hervorge-
hoben worden.

Ehe ich die verschiedenen Hypothesen und Theorien iiber die Pathogenese
des runden Geschwiires aufzdhle, will ich zuvor den Kernpunkt der Frage be-
trachten, namlich das Problem, ob lebendes Gewebe von dem Magen-
safte angegriffen werden kann

Die Experimente Cl. Bernards®, Pavys®, Katzensteins®, Kathes?s,
B estse haben bewiesen, dafl lebender Froschschenkel, lebendes Ohr des Kaninchens, lebende
Darmwand, lebende Harnblase, also Gewebe sowohl der Kaltbliiter als auch der Warmbliiter,
vom Magensaft anstandslos verdaut werden. Nur Ho tz % behauptet, daf die Selbstverdauung
ausbleibt, wenn die geniigende Erniihrung durch die GefiaBe garantiert bleibt; er hat in der Tat
gesehen, dafl eine in den Hundemagen eingepflanzte Darmschlinge unter diesen Bedingungen
nicht verdant wird. ] )

Im normalen Zustande soll das Ausbleiben der Selbstverdanung der Magen- resp. Duodenum-
wand nach manchen Autoren von Substanzen abhiingen, welche entweder im Safte enthalten
sind oder in demselben gebildet werden.

Hunter® hat angenommen, daB die Selbstverdauung durch das Lebensprinzip der
Wande verhindert werde, C1. Bernar d dorch die Wirkung des Schleimbautepithels, welches,
wie das Porzellan, undurchdringlich ist, oder welches, wie Matthe s sich ausdriickt, infolge
seiner Anpassung an seine Lebensbedingungen und Funktionen durch eine besondere Shure- .
festigkeit sich auszeichnet, welehe die intakte Schleimhant, selbst gegen einen peraziden Magen-
saft, immun macht. Katzenstein nimmt an, daB die Widerstandsfahigkeit des Magens
und des Duodenums duich eine Anbiufung von Antipepsin in diesen Gewehen bedingt ist, sie
hort auf, wenn eine Stérung im Gleichgewicht der peptischen und antipeptischen Krifte eintritt.

Die Ursachen der Genese eines Ulkus kénnen im allgemeinen in fuBere chemische, im Safte
anwesende und in innere, dem Inhalt oder der Wand gehirige getrennt werden. Uber das Vor-
wiegen der saftigen, chemischen oder der inneren, endowandigen Ursachen sind die Meinungen
verschieden, es herrscht also dariiber keine Einigkeit.

Die suBieren Momente werden von der Hyperaziditit, von der qualitativen und quantita-
tiven Anderung der Sekrete, von dem Mangel an gewissen verdauungshemmenden Stoffen repri-
sentiert.

Spallanzani®, Carswell® Lainé® lieBen den Magensaft erst schidlich, nach
bereits bestehender Ulzeration der Magen-Duodenumwand, einwirken.

Die Hyperaziditdat des Magen- resp. des Duodennmsaftes soll nach den meisten
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Autoren, eine pridominierende Rolle in der Entstehung des Geschwiires spielen. Ein erster an-
gefithrter Beweisgrund fiir die Annahme einer Hyperchloridrie als Ursache der intravitalen Selbst-
verdauung der Magen - Darmwand wiire sein bestindiger Befund bei den entsprechenden
Kranken, In der Tat haben Hayem und Lion? dieselbe unter 26 Fillen 23 mal, Riit1-
meyer5in60%und A. Mathiewuin 78 9 ihrer Falle beobachtet. Man hat weiter zugunsten
der Hyperchloridrietheorie darauf hingewiesen, daB das Geschwiir auflerordentlich selten im
unteren Teil der Speisershre, hiufiger dagegen im Magen in der Nihe des Pitrtners und im ersten
Teil des Duodenums sitzt. Nach Matthes und Loeb 5 wire die Disposition des Magens
resp. des Duodenums zur Geschwiirsbildung auch durch Hyperaziditiit geschaffen unter der
weiteren Bedingung, nach Pavy* und Seyffarth® so, daf die Alkaleszenz des Blutes an
einzelnen Stellen gehemmt worden sei, indem das zirknlierende Blut mit seiner alkalischen Reaktion
die peptische Wirkung des Magensaftes aufhebt. Bic kel illustrierte weiter die Beziehungen
zwischen der Entstehung des Ulkus und den Aziditétsverhiltnissen des Mageninhaltes. Er exstir-
pierte einem Hunde den Magen und das ganze Duodenum und leitete nach aufien die Ausfithrungs-
ginge des Pankreas und der Leber, so daB der ganze Darm jener stark alkalischen Sifte entbehrte;
auf diese Weise entstanden multiple Diinndarmulzera.

Die Hyperaziditit ist weiter mit oder ohne BlutverinderungvonGiinsburg® Leube®,
Quincke® Korczynskiund Jaworski® Bouveret®, Griine®, Riegel®s,
Ziegler®, Litthauer®, Matthes®, Fertig®, Bickel™ S chmaus®,
Loeb%, Schwarz™ Penzoldt und Stintzing™, Seyffarth, Ferran®,
Tuffier™ Schiassi’®™ Rossgle™, Schiitz™, Secchi®, Bolton? usw, fiir das
Entstehen eines Geschwiires verantwortlich gemacht worden. Andere Autoren lassen den Magen-
saft erst schidlich, nach bereits bestehender Ulzeration (Laine?® u. a.), oder nachdem das
Gewebe vorber irgendwie geschidigt und so angreifbar geworden ist (Lebert®, Klebs®,
Ribbert®, Schmaus, Ziegler, C. Bolton?® usw.), einwirken. In der Pathogenese
des Ulkus scheint Cra e m e r 8 den Faktor der Hyperaziditit und der irritativen Gastritis etwas
zu niedrig einzuschiitzen. Noch andere Autoren lassen nicht gut ermessen, ob die Hyperaziditit
das Primére oder das Sekundiire sei, nimlich ob dieselbe das Geschwiir begleitet oder demselben
vorangeht. Endlich andere Autoren behaupten auf Grund ihrer Experimente, da8 das Gesehwiir
eine reflexe salzsdiurehaltige Hypersekretion hervorruft (Millon®, Pawlowss, Frémont®
usw.), welche das Fortschreiten des Geschwiires bedingt.

Man muB Ewald®, Friedenwald? u. a. zugeben, daf eine Hyperaziditit nicht
in allen Fillen von Geschwiir beim Menschen besteht, obgleich des groBien Prozentsatzes der Fille
wegen, in denen sie vorhanden ist, ein gewisser Einflufl der im UbersehuB abgesonderten Magen-
siure auf die Entstehung der Ulzera nicht geleugnet werden kann. Allein man muB nicht in der
Pathogenese des Ulkus ein groBes Gewicht auf die Hyperaziditit legen, da, wie bekannt, Fille
verdffentlicht worden sind, in denen auch nach Probefriihstiick Anaziditit gefunden worden ist
(Hoffmann® u a.). Ich kenne auch Fille, in denen die Aziditdt des Saftes normal oder
ungefihr normal war (Leatzel®, Ricard und Pauchet®), und Marchetti® hat
die wichtige Tatsache mitgeteilt, daf die Hyperaziditit nur dann im Safte eintritt, wenn die
relativen Individuen schon vor einer etwas langen Zeit von der Krankheit befallen worden sind;
in der ersten Periode der Krankheit dagegen, wenn auch die Kontinuititstrennung schon vor-
handen ist, bleibt die Aziditit immer in normalen Grenzen. Strawss®, der die Hyperaziditat
als Ursache des Geschwiirs festhilt, glaubt, daB dieselbe verborgen sein kann, nimlich zwar vor-
handen, aber nur von einer Hypersekretion verdeckt werde; die Aziditit ist, anders gesagt,
verdiinnt. Lichtenbelt® leugnet der Hypersekretion oder der Hyperaziditit jede tatsich-
liche Ursache in der Entstehung von Magengeschwiiren, da er einige Male viel spontane, andere
Male gar keine oder unbedeutende spontane Sekretion gefunden hat, ohne dafiir eine bestimmte
Erklirung zu finden. B olton nimmt auch auf Grund experimenteller Ergebnisse an, daB die
Hyperaziditit allein keine Geschwiire zn erzeugen vermochte.
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Die qualitativen und gquantitativen Absonderungsstorungen des Magensaftes
konnen dem Geschwiire vorangehen oder dasselbe begleiten, wie auch ganz fehlen;
sie sind auch von der Psyche eines Individuums in hohem Grade abhingig. Die
Bedeutung also der Hyperaziditist des Saftes darf nicht sowohl fiir die Diagnose
als auch fiir die Therapie und die Pathogenese des Geschwiires zu hoch geschétzt
werden, wie manche Autoren es tun, weil die Hypersekretion, welche meistens mit
dem Geschwiire einhergeht, kein sicheres bestindiges Vorrecht des Ulkus ist; so
daB Schmidt® daraus den Schlub gezogen hat, daBl die Hyperaziditat eine
Nebensache ist.

Die experimentellen und klinischen Untersuchungen haben auBerdem so
widersprechende Ergebnisse geliefert, daf es ratsam ist, die quantitative und
qualitative Anderung des Saftes anders zu erkliren, als von der einfachen An-
wesenheit des Geschwiires. Die angenommene oder wirklich nachgewiesene Hyper-
aziditdt erklért auch nicht die dauernde Ausbreitung des Geschwiires, welche
von Neumann der Anwesenheit von den die Geschwiirsréinder schidigenden
Bakterien zugeschrieben worden ist. AuBerdem verliert die Peraziditit etwas von
ihrem Wert zur Erkldrung der Ulkusentstehung durch die Beobachtungen, daf
sie, obgleich haufig, doch nicht immer beim Ulkus konstatiert worden ist (Cahn
und v. Mering®, v. Sohlern?, Gerhardt®, Ewald?® usw.) und
durch die Beobachtung Riegels und Matthes, des Hauptvertreters dieser
Lehre, daB eine gesteigerte Saureproduktion keine konstante Erscheinung eines
Geschwiires ist. Auch Du Mesnil® bat in einem Magengeschwiirsfalle ein
wenig sdurereiches und nicht gerade verdauungskriftiges Sekret gefunden.

Es ist tiberhaupt fiir duberst fraglich zu halten, ob eine qualitative oder quan-
titative Anderung des Saftabflusses der Geschwiirsbildung wirklich vorangeht
oder ihr erst nachfolgt. K rau s betont auch, dafl die Magensafte, welche gar
nicht hypersauer sind, imstande sind, ein Ulkus hervorzurufen. Wére die alleinige
Aktion des Magensaftes der Ausgangspunkt des Geschwiirs, so héitte man eine
diffuse Erkrankung der Schleimhaut aber keine lokal beschrinkte Affektion zu
erwarten; da dieses letzte Ereignis nicht stattfindet, so muf man andere lokal
einwirkende Schadlichkeiten voraussetzen.

Auch hier mul das Verhalten des Darmes in den Fillen betont werden, in
denen eine operative Verbindung zwischen Magen und Darm hergestellt und damit
den Magenkontentis der Eintritt in letzteren erdffnet worden ist. Die héiufig
operativ am Menschen angelegten Gastrojejunalfisteln geben manchmal den Ge-
schwiiren Entstehung, aber der Prozentsatz dieser Geschwiire ist im Verhéltnis
zu der groBen Haufigkeit der Operation freilich ein recht kleiner und muf} dem-
nach ihr Auftreten ohne Zweifel, meiner Meinung nach, den geéinderten Blut-
versorgungsverhiltnissen des Darmteiles angerechnet werden. In Féllen von Gastro-
enterostomie (Tiegell, Tietze0 Kaufmann!® usw.) haben sich
manchmal Geschwiire im Jejunum bei bestehender oder verringerter Aziditat des
Saftes gebildet, und dies spricht eben dafiir, daf die eigentliche Ursache dieser
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Jejunalgeschwiire wie die der Magengesehwiire in anderen Verhéltnissen als
in der Hyperaziditit der Safte gelegen sein muf.

Ich kann in meinen Fillen die Wirkung des Saftes absolut nicht ausschlieBen,
sondern mul} demselben eine untergeordnete Rolle beimessen. Dal} die Anwesenheit,
nicht von iiberfliissigem Safte sondern von Magensaft iiberhaupt, eine wichtigste
Rolle in der Atiologie des Ulkus spielt, wird am besten dadurch bewiesen, daB
man bei der chronischen anaziden Gastritis nur auBerordentlich selten Ulzera
findet, und weiter durch die experimentellen Ergebnisse Boltons.

Die adenomartige Wucherung der Brun ner schen Driisen, die sich nicht
selten mit einer krebsigen Entartung derselben verbindet, und die Anwesenheit
von heterotopischen Pankreaskeimen, vermitteln infolge des von diesen Gebilden
ausgeiibten Druekes, den Beitritt verschiedener Faktoren, welche die Mukosa in
den Stand setzen, die verdauende Wirkung des Saftes zu empfinden.

Es scheint mir, daf die wichtige Tatsache, welche sich aus meinen Priparaten
ergibt, diejenige ist, dal die peptische Wirkung der Séfte auf die Duodenaldriisen-
azini, welche, nachdem der Defekt sich etabliert hat, an die Geschwiirsrinder
zu liegen kommen, sich besser auf die schon krebsig entarteten Aziniepithelien
auBert. Wenn dem so ist, so wiirde die adenomartige Wucherung der Duodenal-
driisen, welche von Hauser Stiénoni® Ménétrier® Rouville
und Martini® in Geschwiirstallen beobachtet, aber anders gedeutet worden
ist, einen natiirlichen Hinderungsgrund fiir die Geschwiirsprogredienz darstellen.

Die Sekretionsstérungen und die an diese in den meisten Féllen anschliefende
Hypo- oder Hyperaziditit des Saftes ist in Beziehung zu nervisen
Storungen gebracht worden, welche letzten ihrerseits, der Meinung einzelner
Autoren nach, das Entstehen eines Geschwiires erzeugen oder begiinstigen kionnen.

Kawamural®hat beobachtet, daB der Salzsiuregehalt des Magensaftes nach der Vago-
tomie stets herabgesetzt wird, nach Exstirpation des Coeliacusgeflechtes bald erhoht, bald herab-
gesetzt ist; P awlow hat gesehen, daf die Sekretion durch die chemische Reizung der im Magen-
Darmrohr enthaltenen Substanzen reflektorisch geregelt und ausgeldst wird, diese Sekretion
ist nach ihm unabhingig, sowohl von der doppelseitigen Vagotomie wie auch von der Durch-
schneidung des Magenwandsympathikus, sie steht unter der Mitwirkung des groBen, extragastralen
Sympathikus oder Nervensystems, welch letztes dem Driisenparenchym fordernde und hemmende
Reize mitteilt, also lediglich regulatorische Funktionen hat. Das intragastrale Nervensystem
dagegen, némlich der in der Magen-Darmwand eingeschlossene kleine Sympathikus, welcher
irrig von Bick el und M oln 411 zu dem eigentlichen Driisenparenchym gerechnet worden .
ist, wird durch chemische Stoffe verschiedener Provenienz, die im Blute kreisen, erregt. Die
Beobachtungen Bickelsund Molnars sind nicht so zu verstehen, daB wir es mit direkten
Wirkungen vom Blut aus auf die Driisen mit Ausschaltung des Nervenapparates zu tun haben,
denn es sind doch die Meissnerschen und Auerbachschen Plexus erhalten und titig.
Die Versuche Bieckels beweisen nur, daB diese Plexus unabhiingig vom Gehirn und anderen
Zentren arbeiten konnen, aber der von ihm angewandte Name ,mnervenloser Magen ist doch
leicht frrefiihrend, wenn man nicht unter nervenlosem Magen einen Magen versteht, der seiner
extragastralen Nerven beraubt worden ist. Ich werde noch spiter darauf zuriickkommen,

Einige Kliniker (Rochester u. a.) hatten schon erhoben, daf die
Geschwiirskranken Neuropathen sind, diese leiden zugleich an Kopfschmerzen,
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Neuralgien, Hysterie usw., dazu an Obstipation oder Durchfall, oft an Enteritis
membranacea. Diese nervosen Einfliisse gehen teils vom Zentralnervensystem,
teils vom Ganglion coeliacum, dem’ Splanchnicus, dem Vagus aus.

Lichtenbelt erwithnt auch zugunsten der Theorie des nervisen Ursprungs des Ulkus,
daf bei vielen an Magengeschwiir Leidenden Symptome einer allgemeinen neuropatischen Kon-
stitution, die sich auf Vagusstorung, z. B. am Cor, zuriickfiihren lassen, beobachtet worden sind.
Bergmann'? nimmt eine vagotonische Genese der Geschwiire an, indem die dureh Vagotonie
bedingten Muskelspasmen durch Abklemmung der zufiihrenden Gefafie und Erzeugung lokaler
Ischimie direkt die Erosionen und Geschwiire bedingen. Huber Armin® erklirt die von
ihm angenommene Hereditit beim Uleus ventriculi durch die Anlage zu einer bestimmtben Inner-
vationsstorung des Magens, vielleicht trophischer Bahnen. Er hebt in nachdriicklichster Weise
das Auftreten von Geschwiiren bei mehreren Mitgliedern gewisser Familien, also eine Vererbbar-
keit etwa im Sinne der Himophilie oder dergleichen hervor. Czerneckit* hebt auch den
Einfluf der Hereditiit auf die Bildung des Magengeschwiirs hervor, er nimmt an, daB das Ulkus kein
rein lokales Leiden, sondern die Begleiterscheinung oder Folge einer Nervensystemskonstitutions-
anomalie darstellt. Die Theorie der lokalen neurotrophischen Storungen wurde zu Hilfe gerufen
wegen der existierenden Ahnlichkeit zwischen Ulkus und perforierendem Geschwiir des FuBes -
(mal perforant du pied der Franzosen).

Manche Autoren nehmen endlich an, da die nervosen Stérungen dem Ge-
gehwiire priexistieren (Riegel, Bouveret', Marchetti, Schias-
si, Siebert, Giinshburg usw.), andere dagegen, dal dieselben dem
Ulkus folgen (Klippel un. Pierré-Weil usw.).

Die Resultate der Forscher, welche am Zentralnervensystem bzw. am Vagus
und Sympathikus experimentiert haben, sind sowohl in bezug auf die Anlage
der Versuche als auch in bezug auf die Bedeutung der Ergebnisse einander sehr
widersprechend.

Schifil hat den experimentellen Nachweis der Entstehnng hamorrhagischer partieller
Infiltrationen und Erweichungen des Magens dureh Reizung einzelner Hirnteile geliefert und
hat in den Verletzungen der Zentren der vasomotorischen Magennerven die Ursache gefunden.
Auch Ebstein™ hat bei Verletzung in verschiedenen Stellen des Zentralnervensystems mit
einer Nadel umschriebene blutige Infiltration im Magen erzeugt. Die Experimente Ben ek e 5119
und seines Schiilers Koboyaski?® sowie die Versuche Sehminckes!® haben auch
sichergestellt, daB nervose Einfliisse bei der Entstehung von Schleimhautblutungen mitwirken.
Ziromni®? hat experimentell beobachtet, daB die subdiaphragmatische Vagusresektion imstande
ist, Magengeschwiire zu erzeugen, deren makro- und mikroskopische Charaktere sich denjenigen
des runden Geschwiires beim Menschen stark nihern. Er hat solche Geschwiire bei 63 ¢, der
operierten Tiere gefunden, sie zeigten nur in sehr seltenen Fillen eine gewisse Neiguug zur Aus-
heilung. Kawamura hat bei Hunden durch Vagotomie, Exstirpation des Plexus coeliacus
mit dem Ganglion coeliacum und Kombination beider Operationen immer negative Befunde am
Magen erhalten, bei Kaninchen dagegen waren verschiedene Verinderungen, wie Himorrhagien,
Erosionen, Ulzerationen und Narben, zu konstatieren, er bekam also nicht eindeutige Resultate.
Die negativen Befunde beim Hundemagen wurden von Matthes auf die abnorm bei diesen
Tieren entwickelte Magenmuskulatur, deren Kontraktion ein schnelles Aneinanderlegen der im
Magen gesetzten Wundrander befordert und dadurch die Entstehung des Gesehwiires verhindert,
zwriickgefithrt; was auch von Litthauer® indirekt bekraftizt worden ist, indem er sagt,
daB es keine sichere Methode gibt, um beim Hunde ein chronisches Magengeschwiir hervorzurufen.
Della Vedova' hat nach Durchsthneidvng der abdomineflen Vagusiste, Injektion von
Alkohol, Reselction des Ctanglion ceeliacum, -Durchschneidung der Splanchnici kleine Nekrosen
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und himorrhagische Erosionen, sogar Geschwiirchen bei 14 von 27 Tieren erhalten. Zu #hnlichen
Resultaten sind Talma??** (durch Reizung des Halsvagus), v. Yze ren'® Ophiilgi®
Exner und Schwarzmann™, Kobajaski (durch Reizung des Plexus coeliacus),
v. Schminke® (dureh elektrische Reizung, teils durch Verbrennung des Ganglion coeliacum)
gekommen. D onati® hat in einer sorgfiltigen Arbeit Versuche tiber dieses Thema angestellt-
und ist zu vllig negativen Resulfaten gelangt. Auch Finocchiar o1 hat sowohl nach Ab-
schneidung als auch nach Ligatur der Vagi und einzelner Magenarterien, alle diese Eingriffe bei
normalen oder aniimisch gemachten Tiere ausfithrend, keine Verinderung in der Magenwand er-
halten. Die Vagusdurchtrennung, die Exstirpation des Plexus coeliacus samt Ganglion erzengen
auch nach Licini' keine Magenschleimhautlasion. Klippel und Pierré-Weil
haben, gelegentlich zweier von jhnen genau untersuchten Magengeschwiirsfallen, die mit Poly-
neuritis einhergingen, die gegenseitige Abhingigkeit der klinisch und anatomisch beobachteten
Tatsachen studiert; sie hielten die Polyneuritis von dem Geschwiir abhiingig im Sinne, daB dieses
letzte sekundéren Infektionen mit nervéser Lokalisation Anlaf geben kann. H. Leb ert glaubt,
gestiitzt auf die experimentellen Ergebnisse Schiffs, nimlich daB nach Reizung gewisser
Hirnteile hamorrhagische, lokalisierte Infiltrationen der Schleimhaut auftreten, an den himor-
rhagiseh-nekrotischen Ursprung des Ulkus und faBt die Blutinfiltrate im Magen als Folge vaso-
motorischer Innervationsstorungen, nimlich einer neuroparalytischen Hyperdmie der Schleim-
haut auf. Lichtenbelt bestatigte experimentell die Resultate Yzerens, Zironisu. a.
Nach Lichtenbelt bringt die Durchschneidung der Vagi die Muskeln der Magenwand, be-
sonders den Sphincter pylori und die Muscularis mucosae, zu bleibender Kontraktion; direkt
und indirekt werden somit Zirkulationsstorungen der Mukosa veranlaft, und durch die Andmie
ist die Grundlage fiiv die Entwicklung eines Geschwiires gegeben. s gelang auch Unger,
Beltmann und Rubacho w2 bei Hunden Magengeschwiire nach doppelseitiger intra-
thorakaler Vagotomie zu erzeugen. Die doppelseitige Vagusdurchschneidung (Exner und
Schwarzmann), welche auf den Vorschlag von Exner an der IL. chirurgischen Klinik
in Wien bei tabischen Krisen versucht worden ist, ergab die iiberraschende Tatsache, dafi in der
Mehrzahl der operierten Falle auBer der Tabes offene oder vernarbte Ulcera ventriculi gefunden
wurden. Da die in diesen Fillen resezierten N. N. vagi ausnahmslos bei der histologischen Unter-
suchung als schwer erkrankt sich erwiesen haben, so liegt es nahe, die geschwiirigen Prozesse in
der Magenwand als trophische Stérungen aufzufassen und in Analogie mit dem tabischen Mal
perforant zu setzen.

Wie oben dargelegt worden ist, muf man im Magen-Darmkanal ein inneres,
intrawandiges und ein duBeres, extrawandiges Nervensystem annehmen, um die
qualitativen und quantitativen Sekretionsstorungen und ihren eventuellen Ein-
fluB auf die Genese des Ulkus besser zu verstindigen. Wenn ein Beimagen
ohne irgendwelchen Zusammenhang immerfort (Bickel und Molnar) oder
gar nicht mehr spontan (Lichtenbelt) Saft sezerniert, so konnen diese
ganz widersprechenden Ergebnisse durch eine moglichst funktionelle, vielleicht
anatomische Verdnderung des intrawandigen Nervensytems erklirt werden,
deren Auftreten von den operativen Eingriffen abhéngen kann. Gegen alle diese
zugunsten der nervisen Theorie oder gegen dieselbe vorgenommenen Versuche,
bei welchen Freilegung der Bauchhéhle und stéirkere Eingriffe an den abdominellen
Vagi und dem Plexus coeliacus stattgefunden haben, kann man einwenden, daf
damit viele neue Bedingungen geschaffen werden, wodurch eine Trennung zwischen
Ursache und Wirkung schwer zu bestimmen ist, ganz abgesehen von den spontanen,
oder infolge von Manipulationen des Magens wihrend der Operation, also von
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meehanischen Momenten herbeigefithrten Magenblutungen. Selbstversténdlich ist
also den negativen Befunden bei weitem die gréfite Bedeutung heizumessen, da
die positiven sehr leicht durch die Operation selbst und andere Einwirkungen
entstehen konnen. Daran werden die spidteren Versuchenichts
indern.

Ieh darf aus allem diesem sehliefen, dafl die doppelseitige, sowohl subdia-
phragmatische wie auch intrathorakale Vagotomie nicht minder bestéindig ein Ge-
schwiir und nicht konstant Sekretionsstérungen herbeifiibrt, und daf die angeb-
lich positiven Befunde, welche bei den Versuchen an Tieren, Magenblutungen und Ge-
schwiire durch Lisionen der Magennerven, des Plexus coeliacus, der N. splanchnici
zu erzeugen, aber mit sehr wechselndem Erfolg gemacht worden sind, einen sehr
zweifelhaften Wert haben. In gewissen Grenzen kann die nervise Theorie akzep-
tiert werden, doch erklirt sie vielerlei unvollkommen oder gar nicht, so beachtens-
wert auch die klinischen Beobachtungen und die experimentellen Ergebnisse an
sich erscheinen. Man muB daraus schlieffen, dall andere Momente vorhanden sein
miissen, um das Geschwiir zu erzengen und um das Ausbleiben desselben in den
vier Féallen von Exner und in den Experimenten vieler Autoren zu erkliren.
Manche Autoren meinen deshalb, dal das Geschwiir weder mit der Hyperaziditit
der Sifte noch mit Lisionen des Nervensystems in Verbindung gebracht werden
kann, diese Fakoren konnen nicht allein ein Ulkus erzeugen, andere Momente
miissen mitwirken und ein verbindendes Glied darstellen.

Lichtenbelt betrachtet als weitere Bedingung der Erzeugung eines Ge-

sehwiires die Kontraktion der Wandmuskeln.

Daf die Kontraktion der Muskelschicht eine blutige Infiltration mit Nekrose des Gewebes
herbeifiithren kann, darauf hatten schon Virchow® Leube, v. Recklinghausen
hingewiesen. v. Bergmann glaubt dagegen, dafl die spastischen Kontraktionen der Muskulatur
eine Ischimie bedingen, die ihrerseits zu einer Selbstverdanung fithrt; andere meinen dagegen,
daf bei diesen Kontraktionen Blutungen in dem Gewebe auftreten, welches selbstverdant werden
kann ( Bénniger u a.).

Das Auftreten einer Ischimie oder einer Blutung in die Schleimhant hangt selbstverstand-
lich von der Ursache, welche schidigend auf die Wand wirkt, ab. In meinen Féllen, in denen
essich um Druckwirkungen seitens der adenomartig gewucherten Duodenaldriisen und des akzessori-
schen Pankreas handelt, stellt die Tschémie das Bindeglied zwischen Druck und Ulkus; ich will
damit aber nicht leugnen, daf die Blutungen, welche ich in meinen Fallen mikrogkopisch hier
und da beobachtet habe, und auch die die néichste lateralwirts liegende Mukosa betroffen haben,
eine Hilfsrolle in der Aushildung und Ausdehnung des Ulkus spielen. Auf die mechanische Theorie
hat auch H a u s e v hingewiesen. H a u s e r nahm an, daB der hiufigste Sitz des Magengeschwiires
an der Pars pylorica und an der hinteren Wand des Magens dadurch zu erkldren ist, daB bei den
peristaltischen Bewegungen des Magens gerade von der Portio pylorica die stirksten Kontrak-
tionen ausgefithrt werden und der mit Speisebrei gefiillte Magen sich mit der grofen Kurvatur der
vorderen Bauchwand nihert, so daB der ganze Mageninhalt vorziiglich auf der hinteren Wand lastet.
Der Unterschied zwischen H a u s e 1 undanderen Autoren besteht nur darin, da bei Hauser die
Schidigung der Wand durch den von der Speisebreilast ausgelibten Druck, bei Asehofi®,
Lichtenbelt u a. dagegen durch eine Reizung der Wandmuskeln vermittelt wird; in beiden
Fillen ist- der Muskelkontraktionsdruck die wirkende Ursache, welcher, sobald der Blutdruck
iibertroffen wird, eine Verdringung des Blutes aus den Gefiifen erfolgen 1iBt. Diese Kompressions-
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andmie fiihrt, wenn sie linger dauert, zu schweren Ern#hrungsstorungen, zu der Drucknekrose
des Parenchyms. Zwischen diesen Meinungen steht eine Ansicht Licinis, der die Haupt-
rolle den Magenkrampfen beimift, aber mit der Einschrinkung, daf dieselben keine Schleimhaut-
nekrose hervorrufen, sondern die Heilung der Defekte verhindern. Heyrowsky3* glaubt,
dal zwischen den Magenkontraktionen (Kardiospasmus) und Uleus ventriculi nahe Beziehungen
bestehen; erstere konnen einerseits infolge des Geschwiirreizes entstehen, andererseits ist es anch
denkbar, daB bei Annahme eines neurogenen Ursprungs des Ulkus beide Erkrankungen auf eine
gemeingame Grundlage, auf eine Erkrankung des Vagus, zuriickgefiihrt werden konnen.
L. Aschoff? hat sich bemitht, in mechanischen Bedingungen die Wa-hré Ursache zu finden
und damit den Sitz und die Form des Ulkus zu erkléren. Sein Schiiler R e is s hat friiher dariiber
den ersten Versuch dieser Art in der Festschrift fiiv O r t h berichtet. Biumler® und Kiip-
ferle, zum Teil auch v. Czyhlarz™ u. a. schlossen sich der Ansicht Aschoffs an.
Aschoff nimmt an, daB die mechanischen, chemischen und thermischen Reize als Ursache
lokaler Schidigungen genannt werden miissen, sie treffen die Hohe der Schleimhautfalten be-
sonders der kleinen Kurvatur, welche der Wirkung dieser Faktoren besser ausgesetzt ist. Infolge
der ebengesagten Reize wird die Mukosa von Blutungen getroffen, welche die Hauptrolle in der
Genese des Ulkus spielen. T alm a!® und seine Schiiler, neuerdings Lichtenbelt, heben
besonders den groBten Wert der abnormen, hiufig sich wiederholenden Kontraktionen der Mus-
cularis mucosae fiir die Entstehung des Ulkus hervor. Schmidt?9 legt auch den Stérungen
der motorischen Sphire, insbesondere solchen der Muscularis mucosae, eine grofe Bedeutung
bei. Nach Talma u. a. wirkt die Kontraktion der Muscularis mucosae insofern, daB dieselbe
Zirkulationsstorungen in der Mukosa hervorraft. Nach R6ssie? wird der Spasmus der Mus-
cularis mucosae von jeder nahen oder entfernten Affektion (Quellpunkte), welche den Vagus
reizt, ausgelgst. Als Quellgebiet gilt R 6 ssle nicht etwa nur das Wurzelgebiet der Pfortader,
sondern Entziindung und Verletzung am Perifonium, am Kopf und Hals und am Endokard.
Dabei kann es sich also nicht um Metastasierung, sondern nur um nervise Reiziibertragung auf
den Vagus handeln. Nach Licini stellen die Magenkontraktionen nicht die Ursache des Ge-
schwiires dar, sie werden von der Reizung der Magensekretion oder von derjenigen der Speise-
einfithrung auf der offenen Schleimhautwunde veranlafit. Strome yer% hat sich neuerdings
der mechanischen Theorie angeschlossen, indem er eine schiebende Wirkung der Ingesta iiber
die Schleimhaut der kleinen Kurvatur annimmt, welche letzte infolgedessen die Pridilektions-
stelle der Ulzera ist.

Man kann also die mechanischen Ursachen in intrawandige (Talma,
Lichtenbelt usw.) und extrawandige (Aschoff, Hauser usw.)
trennen. Marchetti mit auch der mechanischen Wirkung des Mageninhaltes
die Ursache der Hyperaziditit bei.

Die Folge der mechanischen Ursachen ist, und darin herrscht Einigkeit
unter den Autoren, die Schidigung der Schleimhaut, welche wohl in erster Linie
auf Zirkulationsstorungen zuriickgefiithrt werden muB, dann wird die geschidigte
Mukosa von dem Magensaft angegriffen, wenn es auch sein Azidititsgrad sei.
Der Muskelkrampf fiithrt also zum andmischen oder himorrhagischen Infarkt der
Sehleimhaut, der Ubergang in Erosionen und weiter in Ulzera setzt das Zusammen-
wirken einiger Hilfsmomente voraus, welehe alle vom Vagus ausgelist werden
kénnen, némlich Hypersekretion und Retention des Mageninhaltes durch Pylorus-
krampt.

Von manchen, besonders englischen Autoren, (Holmes®’, Curling?™s,
Klebs®, Rokitansky, Mendel™, Ponfick, Welti'
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Ricard und Pauchet Dohrn' Lubarsch', Gruber G. B.
usw.) wird die Hautverbrennung als Ursache der Duodenalgschwiire
angegeben.

Weitere Beobachtungen, sowohl experimentelle als auch aui dem Leichentische, haben
diese Ansicht erschiittert. Ich bin in meinen Experimenten, deren Ergebnisse ich schon im
Jahre 1908 16 veriffentlicht habe, und bei den von mir weiter an Leichen Verbrannter ausgefiihr-
ten Beobachtungen niemals solchen Duodenalgeschwiiren begegnet, und ich muf demnach der-
artige Vorkommnisse als entschieden recht selten bezeichnen. Marchand’, Dietrich 8,
Helmholtz*, Ewald®, v. Hansemann® treten auch dieser alten Sage, die sich
immer noeh in einigen Lehrbiichern findet, von dem Zusammenhang zwischen Verbrennung und
Duodenalgeschwiiren entgegen. Die Hiufigkeit des Zusammentreffens von ausgedehmten Haut-
verbrennungen und Duodenalgeschwiiren ist jedenfalls in hohem Grade iibertrieben worden, und
mufl man diesen Befund als einen Zufall ansehen. Die Entstehung dieser Duodenalgeschwiire
wird von Lub ax s ¢ h den hyalinen in den Gehirn~ und Duodenumgefifien gebildeten Thromben,
von Klebs den Blutplittchenthromben zugeschrieben.

Das eben Gesagte gilt auch fiir die angenommene Beziehung zwischen Er -
frierungen und Ulkus.

Uber die Bezichung zwisechen chronischer Appendizitis (J. M.
Lyneh, Moynihan®, Dietrich, Payr®, Mahnert Daw-
son Bertrand®, Wilkie®, Rgssle?), eingeklemmten Hernien
(Dietrich), FErkrankungen der Gallenwege (Gruber2?) und
Duodenalgeschwiiren ist wenig Sicheres bekannt; immerhin scheint moglich, daB
mechanische Ursachen dabei eine Hauptrolle spielen miissen, indem sie Pylorus-
kontraktionen auslisen und folglich lokale Blutstromstorungen hervorrufen.

In letzter Zeit sind Berichte verdffentlicht worden, die eine Verbindung
der Geschwiire mit Nierenleiden zu bauen versuchen (Chavet
Perry und Shaw'®, Kuttner', Seiffarth?, Barth, Daw-
son Bertrand). So wie die Dinge jetzt stehen, mul einstweilen das Vor-
kommen der Duodenalgeschwiire bei Nephritis als ein Zufall betrachtet werden.
Vor kurzem hat Gundermann?®® fiir wahrscheinlich gehalten, daf das
menschliche Uleus ventriculi und duodeni seine Ursache in einer Dysfunktion der
Leber hat. Er hat in der Tat sowohl durch Unterbindung des linken Pfortader-
hauptastes bei Kaninchen und beim Hund, wie auch dureh Injektion von Leber-
extrakt Magen- und Duodenalgeschwiire erzeugt. Er hat demzufolge einen Zu-
sammenhang zwischen Leberschadigung und Magen- und Darmgeschwiiren an-
genommen.

Besonders fiir das Duodenalgeschwiir hat man ihr Auftreten nach opera -
tiven Eingriffen am Abdomen beobachtet, ohne dafiir eine eindeutige
Erklirung zu geben. Teh nehme an, dafl die Entstehung moéglicherweise dem
chirurgischen Trauma oder einer von demselben verursachten mangelhaften Blut-
versorgung der Wand oder einer veréinderten, druckerzeugenden Beziehung zwi-
schen dem Duodenum und den umliegenden Organen, besonders dem Pankreas,
der Leber und der Wirbelsaule zuzuschreiben ist. Eine andere Ursache wie die
von Matthes experimentell eruierte grofiere Empfindlichkeit gegen Shure des
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Duodenums gegeniiber derjenigen des Magens ist, meiner Meinung nach, nicht
leicht aufstellbar. Es steht auler Zweifel, daB todliche Blutungen im Magen und
Darm nach Bauchoperationen auftreten konnen (v.Eiselberg®, Busse60,
Friedrieh®, Hoffmann?®, Engelhardt und Neck®, Stha-
mer®, Mihsam?). Das aus den GefaBlen ausgetretene Blut kann sich in
den Magen und Darm hinein oder in die Bauchhohle ergieBen (Payne, Sir
Dyce, Guleke?7). Diese Blutungen stellen kein Merkmal eines bestehen-
den Geschwiires dar, Ein Ulkus, wenn es vorhanden ist, blutet leicht nach La-
parotomien, in derselben Weise und aus denselben Griinden, aus denen die
multiplen Hémorrhagien in der Magen- bzw. Darmschleimhaut sich entwickeln.
Diese, meist mehrere Male erfolgenden und am héufigsten innerhalb der ersten
Woche auftretenden postoperativen Blutungen werden nicht durch die Narkose,
sondern wohl durch fortgesetzte Thromben von den GefdBstiimpfchen als auch
durch retrograde Embolie hervorgerufen. Alles in allem ist das Operationstrauma
daran schuld.
Die Gastritis ist auch als Ursache des Ulkus gehalten worden.

Diese Meinung wurde zuerst von Cruveilhier® geiuflert. Die Gastritis wurde von
Cruveilhier nur auf Grund des makroskopischen Aussehens der Magenschleimhaut als
Ursache des Geschwiires gehalten. Es ist hier zu bemerken, dad es in vielen Fallen schwer ist,
post mortem nur makroskopisch zu entscheiden, ob die gefundenen Magenlasionen vor dem Tode
oder nach demselben entstanden sind, da die platzlich post mortem eintretenden Magenveréinde-
rungen die Entscheidung fast unmoglich machen. Galliard schloB sich der Cruveil -
hierschen Lehre vollig an; ja, Galliard spricht sich mit genauer Prizision dahin aus, daB
das Geschwiir lediglich aus der Gastritis hervorgehe. Sokolow™ Tuffier®™ legen anch
dem chronischen Magenkatarrh, im allgemeinen den Magenkrankheiten, etwas Gewicht beim
Entstehen eines Geschwiires-bei, Cramer 8 schitzt dagegen die irritative Gastritis fiir das
Entstehen des Ulkus etwas zu niedrig ein. Nach D a w s o n** ist das Magengeschwiir, wenigstens
in nachster Nihe des Ulkus, mit einer Gastritis verbunden, die ebenfalls von foxisehen und bak-
teriellen Einfliissen abhingt.

Angenommen dem sei so, wire noch zu erdrtern, ob die Gastritis einen priméren oder sekun-
déren Ursprung hitte. Nur die, an den Geschwiirsréndern sich abspielende interstitielle Gastritis
scheint nach M a thien die Ausdehnung des Geschwiires sowohl in die Tiefe als anch oberfisch-
lich zu begiinstigen. Cramer tritt aber entschieden gegen die Gastritis als alleinige ursich-
liche Bedingung des Entstehens eines Geschwiires auf.

A, Bottehert™ war der erste, der auf Grund mikroskopischer Unter-
suchungen die Hypothese aufwarf, daf das Eindringen ven Mikro-
kokken in die Schleimhaut die Entstehung von Gesehwiiren veranlassen kann.

Die Beobachtungen Nauwer cks lieBen weiter einigermaBen wahischeinlich erscheinen,
daB mykotische Prozesse sich bei der Entstehung der runden Geschwiire beteiligen kinnen, da
dieselben sich unabhingig von einer, Schidigung seitens des Magensaftes vollziehen kinnen.
In den Fillen Nauwerks handelt es sich um eine rheumatische chronische Endokarditis
bei einem jungen Manne und um Skarlatina und folgende Sepsis bei einem Kinde. In diesen Fillen
zeigten sich im Magen, neben kleinen Nekrosen bakteriellen Ursprungs, andere grofere hamor-
rhagische Defekte und anBerdem Uberginge zwischen beiden Befunden. In den Kapillaren der
nekrotischen Teile der Schleimhaut wurden Streptokokken und kapsellose Diplokokken gefunden.
Neumann erklirt diese bakteriologischen Befunde Nauwerks im Sinne Bottchers,

Virchows Archiv f. pathol. Arat. Bd. 214, Hit. 2. 17
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ndmlich daf hier eine von der Oberfliche der Schleimhaut ausgehende Infektion stattgefunden
hat. Es wiire also nach N e um a nn zu denken, dafi die betrefienden Bakterien nicht nur siure-
feste, gegen die Salzsdure, Eigenschaften besitzen, sondern daB sie auch in sauren Nahrbiden
die besseren Bedingungen zu ihrer ippigen Entwicklung finden. Neumann lift auch die
dauernde Ausbreitung der Geschwiite und die Schiidigung ithrer Rénder von der Anwesenheit
der Bakterien abhéingen. TFiir die Progredienz des Ulkus mift N e um a nn der angenommenen
oder wirklich nachgewiesenen Hyperaziditit keine Bedeutung bei. Die infektitse Natur soll auch
nach Neumann verschiedene Frscheinungen, wie die héufige zirkulire Form der Pylorus-
geschwiire im Gegensatz zu der sonst gewohnlichen runden Form, die Multiplizitit der Gesehwiire,
das gleichzeitige Auftreten von Magen- und Duodenalgeschwiiren, besser erklaren.

Wie es begreitlich ist, ist es sehwer, sogar unméglich, zu beurteilen, ob die in der Magen--
wand der Leichen gefundenen Bakterien dorthin intra vitam oder post mortem hineingelangt
sind. Vielleicht, wie Neumann sagt, wird in Zukunff eine an ganz frischem von den
Chirurgen stammenden Material ausgefiihrie exakte bakteriologische Untersuchung diese Frage
losen oder der Losung niher bringen oder diese Theorie ghnzlich aufgeben. Die Infektionskeime
konnen zu dem Magen vermittels einer Trosion der Schleimhaut, also von der Oberfliche in die
Tiefe der Wand, oder mit Hilfe des Blutkreislaufes, namlich von der Tiefe nach der Schleim-
haut hin, gelangen. Dieser letzte Weg wurde experimentell fiir die Erzeugung der Magengeschwiire
von Duval®, Tirck™w a gewihlt. Cappello hat tber eihen Fall von tuberkulosem
Geschwiir der Magenwand berichtet, er glaubt an einen himatogenen Ursprung dieses Prozesses.
Arloing?™, Kodon®™ w a nehmen an, daf das Magengeschwiir tuberkultsen Ursprungs
sein kann,

1852 hat schon D uv al' bei einem Kaninchen und einem Hunde, nach 8 resp. 12 Tagen,
mit Einspritzung in die Jugularis eines filtrierten oder unfiltrierten Eiters tiefe Geschwiire er-
halten. T iirck gelang es durch bloBe lingere fortgesetze Fiitterung von B.colibounillonkulturen
bei Hunden ein typisches Geschwiir zu erzeugen. Durch Variation in der Zeit und Menge der
Fiitterung liefen sich akute perforierende, ausheilende und chronische Geschwiire erzengen. Die
besten Frfolge erhielt Tiirck bei Anwendung von B.colistdmmen, die auf sterile Schweine-
foten als Nahrboden geziichtet worden waren. B en e k e hat bei einem Manne, der an den Folgen
einer Intussuszeption des Darmes in wenigen Tagen zugrunde gegangen war, neben himorrhagischen
Erosionsgeschwiiren und einem kleinen #lteren Geschwiir, eine marksttickgroBie Nekrose des
Magens mit geringem zentralen Zerfall und intensiv gerStetern Hof beobachtet. Das nekrotische
Material enthielt Unmengen von gramfesten Bazillen sowie dichte Geflechte dicker Fadenpilze,
die tiefer, bis in die Muskularis, als die Bazillen vorgedrungen waren, und die er wokl als sichere
‘Ursache der Ulzeration angesehen hat, Beneke nimmt an, daB die Pilze in einer peptischen
Erosion sich ansiedelten. Der Fall B en ¢ k e s entspricht in jeder Beziehung genau dem aunf dem
Exlanger Pathologentag bereits von Marchand mitgeteilten Falle. In dem Falle Mar-
chands handelte es sich um ein 18 jihriges Dienstmidchen, welches nach dem Genuf eines
wahrscheinlich verdorbenen Pilzgerichtes erkrankte und starb. Im Magen fanden sich zwei
(feschwiire, welche durchaus verschiedenes Aussehen von dem eines Uleus simplex dureh die
sebwirzlichbraune pulpsse Beschaffenheit des stark infiltrierten Grundes darboten. Bei der mikro-
skopisehen Untersuchung der nekrotisierten Schleimhaut liefen sich Steinpilze (Boletus edulis?)
auffinden, welche viel weiter in die Tiefe der Wand, his an die Grenze der Muskelschicht, ein-
gedrungen waren.

Die Hauptirage, ab diese Pilze primir in die Schleimhaut eingedrungen sind und die Nekrose
derselben veranlat haben, oder ob die Pilze sich in der, aunch infolge der toxischen und mechani-
schen Einwirkung der Pilze, nekrotisch gewordenen Mukosa angesiedelt hatten, wird nicht von
Marchand erledigt. ,

Wenn man genau die Ergebnisse der mikroskopischen Untersuchung Marchands be-
trachtet, so darf man mit groBter Wahrscheinlichkeit die gefundenen Wandnekrosen der beob-
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achteten hyalinen Thrombose der gréBeren Gefifie der Submukosa zuschreiben. Dementsprechend
hitten sich die Schimmelpilze sekundiir in dem nekrotischen Gewebe angesiedelt, somit wiren
die Pilze wohl nicht als Ursache der Ulzerationen anzusehen.

Lubimowa!® demonstrierte in der russischen pathologischen Gesellschaft 1911/12
makro- und mikroskopische Priparate von einem Falle des Magengeschwiires durch Schimmel-
pilze hervorgerufen. Benelli?? hat einen Fall von Magenulkus versffentlicht, welches vony
Pilzfiden, die in ihrem Aussehen fast identisch mit denen die in der Arbeit M ar chan d s wieder-
gegeben sind, hervorgerufen war, Dawson Bertran d meint, dab quoad Atiologie des Magen-
geschwiires toxische und bakterielle Einfliisse cbenangestellt werden miissen; dieselben sollen
entweder die Schleimhautzellen direkt schidigen oder interstitielle Blautungen hervorbringen.
Es sind bis jetzt die vier einzigen Beobachtungen.

Jedenfalls miissen die mykotischen Prozesse, wie es atich S ¢ h o st a k '8¢ meint, als Neben-
ursachen in der Pathogenese des Ulkus angesehen werden. Fertig®, Richard und Pau-
chet® n. a. sind auch der Meinung, daB ein Duodenalgeschwiir infolge von Infektionen zur
Erscheinung kommen kann und die Arbeiten von Letulle's, Widel und Meslay8,
Chantemesse und Widal, v. Czyhlarz nehmen als plausibel an, daB das Geschwiir
n den meisten Fillen infektiosen Ursprungs sei.

Die Wirkung der in der Magenhohle sich befindenden oder in dieselbe ange-
legten Bakterien auf die Magenwand tritt nur dann zum Vorschein, wenn die
Magenschleimhaut irgendeine Erosion oder Diskontinuitdt erlitten hat; darin
sind viele Autoren einig. Den Magenbakterien miBt man auch eine Wirkung auf
die Progredienz des Geschwiires bei, so daB dieselben keine Haupt-, sondern eine
Hilfsrolle unter diesen Umstéinden spielen; nur wenn die Bakterien durch das
GefaBsystem in die MagengefdBie gelangen und deren Lumen verengern, sogar
verstopfen, konnen sie lokale dauernde Wandernihrungsstorungen und damit die
notwendigen Bedingungen fiir die Entstehung eines Geschwiires hervorrufen.

Der Einflu der Bakterien auf die Entstehung und Progredienz eines Geschwii-
res wurde von Bauer®, Schmidt, Bartel®® Glassner? u a in
Abrede gestellt.

Die Infektionstheorie ist bis jetzt nicht entfernt so gut begriindet, daB dieselbe
uns die Entstehung und die Progredienz der Geschwiire génzlich erkliren kann;
dessenungeachtet ist auBer Zweifel zu setzen, daB Infektionen begiinstigende
Momente fiir die Entstehung des Geschwiires darstellen im Sinne, daf die Infek-
tionskrankheiten Verénderung der Magenwand, besonders der Mukosa, bedingen,
welche, wenn sie hauptséchlich lokale, die regelrechte Erndhrung storende Alte-
rationen hinterlassen, einen giinstigen Boden fiir das Entstehen eings Geschwiires
bilden; jedenfalls wird die sekundire Infektion der Ulzera deren Heilung wesent-
lich erschweren ( Latzel6). Auf diese Weise wire die oben angedeutete Be-
ziehung zwischen Magengeschwiir und Tuberkulose zu verstehen. Das Magen-
geschwiir soll nicht, wie manche Autoren meinen, eine Folge- bzw. Teilerscheinung
der Tuberkulose sein, vielmehr ist das Primire in beiden Fillen die Asthenie,
die allgemeine verdnderte Widerstandsfahigkeit des Organismus, das Sekundére
kann einerseits die Lungentuberkulose oder vielleicht das Magengeschwiir oder
auch beides zugleich sein. Die Tuberkulose hat nur insofern auf die Entstehung
eines Geschwiires Finflufl, daf die von derselben verursachte Andimie und Schwiche

17*
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jene allgemeinen Bedingungen schafft, welche zur Erzeugung eines Geschwiires
pradisponieren. Stiller 8 duBert sich in &hnlichem Sinne und folgt Kodon
auf das Gebiet der tuberkulosen Atiologie.

Der EinfiluB der Chlorose auf die Entstehung des Geschwiires ist unver-
kennbar (Calvell®s, Mathieu, Senator®, Loeb?, Quincke!,

Minami® w a).

" Sie ist nicht als direkte Ursache zu betrachten, sie schafft dagegen eine allgemeine Schwiiche
oder Widerstandsfuhigkeitsverminderung aller Organe, so daB schwache Reize sine bessere schi-
digende Wirkung awi die in ihrer Vitalitdt herabgesetzte Magen-Duodenum- (Herzberg,
Sophie? Jerusalem? usw.) und Darmschleimhaut (Schweeger®, Saenger?®)
entfalten konnen. Marchand nimmt an, dal das haufige Auftreten von Magengeschwiiren
bei chlorotischen Individuen in einem Teil der Falle auf eine zeitweilige Animie der Sehleim-
haut durch Kontraktion der Arteriae gastricae an der kleinen Kwrvatur, die die Nekrose der
Schleimhaut zur Folge hat, zuriickzufiihren ist.

Die Chlorose spielt eine groBere Rolle bei Frauen als bei Mannern, da sie bei den ersten
eine hiufigere Krankheit ist, bei Minnern dagegen scheint der lokale Reiz das Geschwiir hiufiger
zu bedingen.

Kinstliche andmische Zustdnde wurden experimentell er-

zeugt.

Quincke und Dettweiler, Ewald®, Silbermann®® riefen sie hervor
durch Einspritzungen von Pyrogallol; Fiitterer® durch gleichzeitige Blutabzapfungen und
Pyrogallussinredarreichungen, Litthauer, Suzuki*® durch Darreichung oder subkutane
Injektion von Pyrodin, Silbernitrat, Formol und Nikotin, Rosenbach?® durch ein- oder
mehrmalige Injektionen von Adrenalin in die Magenwand, Rehfluss*% durch das Schlangen-
gift, Sternberg® durch Darreichung reinen Alkohols oder Fuseldls, per os, und zwar ver-
mittelst einer bis in den Osophagus eingefithrten Sonde, Licini durch Alkohol- und Adrenalin-
injektionen in die Magenwand usw. '

Die meisten der eben zitierten Autoren stellten bei ihren Versuchen fest, daB die kiinstlich
gesetzten Schleimhautdefekte schwer und langsam heilten, nur Suzuki behauptet, daff die
kiinstlich erzeugte Animie keinen Einfluf, im Sinne einer Verzogerung der Vernarbung, auf die
experimentell erzeugten Geschwiire hat. Die kiinstliche Animie ist allein nieht imstande die
Entstehung der Geschwiire zu bedingen. Nur Litthauer erhielt einmal unter 8 Hunden,
nachdem er eine kiinstliche Hyperaziditit gleichzeitig hinzugefiigt hatte, ein ausgeprigtes Magen-
geschwiir; die anderen Autoren dagegen haben Geschwiire erhalten, die zwar anfinglich dem
runden Magengeschwiire tinschend #hnlich sahen, jedoch nach kiirzerer oder lingerer Zeit sich
iiherhiuteten oder vernarbten.

Die Aniimie bedingt also nicht das Entstehen eines Geschwiires, sie disponiert nur zu dem-
selben, wie Zironiund Finoccehiar o durch fhre Experimerite noch weiter bestitigt haben.
Die artifizielle Animie allein ohne Vagusdurchschneidung fiihrt auch nieht nach Zironi zur
Gesehwiirshildung, obgleich sie von BinfluB auf schon bestehende Geschwiire ist. Finocehi-
aro geht noch weiter, er hat bei gleichzeitiger subdiaphragmatischer Vagusdurchschneidung
und anhaltender schwerer Animie keine Mageniasion erhalten. Die Anamie stellt vielmehr, wenn
sie nieht primar anftritt, die durch Inanition ynd kleine Blutungen ( Th e s e n 1%) bedingte Folge
des Ulkus dar; sie kann Vorschub der weiteren Ausbildnng eines Ulkus leisten. Manche Auntoren
nehmen an, daf die Animie ein konstanter Ausgang des Geschwiires ist und Lebert sagt,
daB man wnter den Chloretischen mit Zeichen des Ulkus eine nicht geringe Zahl antrifit, in welcher
genaue Anammese und Wiirdigung aller Erscheinungen die Magenkrankheit als das Primitive
und die Anzmie, sowie die Pseudochlorose als Folgezustand nachweisen kann. Wie die Chlorose
sind auch alle Anéimien, die Lues, die Tuberkulose, kurz alle jene anderen krankhaften Zustinde
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des Organismus von untergeordnetem Einfluf auf die Entstehung eines Geschwiires, sie wirken
indirekt, indem sie die GefiBwinde durch schlechte Erndhrung schidigen.

Das sowohl einmalig schwere als wiederholt die Magendarmwand treffende
Trauma wurde fiir die Geschwiirsbildung verantwortlich gemacht (Kron -
lein®® Stern®™ Moullin®, Kehr2® Fertig® Lebert®usw.)

Um die Wirkang des Traumas zu empfinden, muB die Schleimhaut, der Meinung manche’
Autoren nach, vorher krankhaft verindert sein. Es ist selbstverstindlich, dal schon gering-
figige Traumen zur Zeit der Verdauung leichter Verletzungen der hyperdmischen und schwachen
Schleimhaut herbeifithren kénnen (Mowullin).

Die Kalber sind diejenigen Tiere, bei welchen die traumatische Ursache bei den so haufig
bei ihnen auftretenden Magengeschwiiren am klarsten bewiesen wird; in der Tat im Alter von
4—6 Wochen kann der in Entwicklung begriffene Magen nicht ruminieren und infolgedessen
ladiert das ungeniigend zerkleinerte, grobstengelige Rauhfutter die Magenschleimhaut (J. Bou-
gert2o,

Man muB das Trauma in ein inneres von dem Mageninhalt ausgeiibtes und in
ein duberes, das Abdomen treffendes, also indirekt auf den Magen wirkendes trennen;
das erste kommt nicht hiufig beim normalen Menschen zur Beobachtung, bei
welchem das zweite dagegen im Verhéltnis hdufiger ist. Die Effekte eines Traumas
auf den Magen konnen je nach der Schwere desselben, der betroffenen Stelle des
Epigastriums, dem Fiillungszustande und dem Wandresistenzgrade des Magens
verschieden sein. Leichte, wiederholte Traumen, wie dieselben von Kleidern,
dem Korset usw. ausgeiibt werden, iiben ihre Wirkung nur aus, wenn der Magen
aus verschiedenen allgemeinen oder lokalen Ursachen eine Resistenzverminderung
bietet, wie es bei chlorotischen Individuen, besonders Frauen, der Fall ist. Der
normale Magen kann nur durch eine plotzliche, schwere, auf die Bauchwand
wirkende Gewalt ladiert werden. Ein Beispiel davon bietet folgender vor kurzem
von mir beobachteter Fall

Es handelt sich um einen 19 jahrigen Mann, der eine Tonne voll Wein auf den Schultern
trug. Auns nicht niher bekannten Ursachen glitt ihm die Tonne von der Schulter nach vorn herab
und, indem er diese halten wollte, bekam er mit derselben ein starkes Trauma auf der abdomi-
nalen Wand, gerade in der Regio epigastrica. Bei der Obduktion fand man an der vorderen
und hinteren Magenwand, beinahe 8 ¢m von der Curvatura major entfernt, auf der gleichen Hohe,
eine etwas rundliche ZerreiBung des Bauchfells und der gegeniiberliegenden Mukosa, ohne Ver-
letzung der Bauchdecken. Die Rinder der Defekte waren zackig, blutig infiltriert und jeder Defekt
bot den Durchmesser eines Talers. Die Risse der einzelnen Magenschichten lieBen am Grunde
jedes Defektes die Streifung der augenscheinlich unversehrten Muskelschicht wabrnehmen. Der
Magen war vollstindig mit Blut gefiillt. Der Patient wurde nach dem Unfalle, fast sogleich, ins
Hospital aufgenommen, er starb nach etwa 24 Stunden infolge einer nach vielen Bluterbrechungen
erfolgten schweren Animie.

Abgesehen von den schweren Kontusionen der Bauchdecken, welche tiefere
Rupturen der normalen Organe herbeifithren konnen, will ich die Wirkungsweise
der leicht wiederholten Traumen auf den Magen kurz erkliren. Die Wirkung
dieser kleinen und multiplen Traumen soll eine Erklérung in einer Storung des
Blutkreislaufes finden, welche die Ernahrung zwischen dem Blut und den Zellen
herabsetzt oder dieselbe ganz aufhebt. Die Storung in den BlutgefiBen ist, meiner
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Meinung nach, anf eine Authebung der von den Nerven ausgehenden, regulato-
rischen Einwirkungen auf die Stoffwechselvorgéinge in den Geweben zuriick-
zufithren. Infolge des verdnderten Lebens der Zellen werden schidliche Stoff-
wechselprodukte gebildet, demgemif werden die Zellen nicht nur durch eine
Storung im Blutlaufe ungiinstig beeinfluBt, sondern anch infolge einer lokalen
Anhiufung von Stoffwechselprodukten stirker beschadigt.

Crisp und Pritehard?®® beschuldigten die Menstruation als
héufige Ursache des Magengeschwiires, vielleicht erklirbar durch die Steigerung
der Sekretion und der Aziditét des Magensaftes wihrend des Monatsflusses (?)
(Wolpe®3). Von Osborne?* wurde angenommen, dal das Geschwiir einer
krankhaften Driisensekretion seinen Ursprung verdanke und von Gi -
b e11i%5 wurde anf einen moglichen Zusammenhang zwischen Nebennieren
und Magengeschwiiren hingewiesen. Im Miinch. &rztl. Verein (Oktober 1912)
wurde es auch auf die Moglichkeit der Entstehung des Leidens durch Salizyl-
und AspirinmiBbrauch hingewiesen. Der Lymphatismus ist weiter
von Erich Stoerk?2% als einer der wesentlichen #tiologischen Faktoren des
Geschwiires, insbesondere bei jugendlichen Individuen, angesehen worden. Bar -
t €127 hatte schon auf die Hiufigkeit des Ulkus bei bestehendem Lymphatismus
und auch bei der okkulten Form dieser Konstitutionsanomalie hingeweisen. Der
Lymphatismus soll aber unter allen anderen Faktoren eingereiht werden, die
nicht Haupt-, sondern Hilfsursache sind, er bewirkt, wie die Chlorose, eine all-
gemeine Schwiche und Resistenzverminderung aller Organe; so dafl der Magen-
Darmkanal sich gegen bekannte Schidlichkeiten als weniger vesistent erweist.

Auch Kombinationen der angefiithrten Theorien sind in den Bereich der Mog-
- lichkeit gezogen worden.

Man sieht aus fast allen oben angefiihrten Theorien iiber die Genese des Ulkus,
das die Vertreter derselben die schidigende Wirkung der von ihnen angeschuldig-
ten Faktoren hauptséchlich einer Ab#nderung des Blutkreislanfes zuschreiben,
welche Modifikation die Erndhrung der Gewebe herabsetzt oder aufhebt.

Die Vorstellung einer Blutkreislaufstorung geht seit Virchow,
aber es schien gerade die experimentelle Nachahmung dieses Vorganges auf be-
sondere Schwierigkeiten zu stofen.

Wihrend fiivr Virchow diese Zirkulationsstérungen nnr von der Thrombose und der
Embolie hervorgerufen werden, bestehen dieselben nach manchen Autoren nur lediglich in jedem
beliebigen Verschluf kleiner Gefafie und in Erkrankungen des Herzens (Miller 28), Leh er t2*,
Sangalli2fy. a. schlossen sich der Vircl o wschen Lehre villigan, Miiller®:, Pavy®2
Roth®3 Panum 2 versuchten die Theorie Virchows durch experimentelle Untersunchun-~
gen zu stiitzen, indem sie Unterbindungen an Magengefifien vornahmen; sie haben doch keine
ithereinstimmenden Resultate erhalten. Vor kurzem hat B est die Meinung gedubBert, daf das.
Gewebe, welches nicht von seiner Schleimhaut geschiitzt ist, der Verdanung erliegt, wenn es auch
nicht geschidigt oder in seiner Blutzirkulation gestort worden ist.

In pathologisch-anatomischer Hinsicht sind die Mitteilungen v. Recklinghausens®s,

Gottlieb Merkels®¢é noch wichtiger fiir die Pathogenese des Geschwiires und fiir die
Stiitze der Vir o h o wschen Lehre; diese Autoren fanden bei der mikroskopischen Unfersuchung
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ihrer Falle embolische Prozesse in den kleinen Magengefdfien als Ursache himorrhagischer In-
farkte der Schieimhaut. Hauser?", Merkel?6 Powell?? haben weiter, auf Grund
anatomischer Untersuchungen, die atheromattse Entartung und die Aneurysmenbildung in den
kleinen Arterienstimmehen der Schleimhaut fiiv die Genese des Geschwiires hervorgehoben. Dall
die Arteriosklerosis gastrica lokale Geschwiire hervorrufen kanm, ist weiter von Gallard®8,
Lépineund Bret®®, Luys?® Lancaster??, Josserand®, Péhn?2 Marck-
wand?®* Widal und Boidin®, Léwin?s Bitot und Papin?” u. a. bewiesen
worden, aber diese GefaBverinderung gibt nicht immer AnlaB zur Entstehung eines Geschwiires
(Hischfeld®s BitotundPapin,Dallago® usw.2). Mit Ausnahmevonv. Reck -
linghausen, Merkel, Hauser, Powell sind keine weitere anatomo-pathologische
Untersuchungen verdffentlicht worden, welche uns tber die histologischen Vorginge besser ins
Klare setzen, um der Losung der pathogenetischen Frage wenigstens naherzutreten und dies
vielleicht aus dem Grunde, daB die in der direkten Nachbarschaft eines Geschwiires stehenden
GefdBe endarteritische und endophlebitische, also nicht primére, Verinderungen aufweisen. In
diesen Fillen wire es wiinschenswert die in einiger Entfernung vom Geschwiire auftretenden
Gefife zu untersuchen.

Viele Autoren verlegten sich ausschlieBlich auf das Experiment, um die Genese
der Geschwiire zu erkliren; sie haben, von der Theorie Virch o ws geleitet,
namlich dafl Storungen des Kreislaufes eine entscheidende Bedeutung fiir den
Eintritt der Schleimhautnekrose haben, das GefaBsystem direkt angegriffen, die
Magenarterien namlich verschlossen, um die Zirkulation lokal aufzuheben und
den h&morrhagischen Infarkt zu erzeugen.

Suzuki hat bei Hunden durch Injektion von Silbernitrat-, Adrenalin-, Formol- und
verdiinnter Nikotinldsung in die Magengefifle Geschwiire an der Magenschleimhaut erzeugt,
die zwar anfinglich sehr dhnlich dem runden Magengeschwiir des Menschen waren, im strengsten
Sinne aber kein echtes rundes Geschwiir darstellten, da sie die Neigung hatten, sich nach lingerer
oder kiirzerer Zeit zu fiberhéuten und zu vernarben. Auch Li ¢ in1hat bei Hunden mit Adrenalin-
und Alkoholinjektion in die Magenwand Magengeschwiire (?) erzeugt. Die erhaltenen Resultate
scheinen die Virch o w sche Lehre zu erschiittern, wenn man nicht bedenkt, daff experimentell
nicht die natiirlichen Bedingungen hervorgebracht werden kénnen, indem die zahlreichen Ver-
zweigungen der relativ groferen unterbundenen Blutgefife vielfach untereinander anastomisieren
und die Folgen des Verschlusses bei der ungemein reichen Anastomenbildung des submukosen
Arteriennetzes ( M a11%%®) sofort ausgeglichen werden.

Die Versuche mit kiinstlicher Thrombose oder Embolisierung mit ausgedehnter Unter-
bindung der Gefifie sind gescheitert, weil eine kiinstlich erzeugte, einmalige, auch ausgedehnte
Schadigung des lokalen GefafBsystems nicht imstande ist, dank der ausgezeichneten BlutgefdS-
versorgung, welche rasch die Reparation fordert, ein chronisches Magengeschwiir zu erzeugen.
Hauser sieht in der Tat in der Unméglichkeit eine chronische Gefaferkrankung experimentell
zu erzengen, die Ursache der undauernden Effekte einer einmaligen Zivkulationsstorung. Fiitte -
rer glaubt auch, daB ein chronisches Geschwiir dann entsteht, wenn die himorrhagische Infar-
zlerung aus einer lokalen dauernden Erkrankung der Gefilie hervorgegangen ist.

Um die Blutgefifle des Magens auf experimentellem Wege bleibend krank zu machen, hat
Payr endovasale Injektionen von 2—10 %ige Formalinlssungen bei Hunden ausgefiihrt. Er
konnte auf diese Weise ausgesprochene kallse und tumorbildende Geschwiire beobachten. Die
Folgen der endovasalen Injektion war die Erzeugung einer artifiziellen lokalisierten FEndarteritis
und Endophlebitis, die zu sehr bedeutender Verengerung des Lumens sowie durch Thrombose

1) Uber ein offenbar durch syphilitische Arteritis bedingtes Magengeschwiir habe ich in meinem
Jahresbericht fiir 1912, Charité-Annalen XXXVII, 1913, einige Angaben gemacht. Or t h.
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und nachfolgende Organisation zu vollkommenem GefdBverschluf fiihrte. Wie es aus diesen
erwshnten Befunden erhellt, sind Embolien in den kleinen Arterienstimmechen, welche die Schleim-
haut versorgen, gefunden worden; unter diesen Umstéinden kann das betreffende Gebiet der
Magen-Darmschleimhant hémorrhagisch infarziert werden und der Nekrose anheimfallen. Auf
diese Weise ist hinlanglich erklirbar, warum andere Forscher (Koerte®! Litthauer,
Finocchiaro usw.) durch Eingriffe am Gef#Bsystem keinen Erfolg gehabt haben.

Ich glaube die Rolle der Blutgefébe in der Entstehung des Ulkus vielleicht
besser pathologisch-anatomiseher Weise zu erforsehen, den Zufall erwartend, daB
frische Geschwiire zur Beobachtung kémen, die Untersuchung auch auf ent-
farntere gleiches Kaliber bietende Geféfle erstreckend. Die hdmorrhagische In-
filtration der Magen-Darmwand ist Ursache einer Geschwiirsbildung, besonders
wenn sie etwas grof ist, lange dauert und Zeit genug hat, um die Ertotung des
entsprechenden Stiickehens der Schleimhaut zu verursachen und dadurch dieselbe
der verdavenden Titigkeit der Sifte preiszugeben. Allein jede Ursache, welche
imstande ist, das Absterben eines Mukosaabschnittes hervorzurufen, ist geeignet,
die Entstehung eines Geschwiires auszulosen. Man kann selbstverstindlich alle
jene mannigfaltigen Ursachen, welche der Nekrose zugrunde liegen, hier mit-
rechnen. Ich will aber besonders auf Grund meiner histologischen Befunde hervor-
heben, daB die Nekrose durch dauernden, intensiv wirkenden Druck hervor-
gerufen werden kann. Also nicht nur die Aufhebung der normalen Blutversorgungs-
verhilfnisse der Gewebe durch den Austritt von Blut aus den GefiaBen, sondern
auch die geschddigte Erndbrung durch die aufgehobene oder fiir etwas lange Zeit
verminderte Zufuhr neuen Blutes infolge des Druckes das Absterben der zuge-
hérigen Gewebe oder Gebiete bewirkt. Im Magen und im Duodenum werden die
nekrotischen Gewebe, wegen der Anwesenheit des dieselben abgpiilenden Saftes
der Verdauung anheimfallen, wéhrend in anderen Organen das Schicksal der in
der Ernihrung geschiadigten Gewebe anders ist.

Alles wohl iiberlegt, stellt auch das aus den lebenden Gefawénden in die
Umgebung ausgetretene Blut an und fiir sich ein Hindernis zur Ankunft neuen
Blutes und bewirkt seinerseits durch Druck eine lokale Ischimie, die auch zu
sinem schnelleren Aunftreten der Nekrose beitragt. Man hat also gleichzeitig, neben
dem von den einzelnen Autoren mehr oder weniger hervorgehobenem Faktor,
in jedem Falle mit den Druckfolgen zu rechnen, welche von den korperlichen und
fliissigen Bestandteilen des Blutes und der Lymphe hervorgebracht werden.

Tch lege bei meinen Fallen viel Gewicht auf den Druck, welchen die abge-
sprengten und manchmal blastomatis gewucherten Pankreaskeime und Duodenal-
driisen auf die entsprechende Submukosa und Schleimhaut ausitben. Der an-
haltende Druck ist imstande, die betreffenden Wandschichten, vermoge ihrer
Elastizitdt, anfangs nachgeben zu lassen, besonders weil diese Teile an keinen
festen Korper andriicken kénnen. Der betroffene Submukosa- und besonders
Mukosateil wird durch den mechanischen Druck derart in seiner Ernihrung ge-
sehiidigt, daf eine Nekrose die unausbleibliche Folge sein muB.. Kin anderer
wichtiger Folgezustand der mechanischen Einwirkung ist, aufer dem allméhlich
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eintretenden Tode der Gewebe im Bereiche der driickenden Noxe, die Defor-
mierung der betroffenen Gewebe infolge ihrer verminderten Konsistenz und Elasti-
zitdt. Die entsprechende Mukosa wird demgem#B nach innen konvex vorgewdolbt
und besser den mechanischen Reizungen des Inhaltes ausgesetzt; auf diese Weise
vermehren sich die mechanischen Momente, welche auf die nicht mehr normale
und empfindlicher gewordene Mukosa schidigend einwirken. Die epitheliale
Bekleidung der Sehleimhaut erleidet zuerst degenerative Prozesse, sie lost sich
mehr oder weniger vollstéandig von ihrer Unterlage und die ihres Epithels beraubte
Mukosa wird der Wirkung der verdauenden Safte ausgesetzt. Das bekleidende
Epithel ist also als ein eigentlicher Schutz der Magen-Darmwand anzusehen. In
der Tat wird die verdauende Wirkung der Safte ausbleiben, bis daB der Epithel-
defekt so klein ist, dab die in einer Falte iiber demselben zusammengelegte Schleim-
haut ihn damit vor der Einwirkung des Saftes schiitzt, mit andern Worten, das
iiber der Mukosa nichstliegende Epithel setzt sich schiitzenderweise an Stelle
des verloren gegangenen. Dies ereignet sich haufiger bei den Hunden wegen ihrer
stark entwickelten Magenmuskulatur und darin liegt die Ursache, daB es keine
sichere Methode, um bei diesen Tieren ein chronisches Magengeschwiir hervor-
zurufen, gibt. :

Manche Autoren haben zwar schon auf den Wert und die Bedeutung des
Epithels hingewiesen, aber die schiitzende Kraft desselben wurde aunferhalb des-
selben erklart.

Finkelstein??hat die Ansicht gediuBert, dab eine Resistenzverminderung des Epithels
fiir das Entstehen eines Duodenalgeschwiires verantwortlich zu machen sei, vielleicht in der Form,
daB das schittzende Antipepsin in geringer Menge produziert wird. Nach Neumann?®® ist
das Deckepithel mit einem Saurefestigkeitsgrade ausgestattet, welcher weiter iiber die Anforde-
rungen hinansgeht, welche der normale verdauende Saft an dieselbe stellt; der Ssuregrad, welchen
der Hundemagen vertragen kann, reicht bis zu 2% (Samuelsohn ). Man muB auch an-
nehmen, daf die Epithelien verschiedene Empfinglichkeit bei verschiedenen, sogar bei denselben
Tieren gegen Saure haben konnen. .

Ruzyecka 2 meint, daB die Magenwand vor der Selbstverdauung durch eine Anpassung
geschiitzt wird, welche die Magenzellen allmahlich gegeniiber dem verdauenden Safte erworben
haben. Er hat Schleimhautstiicke der artifiziellen Verdauung unterworfen und bewiesen, daf
die Deckepithelzellen diejenigen morphologischen Elemente sind, welche, wenn sie normal bleiben,
der Verdavung linger widerstehen. Andererseits mu man gestehen, daB dieser Widerstand nur
dann geleistet wird, wenn die lokalen Ernihrungsbedingungen regelmiBig normal verlaufen;
nimlich wenn der Blutkreislauf sich unversehrt vollzieht.

Ob die lebenden Deckepithelzellen vor der Verdauung durch den intrazelluliren Druck und
die Spannung ihrer Oberfliche geschiitzt werden, oder ob das Verschwinden der lebendigen Schwel-
lung und das Auftreten der zelluliren postmortalen Erschlaffung begiinstigende Zustinde fiir
das Bintreten der Selbstverdauung sind, dies will ich dahingestellt bleiben lassen.

Tireck Fenton hat beobachtet, daB die mit sterilen Schweinefiten als Nahrboden
angestellten und bei Hunden verwendeten B. coli-Keime typische runde Magen-, Diinndarm-
geschwiire erzeugen; er meijnt, dal diese Keime eine Nukleolyse besonders der Epithelzellen
hervorrufen. Diese Lyse der Deckzellen tritt auch ein, wenn man das Serum eines Tieres, dem
man, die Magenzellen einer anderen Tierart eingespritzt hat, demselben Tiere einverleibt. Daw -
s o n meint, dad die Schleimbautzellen direkt von toxischen Stoffen geschidigt werden kinnen.
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Bolton, der den in den Blutstrom eingeschwemmten Bakterien eine grofie Bedeutung fiir
die Geschwiirshildung beimiBt, glaubt, daf die Keime so auf die lebenden Deckepithelzellen ein-
wirken, dafl diese Zellen dem Magensaft unterliegen miissen.

Alle Momente, welche von den verschiedenen Autoren als Faktoren der Ent-
stehung des Ulkus angegeben worden sind, bezwecken in der Tat die Deepitheli-
sierung der Mukosa, welche letztere ihrer natiirlichen Stiitze beraubt, von den
verdauenden S&ften angegriffen wird. Die Folgen der Deepithelisierung kinnen
ausbleiben, wenn die Wand sich zusammenzieht, oder wenn eine sofortige aktive
regeneratorische Proliferation der anstoBenden Deckepithel- oder Driisenzellen.
stattfindet. Die mangelnde Heilungstendenz der Deckepitheldefekte, némlich
die ausbleibende Regeneration, wird durch Anéimie, Chlorose, falsche Art der
Ernshrung und Lebensweise, Alter, Geschlecht, vielleicht ethuologiseh-geographi-
sche Verschiedenheiten der Rassen (Ritimey er?®), Superaziditit der ver-
dauenden Sifte usw. hervorgerufen. Die Regeneration des Deckepithels wird aber
in Geschwiirstallen durch manche andere Umstéinde gehindert. Die regenerative
Wucherung der Deckepithelzellen, welche den bestehenden Defekt der Schleim-
haut iiberbriicken muB, wird manchmal zwar ausgelost, sie erreicht aber nicht
ihren Zweck, da den neugebildeten und gegen den Defekt verschobenen Zellen
der giinstige Boden zu ihrer permanenten Ansiedelung fehlt, indem die Verhélt-
nisse der Mukosa fiir die Wiederherstellung ihrer urspriinglichen epithelialen
Textur ungiinstig sind. In der Tat, das reparatorische Haften neuer epithelialer
Zellen an irgendeiner Stelle hangt immer von der gefundenen lokalen Saftstromung
ab, und es ist demzufolge an eine gewisse Intensitit der Zirkulation gekmiipft.
Wenn man betrachtet, daf das Geschwiir durch lokale unregelrecht verlaufende
oder aufgehobene Ernshrung bedingt und unterhalten wird, so ist es begreiflich,
wie die reparatorischen Neubildungsprozesse die epitheliale Kontinuitdt nicht
wieder herstellen konnen, da der neue Boden keine Sorge fiir ihre Ernahrung
und ihr normales Leben tragen kann. Versuche an Tieren, Geschwiire durch ver-
schiedene Fingriffe am Magen zu erzeugen, sind bereits auBerordentlich haufig,
aber mit sehr wechselndem Erfolg gemacht worden. Ein solches MiBlingen der
Versuche kann dadureh erklart werden, daf die erhaltenen Verluste der Deck-
epithelzellen, unter normalen oder fast normalen Zustinden ihrer Unterlage, im
allgemeinen leicht von den anstoBenden gleichen Zellen ersetzt werden konnen.
Man hat auch versucht, die Vitalitit dieser Unterlage durch Unterbindung der
an der #uBeren Fliche des Magens verlaufenden Arterien herabzusetzen oder
aufzuheben, aber aus den oben angefithrten Grimden ist dies Ziel nicht immer
erreicht worden.

Tast alle Autoren, welche sich mit diesem Thema beschiftigt haben, haben
Theorien geschaffen, welche im Grunde genommen eine stark verminderte oder
aufgehobene Ernihrung der Wand ohne weiteres voraussetzen. In der Tat, ab-
gesehen von der Hyperaziditétslehre, soll die Verstopfung des Geféblumens (Throm-
bose und Embolie), die Anéimie (im allgemeinen jede Blutverinderung), die nervise
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und mechanische Lehre, sogar die Nephritis, die Appendizitis, das Trauma usw.
nur dann einwirken, wenn die von diesen Faktoren, direkt oder indirekt, veran-
laBten vaskuldren Stérungen etwas lingere Zeit dauern oder wiederholt in etwas
kurzen Zwischenrjumen auftreten, ndmlich, wenn sie imstande sind, die Erngh-
rung der Gewebe stark und dauernd zu storen und somit jene Bedingungen zu
verschaffen, welche die Desquamation der Deckepithelzellen und den zirkumskrip-
ten Tod der Mukosa erstattet. In der Tat, sowohl die Verdnderungen des Gefafs-
kalibers, wie auch die Schwichezustinde und die abnorme Funktion des Herzens
stellen Veranderungen in der lokalen oder allgemeinen Blutverteilung ein, welche
auch von mnervisen oder mechanischen ausgelisten Kontraktionen der Wand-
muskelschicht oder der Muskularis mucosae oder beider hervorgerufen werden
konnen. Die Folgen dieser auf diese Weise entstandenen lokalen Zirkulations-
storungen der Magen- Darmwand sind mangelhafte, qualitative oder quantitative,
Erndhrung umschriebener Wandterritorien.

Ich stimme der mechanischen Theorie Aschoffs nur insofern bei, als
die mechanischen Reizungen in den relativen Engpassen des Magens und Duo-
denums eine stirkere abnorme ausgedehntere Zusammenziehung der Muscularis
mucosae, sogar zur gleichen Zeit der Muskelschicht erzeugen, infolgederen eine
anormale Durchblutung, sogar eine Sperrung der Arterienzufliisse mit folgender
Untererndhrung, Deepithelisierung wnd Nekrose der Mukosa verursacht wird.
So lange aber die Erndhrung der Schleimhaut nicht stark und dauvernd herab-
gesetzt wird, werden die Epithelzellen sich nach und nach der verminderten Nah-
rungszufuhr anpassen, sie werden kleiner und lassen die verringerte Ernihrung
an ihrem atrophischen Habitus erkennen. Wenn die Erndhrung dauernd und
vollstindig aufgehoben wird, wie es z. B. nach Thrombose, nach blutigger Infil-
tration der Mukosa und nach starkem wund dauerndem Druck auf dieselbe der
Fall ist, so stirbt das Gewebe, es verfallt dem andmischen lokalen Tode. Jede
Ursache, welche eine nekrotische Wirkung auf die Magen-Darmwand entfaltet,
ruft sofort eine Deepithelisierung der Mukosa hervor und diese letzte, indem sie
keiner Reaktion mehr fahig ist, erliegt der verdauenden Wirkung der Sifte. Die
erste Entstehung eines Geschwiires muB also auch wesentlich auf einen Zerfall
des Deckepithels zuriickgefithrt werden. Um in manchen Féllen das relativ spatere
Auftreten der Deepithelisierung der Mukosa, ndmlich nachdem ihr eigentliches
Gewebe jenen gewissen Verinderungsgrad erreicht hat, welcher von der De-
squamierung gewohnlich gefolgt wird, zu erklaren, muBl man an eine Widerstands-
fahigkeitvermehrung der Deckepithelzellen denken, nicht im Sinne Katzen -
steins, nidmlich der Anwesenheit eines Antifermentes, sondern wenigstens
eines Anpassungsvermdgens derselben an verdnderte Lebensbedingungen. Anderer-
seits darf es nicht geleugnet werden, dafl eine angeborene oder akquirierte
Sehwiche des Deckepithels existieren, und daf dieses Deckepithel in der friihen
Lebenszeit, von Hause aus, weniger resistent sein kann. Auf diese Weise wire
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es vielleicht die von manchen Autoren versicherte grofle Haufigkeit des Duodenal-
ulkus bei atrophischen Sauglingen (50 9,) zu erkldren.

Die Duodenalgeschwiire beider Pddatrophie(Veit®$, Borland®7,
v.Torday®s, Freund®® Kuttner®™, v.Cackovic? Hermann
Flesch, Finkelstein, Schmidt®')kommen nieht so selten im spiteren
Sauglingsalter vor, wie es bisher geglaubt worden ist. Nicht lediglich Atrophie
begiinstigt das Auftreten des Leidens, sondern jede Erkrankung des Sauglings,
die mit einer starken Sehwachung des Organismus einhergeht: langwierige Eite-
rungen, Sepsis, Rachitis usw.; auch Tuberkulose schlieBt das Auftreten eines
Duodenalgeschwiires nicht aus.

Die Erfahrung lehrt, daf die Leistung der Deckepithelien in ihrer Existenz
wesentlich besteht, und daf das eigentliche Wachstum von dem immanenten
Produktionsvermigen und der Stérke der Blutzufuhr abhangt. Die fortwahrende
Regeneration der Magen-Darmepithelien geschieht gesetzmiBigerweise so lange
noch das ihnen untergelegene Gewebe, auf welchem sie wachsen, nicht zerstort
oder schlecht erndhrt wird. Hat letzteres stattgefunden, so hort das normale
Regenerationsvermdgen aut oder nimmt ab. Wenn also die Unterlage des Deek-
epithels in ihrer Ernéhrung durch gewisse in den Wegen gelegene Hindernisse,
welche zur Beforderung der nutritiven Stoffe dienen, geschédigt wird, so fehlt
auch jeder Reiz zu reparatorischen und gegenwirkenden Vorgingen im Deck-
epithel, welch letzteres erfahrungsgemdB desquamiert und das untergelegene
Gewebe, schutzlos geworden, wird der Wirkung des verdauenden Saftes preis-
gegeben.

Es ist auch nicht zu leugnen, daB gerade das Epithel, welches an denjenigen
Stellen sitzt, an denen die mechanischen von den Magenkontentis und von der
Peristaltik ausgelosten Reize ihre Wirkung besser entfalten, leichter angegriffen
werden kann. In der Tat ist der hiufigste Sitz der Geschwiire im ersten Ab-
schnitt, namlich in der Pars superior des Duodenums, ganz nahe dem Pylorus, bis
hochstens 2 em hinter demselben, und zwar auf seiner Vorderwand. Die Gesehwiirs-
bildung im zweiten (Pars descendens) und im dritten (Pars inferior) Duodenum-
teile wird nach und nach noch viel seltener. Kine grofite Seltenheit ist der Sitz
des Geschwiires unter der Papilla Vateri (Gruber 22)

Man findet auch bei Betrachtung des Alters, des Standes, des Geschlechts,
der Art der Nahrung, der Lebensweise usw. eine unterstiitzende Beweiskraft,
daB diese begiinstigende Umsténde sind, welche die gute, regelrechte Kinahrung
der Mukosa herabsetzen. Beziiglich des Lebensalters haben fast alle Autoren das
Ulkus in allen Altersklassen beobachtet, am haufigsten zwischen dem 30. bis
60. Jahre. Einzig steht die Beobachtung Dietrich s da, der aus seinem Sek-
tionsmaterial von 8534 Leichen ableitete, daB das Geschwiir in jedem Alter, von
dem ersten Lebensjahre auf, ohne deutliches Uberwiegen in keinem Zeitalter,
antrifft. Freilich zahlreich sind die Beobachtungen, aus denen es sich ergibt,
daB das Ulkus am hiufigsten in den Jahren vom 15. bis zum 30. beobachtet wird,
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da gerade in dieser Zeit die Chlorose, welche Gelegenheit zu Ernéihrungsstorungen
in der Schleimhaut gibt, am haufigsten angetroffen wird. Man kann aus den von
verschiedenen Autoren gemachten Beobachtungen schliefen, da jenes Alter von
dem Ulkus besonders bevorzugt wird, in welchem bestimmte allgemeine und lokale
krankhafte Erndhrungsstorungen mit Vorliebe sich geltend machen, so dafl das
Geschwiir in jeder Altersstufe vorkommen kann. Aus den Statistiken Leberts,
Hausers, Grubers u a ist es zu ersehen, dal der groBere Prozentsatz
auf das jenseits des zuriickgelegten 30. Lebensjahres gelegene Alter fallt. Aller-
dings muB hervorgenoben werden, daf die Zahl der Falle im htheren Alter ab-
nimmt, weil eben ein hoheres Alter von weniger Mensehen erreicht wird.

Beziiglich der statistischen Daten iiber die Héaufigkeit des Ulkus bei den
Geschlechtern hat man stark verschobene Zahlen. Das Verhéltnis der Duodenal-
geschwiire zu den Magengeschwiiren und zu dem Geschlecht ist von verschiedenen
Autoren sehr verschieden eingeschéitzt worden, wie dies ans der folgenden Tabelle
ersichthich ist. '

Miénner Frauen
Burwinkel2® (... .l 12 1
Codman2, .. .. ... . . iiiiiiinneannn 2 1
Dietrieh....ocovvviia... e 19, 0,4 9%,
Eiselberg ...co.oooviieen.. bei beiden seltener das Duodenumulkus
Ewald.ooovioinviiiiiiiiiannns 4 1
v. Hansemann.........coovvvvnnnnns 0,33 im Duod. 0,73 im Magen

: {ohne Angabe des Geschlechtes)

Harsloff® . . ... . il 6,2 1
Mayo . i et 3 2
Mayo Robson®7 . ... ............... 86 9% 149,
Mathien und Montier............. 4 1
Paums . i e 3,8 1
Rochester ... i iiiiiiiannnn. 73 26
Seheel® i, 21 1
Trier?® .. ... ... cicninn. e 9 ) 1
Gruber oot eiiaeenn 1.5 6,7
Hedrén® ... iiiiinniinnnnss 2.8 5,3
Melchior®2 . i iiiiiianan. 39, 19,
Moymnihan ... it 69, 39,

Im hiesigen Institut fand ich, unter 3362 Obduktionen, zehnmal rundes Ge-
sehwiir im Magen, némlich 0,20 9, und viermal Duodenalulkus, némlich 0,08 %,; es
fehit meistens eine histologische Untersuchung, wenigstens spricht man nichts davon
im Protokoll. Eine Abnahme der Haufigkeit oder eine verschiedene geographische
Verbreitung des Ulkus, eine variable regionére Disposition fiir dasselbe von Norden
nach Siiden sowie die Angabe einer ethnologischen Verschiedenheit der Rassen
gegen Ulkus ist vorlaufig durch nichts bewiesen (Riitimeyer, Kayser
Curt®3, Bier?? Davidsohn®’ Schionberg?®).

Es ist eine allgemeine Anschauung geworden, daB die Ulzera im Duodenum
besonders nach den Angaben der Kollegen Englands und Amerikas héufiger sind.
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Dies 14t vermuten, daf entweder unsere dortigen Kollegen iibertreiben, oder
dafl das Duodenalulkus dort viel héufiger als bei uns ist, oder daf die Diagnose
Ulcus duodeni viel seltener bei uns gestellt wird, als sie gestellt werden sollte.
Aber das Mifverstindnis ist so grof, dall man andere Ursachen suchen muf, um
es zu erkliren. Ich wage, die dortigen Kollegen zu anatomischer Untersuchung
ihrer Falle aunfzufordern, um su sehen, ob die von ihnen beobachtete Haufigkeit
des Duodenalgeschwiires vielleicht nicht von anatomischen Verhéltnissen ab-
héngen soll, welche den meinen geschilderten #hnlich sein konnen. Die griBere
Frequenz des Ulkus in Amerika ist nach K it t n e r 27 nicht durch geographische
Verschiedenheiten bedingt, sondern findet in zufalligen Ursachen, Art der Materials
und der Beobachtung seine Erklarung. Obgleich der pathologiseche Anatom, wie
Payr sich ausdriickt, nicht kompetent in der Erliuterung der Pathogenese
des Ulkus sein kann, weil er naturgemaf nur den Endprozef§ zu kontrollieren
in der Lage ist, muB man doch gestehen, daB derselbe, wenn er vollsténdig und
sorgsam jede Obduktion ausfithrt, zufillige interessante anatomische Befunde
im Magen-Darmkanal finden kann, welche bis zu dem anwesenden Veranderungs-
grade symptomlos verlaufen sein konnen. Man muf nie versdumen, wie manche
Obduzenten die Gewohnheit angenommen haben, die Untersuchungen nur auf jene
Systeme und Organe zu richten, an welchen die Kliniker Erkrankungserscheinungen
wihrend des Lebens beobachtet haben. Ein Ulkus kann da vorhanden sein, wo
die Kliniker aus verschiedenen, schuldlosen #uferen Umstinden dasselbe uicht
haben diagnostizieren konnen. Diese Falle, in denen als Zufall ein Ulkus entdeckt
wird, bieten gerade die giinstigsten Umsténde fiir die Erlduterung der Pathogenese
des Geschwiires, da dieses in diesen Féllen seine Anfinge meistens zeigt. Die groBe
Haufigkeit okkulter Ulzera ist insbesondere von Striimpell®’, Craemer,
Stranss®?, Schur u a. betont worden. Pathologisch-anatomischerweise
sind diese Befunde Obendor s noch wertvoller, da dieselben die aufer-
ordentliche Hiufigkeit symptomlos verlaufender Ulzera am Obduktionstisch be-
wiesen haben. Und wenn man nicht nur das makroskopisch sichtbare Ulkus, sondern
auch jene etwas harte, graue oder graurdtliche, beschrinkte, scheinbare Ver-
dickung der Duodenalschleimhaut der Untersuchung unterwirft, dann werden
unerwartete Befunde registriert, welehe zur Erkldrung der Histogenese des Uleus
duodeni beitragen konnen. Ich habe diese systematische makro- und mikro-
skopische Untersuchung ausgefiihrt und somit neue Gesichtspunkte in der Genese
des Duodenalgeschwiires gewonnen. Meine histologischen Befunde enthiillen eine
neue wichtige Ursache, nimlich den Wert des Druckes seitens der adenomartig
gewucherten Duodenaldriisen und der akzessorischen Pankreaskeime auf die Wand
fiir die Entstehung des Duodenalgeschwiires.

Der Druck, welcher von der adenomartigen VergroBerung der Duodenal-
driisen und der dislozierten Pankreaskeime ausgeiibt wird, ruft durch die andauernde
Kompression der Geféfle und die folgende zirkumskripte Unterernfhrung der
Duodenumwand regressive Versinderungen in dieser letzten hervor. Der Druek,
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indem er im wesentlichen auf die Gefawande lastet, ruft zuerst eine Schadigung,
dann eine Zerreiffung derselben hervor; alles hiingt aber hauptsichlich von einem
MiBverhaltnis des Druckes und der Widerstandsféhigkeit der Wand ab. Der Druck
kann auch in der Umgebung Kreislaufstorungen verursachen, welche als Ausgang
eine Infarzierung der nahen Mukosa und das Absterben derselben bewirken
konnen.

Ich glaube, daf der fortwihrend wirkende Druckreiz die adenomartige Wuche-
rung auch direkt hervorgerufen hat.

Freilich ist noch nicht endgiiltic die Frage aufgelost, ob ein mechanischer
Reiz direkte Ursache einer Gewebswucherung sein kann. Allein eine starke mecha-
nische Wirkung kann wohl Nekrose, ein gelinderer Druck dagegen haufiger Ge-
‘webswucherung hervorrufen.

Der von den Duodenaldriisen und akzessorischen Pankreaskeimen ausgeiibte
Druck hat in meinen Féllen anfangs, wegen seiner Geringfiigigkeit, eine Wucherung
dieser anatomischen Gebilde veranlaBt, spéter aber, nachdem diese Gebilde in-
folge ihrer bestandigen VergroBerung eine schiidliche Last auf die umherliegenden
Gewebe ausgeiibt haben, tritt die Nekrose dieser letzten ein.

Damit will ich nieht die Gewebsverlagerung als Ursache der Geschwulst-
bildung unterschétzen, sondern nur hervorheben, daf das Hervorgehen einer
geschwulstméaBigen Neubildung in diesen emanzipierten Gebilden durch einen Reiz
ansgelost wird, der in meinen Fallen von dem Drucke dargestellt wird. Der Druck
bewirkt eine Anderung des Blutkreisiaufes, folglich der vegetativen Bedingungen
und der Leistung, des Chemismus, der Morphologie, der Biologie und des Wachs-
tums der dislozierten Zellen.

Es fragt sich noch, ob ein wahres Karzinom sich erst sekundir aus einem
Geschwiire entwickelt oder ob dasselbe von vornherein besteht und dann sich
ulzeriert.

Die Kliniker sprechen entschieden in vielen Féallen fiir einen solchen Zu-
sammenhang. Die pathologischen Anatomen sind in den meisten Fillen nicht
imstande, zu entscheiden, ob das Magengeschwiir dem Karzinom préexistiert oder
demselben folgt. Die Abhingigkeit einer dieser Krankheiten von der andern ist
in manchen Féllen schwer zu entscheiden, da es schwer ist, ohne klinische Daten
nur aus dem morphologischen Aussehen die Vermutung auszasprechen, daf im
gegebenen Falle ein Geschwiir das primére Leiden gebildet habe; diese Bestimmung
wird um so schwerer, wenn das Ulkus, wie es hiufiger vorkommt, ohne evidente
Symptome sieh einstellt und verliuft.

Anatomisch ist es bestitigt worden, daB diese beiden Krankheiten eine auf-
fallende Ahnlichkeit untereinander besitzen, indem sie in der Mehrzahl der Fille

denselben Sitz, nahe dem Pylorus, haben und gleichzeitig vorkommen kénnen.
Die gegenwirtigen Meinungen iiber den Ulkuskrebs sind geteilt. Manche Autoren nehmen
die sekundére krebsige Umwandlung eines hestehenden Geschwiires an, andere dagegen ver-
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weisen auf die Prioritit des Ulkus. Der Theorie der krebsigen Degeneration des Ulkus haben sich
viele Autoren (Cruveilhier, Bokitansky, Dittrich®2 Waldeyers, Stei-
ner®t Voll mann?3 Lebert, Zenker, Hauser, Rosenheim?®, Sonick-
sen®” Pignalz®, Dieulafoy?, Hayem? Mathieu, Oettinger®,
Audistére®? Stromeyer™® usw.) angeschlossen; andere Autoren dagegen (Tri-
pier®s, Duplant??, Sanerot?®’ Schmidt® usw. hegen Zweifel, ob das Ulkus
das Primiire darstellt.

Die anatomischen und histologischen Untersuchungen, iiber weleche man jetzt
verfiigt, scheinen zweifellos zugunsten von Magengeschwiir zum Magenkrebs zu
sprechen und der Héufigkeit vom Magenkrebs auf der Grundlage von Magenge-
sehwiir einen sichereren Boden zu verschaffen. Die Frequenz des gleichzeitigen
Bestehens des Ulkus und des Krebses kann meistens nur pathologisch-anatomi-
scherweise erwiesen werden, da, wie bekannt, die klinische Erfahrung lehrt, daf
das Magengeschwiir und die anfangende Krebserkrankung meist als latente Krank-
heiten verlaufen. Die statistischen Daten, welche man dariiber besitzt, sind un-
willkiirlich unvollstindig, sie bieten in der Tat verschiedene Zahlen, dement-
sprechend ein wechselndes Verhaltnis betreffs der krebsigen Umwandlang des
Ulkus.

Das Interesse der Karzinomentwicklung auf dem Boden eines runden Ge-
schwiires liegt fiir den Kliniker in der hochwichtigen Frage nach der Haufigkeit
derselben.

% en k e v behauptet, daB das Ulkus in der Mehrzahl der Falle dem Krebs vorangeht, andere
Autoren geben kleinere Zahlen: Steiner und Yollmann 49, Rosenheim 8—109,
Lebert 9%, Sonicksen 149, Hayem 229, Mayo 549, Mathieu 8-129,
Kiittner 409, Payr 269, der Fille, in denen das Ulkus karzinomatis entartet war.

Obgleich in der Mehrzahl der Falle das Verhaltnis zwischen Magenkrebs und
Magengeschwiir so ist, daB der Krebs sich auf dem Boden eines Ulkus entwickelt,
so muB andererseits hervorgehoben werden, daB das nwmgekehrte Verhiltnis ein-
treten kann.

Die makroskopisehe Besichtigang zahlreicher Geschwiire 1aBt keine Differen-
zierung zwischen Ulkus callosum und Karzinom auch von einem Erfahrenen, mit
Sicherheit durchfiihren; nur eine exakte histologische Untersuchung eines grofen
Materials von Geschwiirsexemplaren kann annghernd fiir die Kliniker und speziell
fiiv die Chirurgen die Verhiltniszahl der krebsigen Entartung der Geschwiire fest-
stellen.

Die krebsige Umwandlung des Uleus duodeni soll nach Hoff man, Geiser, Gru-
b e auBerordentlich selten sein. Kiittner behauptet, dafl er einen Ubergang des Ulkus duo-
deni in Karzinom nie gesehen hat. Von anderen Autoren ist die maligne Degeneration beim chro-
nischen Ulkus duodeni sehr selten beobachtet worden. v. Han s e mann sagt, daf die Neigung
einer sekundiren krebsigen Umwandlung des Ulcus duodeni itberhaupt sehr selten ist, besonders
wenn man die anf das Duodenum fibergreifenden Karzinome des Duetus choledocns nicht mit
hierher rechnet. Er hat unter 6220 Sektionen eigentlich 17 Duodenalgeschwiire gefunden, deren
zwel nur echte Duodenalkrebse waren.

Man kann also daraus schlieBen, daB der Duodenalkrebs sehr selten auf der
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Grundlage von Duodenalgesehwiir entsteht, er stellt meistens eine Etappe des
unter der Schleimhaut eintretenden Krebses dar.

Der Duodenalkrebs entsteht, wie es sich aus meinen Fillen ergibt, aus der
krebsigen Umwandlung etwaiger vorhandener Adenome der Brunner schen
Driisen oder aus verlagerten Duodenaldriisen, sowie aus dislozierten Pankreas-
keimen. Diese Zustinde stellen die giinstigeren Bedingungen fiir die Entwicklung
eines Krebses dar. Ich habe in manchen Fallen eine beginnende krebsige Umwand-
lung der Duodenaldriisenadenome beobachtet. Die maligne blastomatose Degene-
_ration findet sich vorwiegend in den oberflichlich liegenden Azini, welche sich
meistens erweitert. und mit krebsigen Zylinderepithelzellen ausgekleidet zeigen.
Man kann fast alle Stadien der krebsigen Entartung der Driisenzellen wahr-
nehmen; die Driisenzellen verlieren nach und nach ihre morphologischen Higen-
tiimlichkeiten, ihr Protoplasma sieht nicht mehr klar und kornig aus, die Kerne
nehmen stéirker die Farbe an, die ganze Zelle &ndert ihre kubische in eine mehr
zylindrische Gestalt um.

Die verschiedenen konstanten physikalischen und chemischen Reize, welche
auf das im Geschwiirgrunde liegende Adenom ausgeiibt werden, lassen auch
denken, daf das Ulkus das Primére, der Krebs das Sekundére ist. Diese Erklérung
einer spateren malignen Entartung des Adenoms steht aneh im Einklang mit der
Lehre, daB maligne Neubildungen auf dem durch Entziindungen und sonstige
langdauernde Reizeinwirkungen geschwéchten Boden entstehen.

Die Atrophie des vis-a-vis den Brunmn er schen Driisen liegenden Schleim-
hantteiles hingt hauptsichlich von dem expansiven Wachstum der blastomatis
degenerierten Duodenaldriisen und Pankreaskeime ab. In einer ersten Zeit der
Adenombildung werden einzelne BlutgetiBie allmahlich komprimiert und ab-
gesperrt, die Folgen davon werden aber, vermittelst der kompensatorisch ein-
tretenden Erweiterung der kleinen Verbindungsiste gewissermafBen ausbleiben.

~Wenn die Sperrung der GefdBe, infolge der weiteren Ausbildung und Ver-
groferung dieser Gebilde, stiirmischerweise erfolgt, so wird die Moglichkeit der
Herstellung anderer erndhrenden kompensatorischen Bahnen zu rechter Zeit
erschwert oder unmoglich gemacht, so dal die frither durch anhaltenden mafigen
Druck entstandene Atrophie durch den sehr stark gewordenen Druck und die
herabgesetzte oder sogar aufgehobene Ern#hrung einer Nekrose Platz gibt.

TIeh will besonders hervorheben, dafl die maligne blastomatise Umwandlung
der obengesagten Gebilde nicht unumgénglich ist, um ein Geschwiir zu erzeugen,
dieses kann auch allein von dem anhaltenden starken Druck dieser Gebilde und
der dortigen Zirkulationsstérung hervorgerufen werden.

In den akzessorischen Pankreaskeimen kommen weitere andere Momente,
welche die betreffende Schleimhaut schidigen. Die, infolge des andauernden
Druckes atrophisch gewordene Schleimhaut wird in einer spéteren Zeit noch
weiter von den zirrhotischen Verinderungen, welche sich in diesen Pankreas-
keimen einstellen, lidiert. Das zwischen den Pankreasalveolen vermehrte Binde-

Virchows Archivf. pathol. Anat. Bd.214. HIt 2. 18
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gewebe, iibt nachdem dasselbe in narbiges Bindegewebe in der gewthnlichen Weise
sich umgebildet hat, eine Einziehung auf die Mukosa aus. Durch das vermehrte
Bindegewebe und durch Zerrung werden die Gefidle komprimiert, viele derselben
gehen zugrunde; als Endeffekt aller dieser Prozesse kommt ein allméhliches Ab-
sterben, eine Nekrobiose der iiber den zirrhotischen Pankreaskeimen gelegenen
Gewebe, namentlich der Mukosa, vor.

FEinzelne meiner Félle lassen nicht als wahrscheinlich erscheinen, daf die
krebsige Umwandlung der Azini nach der Erzeugung des Geschwiirs eintritt. Ich
habe zwar in manchen Fillen, in denen die Rinder des Geschwiires fast ausschlieB- .
lich von dem Duodenaldriisenadenom gebildet waren, beobachtet, daB die krebsige
Entartung fast nur in den Azini stattfindet, die oberflichlich liegen. Bei solchen
Befunden glaube ich berechtigt zu sein die Vermutung auszusprechen, daf
die krebsige Umwandlung der am Geschwiirsrande befindlichen Duodenaldriisen-
adenomazini nicht immer frither, ndmlich vor der Entstehung des Geschwiires
sondern spéter sich herausgestellt hat. Wovon diese nachherige krebsige Degene-
ration der Azini abhéngt, ist nicht leicht mit Sicherheit zu eruieren; man kann
das verdnderte neue Medium oder die von dem Inhalte ausgeiibte, im wesent-
lichen chemisehe Reizung beschuldigen.

In denjenigen Fillen, in denen ich eine beginnende krebsige Erkrankung
der Ausfithrungsgiinge des akzessorischen Pankreas beobachtet habe, ist es kaum
moglich, in jedem Falle zu entscheiden, ob die vorhandene krebsige Umwandlung
der Duodenaldriisen das Primére oder das Sekundére darstellt.

Beziiglich der Histogenese der Geschwulst kann ich zweifellos behaupten, daf
der Krebs entweder aus den Duodenaldriisen oder aus den Pankreaskeimen, oder
aus beiden gleichzeitig hervorgeht. Im Pankreaskrebs spricht sowohl die zylin-
drische Form der Zellen wie auch die Neigung derselben zur Schleimproduktion
fir ihre Ableitung von den Epithelien der Ausfithrungsgéinge. Dieser Befund
bekraftigt noch weiter die Annahme, daf das Karzinom der driisigen Organe meist
von den Gangepithelien, nicht von den eigentlichen hochdifferenzierten sekretori-
schen Zellen, seinen Ursprung nimmt; aber ich will nicht diese Annahme fiir alle
diesbeziiglichen Fille gelten lassen. Gerade die Falle von im Duodenum verlager-
ten Pankreaskeimen scheinen an und fiir sich ein sehr geeignetes Material zum
Studium der Ableitung der Geschwulstzellen von den Epithelien der Ginge zu
liefern. Tch will endlich nicht leugnen, daB auch Karzinome sich von den Zellen
der Tubuli und von denen der Langerhansschen Inseln entwickeln kénnen,
aber diese Genese ist etwas seltener.

Schliisse: Die Ursache des Magen-, Darmulkus ist keine einheitliche. Wie
es aus den verschiedenen Theorien, welche fiir die Erklarung der Genese des Ulkus
begriindet worden sind, sich ergibt, ist die wesentliche Ursache der Bildung eines
Geschwiires auf eine lokale, sehr stark anhaltende Zirkulationsstrung zuriick-
zufiithren, welche die Nekrose der Schleimhaut zur Folge hat, und die Einwirkung
des verdauenden Saftes auf die Mukosa ermoglicht, welche der Auflssung dann
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verfallt. Moglicherweise handelt es sich gleichzeitig in einzelnen Fallen um das
Resultat der Zusammenwirkung mannigfacher, in ihrer Kompliziertheit und Sub-
tilitdt manchmal kaum faBbarer Einfliisse, welche von dem Hauptfaktor aus-
gelost werden oder denselben begleiten.

Die mechanische Theorie scheint bis jetzt die einzige zu sein, welche, ohne
die Annahme irgendeiner vorherigen Verdnderung der Blutgefie, nur vermittelst
des Druckes, jene notwendigen Gewebsstérungen eintreten und fortschreiten lifit,
welche zur Erzeugung eines Geschwiires unentbehrlich sind.

Zu den mechanischen Faktoren ist also der Druck zu rechnen, welchen die
adenomartig gewucherten Duodenaldriisen und die akzessorischen Pankreaskeime
auf die Duodenumwand ausiiben.

Niemand hat bis jetzt, so viel es mir bekannt ist, anf diesen Modus der Er-
zeugung eines Geschwiires hingewiesen. Diese von mir beobachtete Genese des
Duodenumgeschwiires bietet eine groBe Ahnlichkeit mit derjenigen der Deh -
nungsgeschwiire im iibrigen Darme. In solchem Sinne kann man die
Dehnungsgeschwiire im Darme in solche, welche von &uBeren, extrawandigen Ur-
sachen, namlich von dem Druck des im Verlauf der Stagnation oder iiber Darm-
strikturen durch Eindickung hart gewordenen Kotes und in solche, welche
von inneren, intrawandigen Momenten (Nebenpankreas, Duodenaldriisengeschwiil-
ste) hervorgerufen werden, einteilen.

Nebenschliisse der vorliegenden Arbeit sind folgende:

Die Selbstverdauung der Magen- und Duodenumwand kann nicht wihrend
des Lebens auftreten, wenn die entsprechende GefaBernihrung garantiert bleibt.

Die Duodenaldriisen scheinen einen relativ groBen Widerstand gegen die ver-
dauende Wirkung des Duodenumsaftes zu leisten.

Es 148t sich der Ubergang des Ulcus duodeni in Karzinom nicht verkennen.
Das Adenom der Duodenaldriisen wird wesentlich von dem Druckreize her-
vorgernfen, da dasselbe der Geschwiirshildung vorangeht.

Die maligne Entartung des Duodenaldriisenadenoms ist sekundér, den physi-
kalischen und chemischen Reizen auf das oberflichlich oder im Geschwiirsgrunde
liegende Adenom zuzuschreiben.

Das Adenom stellt das Primére und das Ulkus das Sekundire dar.

Die Entstehung von Karzinom ist weitaus hiufig das Primére und das Ulkus
das Sekundére, in einzelnen Fillen kann das umgekehrte Verhdltnis eintreten.

Das Uleus duodeni kann krebsig werden, nachdem die anatomischen normalen
oder anormalen driisigen Anhénge seiner Wand eine karzinomatsse Umgestaltung
erfahren haben.

Das Adenom der Duodenaldriisen begleitet haufig den in der Duodenumwand
sitzenden heterotopischen Pankreaskeim.

Die kleinen Pankreaskeime kommen hiufiger in groBer Zahl vor.

Die zentroaziniren Zellen konnen in den akzessorischen Pankreaskeimen fehlen.

18*
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Die Langerhansschen Inseln der akzessorischen Pankreaskeime kénnen
verschiedene GroBen bieten.

In den akzessorischen Pankreaskeimen finden zirrhotische Prozesse statt, welche
indirekt die Submukosa und die Mukosa zu schidigen vermiogen.

Die zirrhotischen Prozesse der Pankreaskeime bieten eine weitestgehende:
Ahnlichkeit mit derjenigen der Leber.

Der Krebs der akzessorischen Pankreaskeime hat in meinen Féllen von den
Gangepithelien seinen Ursprung genommen.
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XT1I.

Experimente zur plastischen Aszitesdrainage, zugleich ein
Beitrag zur Histologie implantierter Formolgefiifie.

(Aus der chirurgischen und orthopidischen Privatklinik von Dr. Voeckler
und Dr. Schepelmann in Halle a. 8.)
Von

Dr. Emil Schepelmann.
(Hierzu 6 Textfiguren und Taf. V.)

In den letzten Jahren sind eine Anzahl Arbeiten erschienen, die iiber die
Erfolge verschiedener Methoden von Dauerdrainage des Aszites, speziell bei Leber-
zirrhose, berichten. Die eingehende Literaturbesprechung Frankes?) enthebt
mich der Aufgabe, die Versuche jener Autoren zu referieren. Nur mit wenigen
Worten will ich streifen, was bisher chirurgisch fiir den Aszites — es kommt fast
ausschlieBlich derjenige bei Leberzirrhose in Frage — geschehen ist, respektive
welche Wege sich dem Chirurgen bieten.

Der Aszites der Leberzirrhose ist zum Teil die Folge chronischer peritoniti-
scher Entziindungen, vorwiegend jedoch die Folge der Schrumpfung des inter-
lobuléren Bindegewebes der Leber. Da in ihm die Pfortaderkapillaren liegen,
so werden sie mehr und mehr verdden, und diese Verminderung der Abflubwege
tiir das Pfortaderblut bewirkt eine Stauung des letzteren in den Pfortaderwurzeln,
speziell in den Venen des Peritoneums, und damit einen Austritt von serdser
Fliissigkeit in die Bauchhohle. Der Aszites wichst nun aber meist derart an, daB
die Bauchdecken #uBerst gespannt sind, die inneren Organe einen schidlichen
Druck erleiden und die Vena cava so komprimiert wird, daf der Blutabflub aus
der unteren Korperhilfte leidet. Dieser schwere Zustand erfordert jetzt unbedingt

1) Felix Franke, Uber Versuche mit Dauerdrainage bei Aszites. Verh. d. D. Gesellsch.
{. Chirurgie 1912



