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Uber einen Fall von jungem ,,Ulcuscarcinom* des Magens¥).
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Mit 10 Textabbildungen.

(Eingegangen am 21. Mai 1924.)

In der Annahme, daB die griindliche Bearbeitung eines wichtigen
Falles lehrreicher sein kann als der zusammenfassende Bericht iiber
eine Serie gleichartiger Erkrankungen, soll in folgendem zunichst ein
einzelner Fall von Ulcuscarcinom des Magens etwas eingehender be-
schrieben werden. Zur Untersuchung kam ein resezierter, distaler Anteil
des Magens, die Pars pylorica mit einem kurzen Abschnitt des Duode-
nums und einem betrachtlichen Teil des Corpus ventriculi umfassend.

Der seinerzeit vorldufig abgegebene Befund Hofrat Stoerks hatte
gelautet:

»Resezierter, distaler Magenanteil mit dem grofiten Langsdurchmesser von
16 cm. Er tfragt inmitten der kleinen Kurvatur ein unregelméBig rundliches,
fast kronengrofBes Geschwiir mit flachen Réndern, dessen Schleimhautbegrenzung
eine etwas unregelmaBige Hockerung erkennen 1iBt. Auf der Schnittfliche des
Geschwiirs zeigh sich, bis in die Nahe der Serosa heranreichend, eine gleichméBig
derbe Beschaffenheit der Wand in faseriger Struktur und weillicher Farbung,
bei einer Dicke von fast 2 cm.

Mikroskopisch ergibt sich das Bild eines Ulcus chronicum progrediens. Das
derbe Gewebe der Tiefe zeigt ausschlieBlich narbigen Charakter, die Randpartien
durchaus Bilder entziindlich hypertrophischer Schleimhautwucherung. Es ergibt
sich somit an den untersuchten Stellen kein Zweifel an der Gutartigheit der Ver-
anderungen.

Dieser (urspriinglich zu vorldufiger musealer Aufstellung bestimmte)
Magen wurde mir zu eingehenderer Untersuchung iibergeben, weil ich
seit einiger Zeit am Institute mit Untersuchungen beschiftigt bin,
die sich hauptsichlich mit den Verianderungen der Magenschleimhaut
in Ulcus- und Carcinommagen befassen.

Daf} die Annahme, es handle sich um ein einfaches, peptisches Ge-
schwiir, auf Grund des makroskopischen und der urspriinglichen mikro-

*) Abgekiirzt demonstriert in der Vereinigung der pathologischen Anatomen
Wiens am 29. Oktober 1923.
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skopischen Befunde mit einer gewissen Berechtigung ausgesprochen
wurde, ergibt sich daraus, daf bei meiner spateren, eingehenden Unter-
suchung noch etwa ein Quadrant des Geschwiirnmfanges und der gréBere
Teil des Geschwiirsgrundes frei von Carcinom gefunden wurden. Da-
gegen fanden sich in drei Vierteln des Geschwiirsumfanges an der Magen-
schleimhaut Verdnderungen (bis zu einer Entfernung von 11/,—2cm
vom Geschwiirsrand), von denen ein grofler Teil zunéchst nur den Ver-
dacht aufsteigen ‘lieB, es kénnte sich um ein beginnendes Carcinom
handeln, und nur ein tiberaus kleiner Anteil gestattete dann, mit Sicher-
heit die Carcinomdiagnose zu stellen. Es zeigte sich, wie sehr die aus
reicher Erfahrung gewonnene Vorsicht  berechtigt war, die Hofrat
Stoerk veranlaBt hatte, in seinem Befunde (s. 0.) ausdriicklich zu er-
wahnen, dafl sich ,,an den untersuchten Stellen kein Zweifel an der
Gutartigkeit der Verinderungen ergeben hatte.

Bei der Beschreibung des carcinomfreien Anteiles des Geschwiirsgrundes und
des erwihnten Quadranten des Geschwiirsrandes konnen wir uns kurz fassen,
da sich .die Befunde in nichts von dem geldufigen Bilde unterscheiden. Man sieht
am Geschwiirsgrunde eine ziemlich breite Andauungszone mit der charakteristischen
Struktur der fibrinoiden Nekrose, der eine diinne Schichte zelluliren Exsudates
aufliegt. Tiefenwirts folgt eine zell- und gefilireiche Schicht von Granulations-
gewebe und an diese schlieBt sich serosawérts die Narbenzone an. An der Peripherie
des Geschwiirsgrundes-sieht man die Muscularis in der geliiufigen Weise aufwirts
gekrizmmt an der Granulationsgewebsschichite endigen. An der Schleimhaut des
Geschwiirsrandes sehen wir, nach auBen zu allméihlich abklingend, die bekannten
Veranderungen. Unmittelbar am Geschwiirsrand zeigt die Schleimhaut, namentlich
in ihren oberen Abschnitten, regenerative Wucherungsvorgéinge, dann folgt eine
Zone mit den Verdinderungen der chronischen Gastritis und daran schlieBt sich
(kardiawarts) das verhaltnism4Big wenig versinderte Bild einer Magenschleimhaut
vom Fundustypus mit reichlichen Belegzellen.

Wir wollen nun die Beschreibung der auffalligen Befunde unseres
Falles in der Reihenfolge vornehmen, in der sie sich bei der Unter-
suchung ergeben hatten und beginnen mit jenen Stellen, die zunachst
nur als carcinomverdichtig erschienen waren.

Die Verinderungen, die vor allem auffielen, betrafen nicht die
Magendriisen. Es waren zwar auch diese nicht normal, sie zeigten Wuche-
rungsvorginge mit reichlicher Verastelung der Driisenschlduche und eine
Auskleidung mit einem einheitlicken Zelltypus mit durchscheinendem
Protoplasma, aber ohne Belegzellen. Stoerk hat diesen pathologischen
Driisentypus, der auch im Ulcusmagen oft zu finden ist, in seiner Arbeit
iiber chronische Gastritis?) als pseudopylorische Driissenform bezeichnet.

Die zunichst besonders auffallende Verdnderung betraf das Epithel
der Magenoberfliche, also das der Magenleisten und der Magengriibchen.

An Stelle der typischen, sich hellfdrbenden Oberflichenepithelien des Magens
mit threm charakteristischen, transparenten Oberende (Oppel) und dem schlanken,
ovalen, vertikal in der unteren Zellhilfte gelegenen Kern fanden sich Zellen von
etwa gleicher Zellhhe, die sich vor allem durch ihre wiel stirkere Frirbbarkeil aus-
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zeichnen. Sowohl der Zelleib wie die succulenten, hiufig etwas unregelméBigen
Kerne sind sgirker gefarbt. Die Kernform wechselt, bald sind die Kerne stédbchen-
formig, bald oval, immer sind sie grofler als die Kerne des normalen Magenober-
flichenépithels, reichen daher stets bis zum Zentrum der Zelle. Da die Zellen
sehr dicht gedringt stehen, kommt oft infolge vielfachen Aus-der-Reihe-Tretens
eine scheinbare Zweischichtung dieser Kerne zustande.

Diese dunklen Zellen also bekleiden die Oberfliche der Magenschleimhaut
und dringen dabei mehr oder weniger tief in die Griibchen ein (Abb. 1}). Am deut-
lichsten tritt die Besonderheit der dunklen
Zellen dort hervor, wo das abnorme Epithel
unmittelbar an das normale Oberflichen-
epithel grenzt, wie das hie und da zu finden
ist (Abb. 1, oben). Dabei kann festgestellt
werden, dafl die Grenze der beiden Epithelien
stets eine ganz scharfe ist, so daf hier un-
mittelbar neben eine normale Zelle eine ab-
norme zu liegen kommt; Ubergangsbilder
fehlen. Die groBen Kerne, die starke Farb-
barkeit von Kern und Protoplasma und reich-
lich vorkommende Mitosen (Abb. 2 b) lassen
zunéchst nur aussagen, dafl es sich um junges,
m raschem Wachstum begriffenes Epithel han-
deln konute.

Dunkel gefarbte Zellen &hnlichen
Aussehens waren mir nicht unbekannt,
hatte ich doch in einer kurz vorher ver-
offentlichten Arbeit?) dunkle Zellen als
die bei der Regeneration der Magen-
schleimhaut zu allererst auftretenden
beschrieben und als indifferentes Epithel
bezeichnet. Ich hatte angenommen, dafl
sich nach jeder Schadigung der Magen-
schleimhaut mit Epithelausfall zunachst
solches indifferentes Epithel vom Rande
des Defektes her vorschiebt und daf im
weiteren Verlaufe des Regenerations-
vorganges von diesem vorgeschobenen
Epithel einerseits Driisenepithelien, an-
dererseits Oberflachenepithelien oder auch die metaplastischen Darm-
epithelien abstammen. Solche indifferente Epithelien kann man fast
in jedem kranken Magen, namentlich in den subakuten Stadien der
Gastritis in Arealen von mehr oder weniger groBer Ausdehnung finden.
Niemals aber sah ich indifferentes Epithel in continuo so grofie Teile
der Magenoberfliche bedecken, wie das hier an dem abnormen, dunkel-
gefarbten Epithel festzustellen war.

Es wurde nun eine genauere Untersuchung des ganzen Geschwiirs-
randes in Serienschnitten vorgenommen. Dabei ergab es sich (Abb. 3),

33*

Abb. 1.
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daf} sich jenes eigentiimliche Epithel zwar in Form eines oberflichlichen
und auch indie Gritbchen eindringenden, ununterbrochenen Rasens tiber
groBe Flachen in der Nachbarschaft des Ulcus ausgebreitet hat, dabei

a Abb. 2. b

aber nicht die ganze Zirkumferenz desselben umfalBt (siehe die schraf-
fierten Partien in Abb. 3b), sondern etwa einen Quadranten freilaft.
Das genauere Studium dieses Epithels zeigte bald, dafl es Eigentiimlich.-
keiten darbietet, die es von sonstigen z. B. im Ulcusmagen vorkommen-
den, abnormen Epithelformen
unterscheiden laBt. Die scharfe
iibergangslose Abgrenzung an
jenen Stellen, wo es an normale
Magenepithelien angrenzt, ist
auch dem ,,indifferenten‘‘ (wie
auch dem metaplastischen
[Darm-]) Epithel eigentiimlich.
Darin zeigte -also die in Rede
stehende Epithelform noch
nichts AuBergewshnliches.

Auffallend war dagegen der
Befund, ~daB dieses patho-
logische Epithel sich in
manchen Schlauchen (und
zwar bald in hoéheren, bald
in tieferen Abschnitten der
Abh. 8. Schleimhaut) abwarts zu auf

kurze Strecken wumter das be-

‘nachbarte, normale Eypithel schob und es von seiner Membrana propria
abzuheben schien (Abb. 4a und b). Das muBte als Zeichen einer diber-
legenen Vitalitiit, wenn man so sagen darf, gedeutet werden und gab auch
eine Erklarung dafir, dal die TLumina solcher Schlsuche allenthalben
reichlich abgeschilferte, normale Epithelien enthielten (Abb.4). Wir
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hatten es somit mit einer Abhebung und Auslisung der normalen
Epithelien zu tun, an deren Stelle sich das von der Magenoberfliche in
die Gritbchen vordringende, abnorme Epithel setzte. ‘
DerVerdacht, dafl es sich um bésartiges epithelialesWachstum handle,
wurde damit eber bestarkt. Nun hiefl es aber zur Klarstellung Abschnitte
finden, in denen unbedingt beweisende Carcinommerkmale, vor allem
das ausschlaggebende des ,,Uberschreitens der physiologischen Gewebs-
grenzen® festzustellen wire. Hatte es sich doch bisher nur ergeben,
daB das abnorme Epithel ausschlieflich an der Oberfliche der Magen-

schleimhaut zu finden war. Erst bei weiterer, sorgfiltigster Durch-
musterung der Schnitte fand sich zunichst eine Stelle, an der mehrere
der mit dem abnormen Epithel ausgekleideten Schliuche in der Mucosa
bis an die Muscularis mucosae vorgeriickt, ja einige sogar in die Sub-
mucosa eingedrungen waren (Abb. 2a). Aber auch ein solcher Befund
ist an der Magenschleimhaut zunéchst noch nicht ganz eindeutig. Be-
kanntlich sind seit Hausers Klassischer Arbeit iiber das Magengeschwiiz,
in der zuerst solche ektopische Epithelwucherungen beschrieben worden
waren, shnliche Befunde in der Nachbarschaft von Magengeschwiiren
sehr oft erhoben worden, ohne daB es jemandem eingefallen wire, sie
als carcinomatos anzusehen. (Eswurde nur die Vermutung ausgesprochen,
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daB sie vielleicht der Ausgangspunkt carcinomatéser Entartung werden
konnten.)

Es fand sich nun eine Stelle, die schon bei Betrachtung mit Lupen-
vergroBerung durch ihre eigenartige wie polypdse Gestaltung awuf-
fallig ‘war. Schon bei schwacher mikroskopischer VergréBerung sieht
man, daB sich die Hauptmasse dieser Bildung teils aus Schlauchen
vom Darmtypus, teils aus solchen Schlauchen zusammensetzt, die mit
den oben beschriebenen, dunklen Epithelien bekleidet sind. In einem
ziemlich umschriebenen, oberflichlichen Abschnitt sieht man, auch
schon bei schwacher Vergrélerung, ein dicht gedréingtes Gewirr von
Zellreihen, deren Besonderheiten erst die starke VergroBerung klarstellt.

Das ganze Gebiet wird von Zellverbénden mit relativ kleinen Zellformen von
rundlicher bis kubischer Gestalt mit geblihtem, chromatinarmen Kern ein-
genommen. Diese Zellen bilden zwar Reihen, doch ist es kaum méglich, schlauch-
ahnliche Anordnungen zu erkennen. Vielmehr ergibt sich aus der regellosen Be-
rithrung und Verschmelzung benachbarter Zellreihen ein eigenartiges Gewirr,
das keiner physiologischen Struktur irgendwie vergleichbar ist. Oft sind es auch
lumenlose Zellanhiufungen, in denen jede axiale Orientierung der Zellen und
jegliche Anordnung auf einer Basalmembran aufgehort hat. Die regellose Ver-
schmelzung der Zellrethen, das Schwinden der Basalmembran lassen kaum einen
Zweifel iibrig, daB es sich nicht mehr um gutartige, epitheliale Wucherungsvorginge
handeln kann. Auch an anderen Stellen fanden sich unter den dunklen Schliuchen
Formationen des eben beschriebenen, anaplastischen Typus.

Die dunkel gefarbten Schliuche haben sich an vielen Stellen auch in den
Bereich des Geschwiirsgrundes vorgeschoben (s. Abb. 3b), ohne aber weit im
narbigen Gewebe vorgedrungen zu sein.

Ahnliche ,,atypische Driisenwucherungen** sind auch Siromeyer?) in der Um-
gebung peptischer Geschwiire (siche z. B. seinen Fall ITII und XIIT) aufgefallen.
Er hebt besonders hervor, daB Kern und Protoplasma der Zellen tief gefirbt
sind (vgl. seine Abb. 14) und halt dies, von abnormen tief dunkel gefirbten Zellen
bekleideten Schliuche fiir beginnendes Carcinom, glaubt aber den Nachweis hier-
fiir an seinen eigenen Fillen nicht erbringen zu koénnen.

Die nunmehr nahezu gesicherte Carcinomdiagnose fand dann schlief3-
lich ihre volle Bestatigung in dem mikroskopischen Befund eines kaum
erbsengrofien Bezirks an einer Schleimhautstelle des Geschwiirsrandes,
wo die Schleimhaut in ganzer- Ausdehnung von einem eindeutigen und
typischen Gallericarcinom ersetzt war (Abb. 5a). Es sitzt am suleren
Abhang des vom Geschwiirstand gebildeten Walles; die Schleimhaut
auf der Hohe dieses Walles ist jedoch frei von Carcinom (Abb. 6¢).
Auch in der Submucosa dieser Stelle finden sich Zellverbande von un-
zweifelhaft krebsigem ~Charakter. Kleine, langsovale Zellgruppen
schieben sich in den Gewebsspalten vor (Abb. 5b), ihre epithelialen
Elemente erscheinen protoplasmaarm, dunkelkernig, von nicht einheit-
licher Form und weisen reichlich Mitosen auf, sie dringen auch in die
Muscularis intestini ein und riicken bis nahe an die Serosa vor (Abb. 6).
Andererseits haben sie schon den Geschwiirsgrund erreicht (Abb. 5d)
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und sind auch in den dem Geschwiirsgrunde unmittelbar angrenzenden
Schleimhautabgchnitt eingewachsen, wahrend, wie erwahnt, zwischen
dem Gallertcarcinom und dem TUlcerationsbereiche eine carcinomfreie
Schleimhautzone liegt (Abb. 5¢).

Der Schleimkrebs erscheint im Schleimhautbereich (Abb. 5a) hauptsdchlich
als ein fibroses Maschenwerk mit groferer und geringerer Weite der rundlichen
Maschen; diese sind zum Teil ausschlieflich von homogenen Schleimmassen er-
fiillt, zum Teil lassen sie noch im Schleim suspendierte, kleine Epithelverbinde
erkennen, deren Elemente mit denen der oben beschriebenen, kleinen Zellkomplexe
(in den Gewebsspalten der Submucosa) so ziemlich iibereinstimmen. Einzelne
unter diesen epithelialen Gebilden zeigen auch schleimige Aufquellung des Zell-
leibes zu rundlichen Formen (Siegelringtypus).

‘Wenn wir, die in den Schnittserien erhobenen Befunde zusammen-
setzend, versuchen, das Ulcus und seine Circumferenz gewissermafBen
zu rekonstruieren (Abb. 6 u. 3b), so ergibt sich zunichst als der aus-
druckvollste und eindeutigste Befund, daB in naher Nachbarschaft
des Geschwiires in einem noch dem Geschwiirswall angehérigen Teil
der Schleimhaut ein etwa erbsengroBles Gallertcarcinom sich entwickelt
hat. Es setzt sich tierenwarts ununterbrochen in die kleinen Epithel-
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verbénde fort, die in der Submucosa und Muscularis fortwuchern und
an einer Stelle den Geschwiirsgrund erreichen; andererseits schlieft
uhmittelbar an das Gallertcarcinom jener Bezirk dunkelgefirbier, ab-
normer Hpithelien an, welche in grofier flichenhafter Ausdehnung
(Abb. 3b) sich an die Stelle des normalen Epithels der Oberfliche und
der Foveolae gastricae gesetzt haben, nur da und dort Reste des nor-
malen Epithels wie ausgespart stehen lassend (Abb. la).

Der Umstand, daB der Krebs in unserem Falle nur an einer kleinen
Stelle in einer gelaufigen Form auftritt, wihrend der gréfite Teil seiner
flachenhaften Ausdehnung in der immerhin seltenen Form eines ab-
normen, die Schleimhautoberfliche und die Griibchen bekleidenden
Epithels erfolgt, veranlaBt uns, auf dieses dunkelgefirbte Epithel etwas
genauer einzugehen.

Dieses abnorme Epithel, in dem wir besonders frithe Stadien der
Carcinomentwicklung sehen zu sollen glauben, bildet zwar eine einheit-
liche zusammenhingende Schicht an der Oberfliche der Schleimhaut,
doch sind seine Zellen durchaus nicht gleichartig. Vielfach sieht man
Stellen (Abb. 1, 2, 4), die in sehr weitgehender Weise dem unverdichtigen
indifferenten Epithel“ der Schleimhaut des Ulcusmagens gleichen
(vgl. Abb. 12 meiner erwihnten Verdffentlichung?); an solchen Stellen
sind die Zell- und Kernformen durchaus gleichmaBig, die Zellen sind
auf der Basalmembran regelmiBig angeordnet, die mit den dunklen
Zellen ausgekleideten Schliuche unterscheiden sich auch sonst in ihrer
Anordnung kaum von jenen, die wir in der Nahe von Magengeschwiiren
zu sehen- gewohnt sind, so daf es schwer -ist, solche Zellen und Zell-
komplexe als maligne anzusehen. Und doch finden sich in nichster
Nachbarschaft, in vollster Kontinuitit mit derartigen anscheinend un-
verdichtigen Formen andere Zellen und Zellkomplexe, wie wir sie in
gleicher Art nur in Carcinomen zu sehen gewohnt sind: die Zellen und
Kerne sind ungewohnlich groB, manchmal fehlen deutliche Zellgrenzen,
so daB syncytiumahnliche Gebilde entstehen. In Abb. 7 sind 2 Stellen
des Priparates dicht nebeneinander wiedergegeben, welche die Ahn-
lichkeit der beiden Epithelformen einerseits, ihre Verschiedenheiten
anderseits besonders deutlich hervortreten lassen. In der linken Halfte
der Abbildung sieht man eine grofiere Zahl von quer getroffenen Schléu-
chen, die mit einem dunklen Epithel ausgekleidet sind, das seiner Féar-
bung und regelmaBigen Anordnung nach noch als indifferentes Epithel
zu bezeichnen und nicht als krebsig anzusehen ware. Nur an der Ober-
flache der Schleimhaut ist ein Saum noch dunklerer Epithelien zu sehen,
deren Kerne noch dichter gedrangt sind. Diese Epithelien stehen, wie
die Durchsicht der Serie zeigt, mit den unzweifelhaft krebsigen Partien
in trunterbrochener Verbindung und sind sicherlich schon carecinomatds.
In der rechten Halfte der Abb. 7 ist eine Partie wiedergegeben, in der
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alle Epithelien durch besonders dicht gedrangte Kerne, ferner durch
allerlei in der Gréfe und Form der Kerne und der Epithelformen er-
kennbare UnregelmifBigkeiten sich als Geschwulstzellen zu erkennen
geben. An anderen Stellen ist offenbar durch besonders starkes
Wachstum der Zellen ein Gewirr von verzweigten, zum Teil lumenlosen
Zellreihen entstanden, wobei die Anordnung der Zellen stellenweise so
regellos wird, dal} sich das Bild fortgeschrittenster Anaplasie darbietet.

Abb. 7.

Es wurde seinerzeit, in der Riicksprache, die sich seinerzeit an. die
Demonstration von Praparaten dieses Falles anschlof, die Frage auf-
geworfen, ob nun dieses dunkle Epithel im allgemeinen schon als car-
cinomatdses anzusehen sei oder nicht. Die Frage 148t sich in dieser Form
schwer beantworten. Zunichst bedarf es kaum des Hinweises darauf,
daB der einzelnen Zelle vielfach ja tiberhaupt nicht angesehen werden
kann, ob sie carcinomatds sei oder nicht. Wenn wir aber in unserem
eigenen Fall von der Annahme ausgehen, dafl die Carcinomzellen von
normalen Magenepithelien abstammen und nur eine durch besondere
biologische Eigenschaften ausgezeichnete, neue Zellrasse (Hauser) dar-
stellen, -dann miissen wir auch erwarten, daBl in den frithen Stadien
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der Carcinomentwicklung vielleicht noch Ubergangsformen zu sehen
waren, deren morphologische Eigenschaften -uns mnicht erkennen
lassen, ob wir ,,schon’* eine Carcinomzelle vor uns haben oder noch ein
»pracarcinomatoses Stadium® (Orth). Im vorliegenden Falle diirfte
der Zufall ein sehr frithes Stadium der Carcinomentwicklung an der
Magenschleimhaut zur Untersuchung gebracht haben und wir diirfen
uns nicht dariiber wundern, daf ein Teil der abnormen, dunklen Epi-
thelien noch die Formen des indifferenten Epithels des Ulcusmagens
zeigh.

Dieses entdifferenzierte oder indifferente Epithel diirfte ja wie kaum
anderes geeignet sein, Ausgangspunkt der Carcinomentwicklung zu
werden. Auch Versé nimmt in seinen eingehenden Studien iiber die
Entwicklung der Magen- und Darmecarcinome an, da8 die Verwilderung
der Form (Borst) zunichst noch im physiologischen Schleimhautbereich
auftritt, und spiter erst das Tiefenwachstum hinzutritt. Die spezifische
Anderung der Epithelzelle verfolgt auch Versé von der normalen zur
indifferenten Zylinderepithelzelle und zur Krebszelle, wobei er annimmt,
daB diese krebsige Veranderung am haufigsten an Polypen zustande-
kommt, die er nicht als angeborene, sondern als erworbene geschwulst-
artige Bildungen ansieht, die auf dem Boden chronisch-katarrhalischer
Zustande sich entwickelt haben.

Es erscheint uns daher von besonderem Interesse, auf Bilder hinweisen
zu kénnen, aus denen hervorzugehen scheint, daff die gleichen Vorstufen
und allmahlichen Entwicklungsstadien des Krebsepithels auch ohne
Einschiebung einer polypdsenn Phase an der entziindlich verinderten
Schleimhaut in der Nachbarschaft eines Ulcus gefunden werden kénnen.-
Es 1aBt sich daraus schlieBen, dafl die Krebsentwicklung unmittelbar
an die Vorginge der entziindlichen Regeneration anschliefen kann.

Wir haben das indifferente Epithel als Produkt einer Regeneration
(unter entziindlichen Umsténden) kennengelernt und nehmen an, da8
die in Rede stehende, flichenhaft ausgebreitete Epithelform maligner Entar-
tung des indifferenten Epithels entspricht.

Der untersuchte Magen enthilt somit sehr verschiedene Formen
bosartig entarteten Epithels:

1. dasjenige mit den Bildern des ausgesprochenen Gallertkrebses;

2. ganz unregelmiBig angeordnete Zellverbande in der beschriebenen
polyposen Wucherung und an anderen Stellen (Abb. 7).

3. die noch der Basalmembran aufsitzenden Kpithelformen des
oberflachlichen Rasens im Bereiche der Leisten und Gritbchen (Abb. 1,
2a u. b).

Ob wir es hier mit einer einheitlichen Krebsmasse zu tun haben, die
nur in ihren verschiedenen Abschnitten verschiedene Grade der Atypie
und Anaplasie der Zellen aufweist, oder aber, ob es sich um ein mehr-
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faches multilokuldres Entstehen von Krebs in verschiedenen Erschei-
nungsformen handelt, soll hier zunichst nicht erdrtert werden. Wir
konnen ja nicht einmal mit Sicherheit entscheiden, ob die vorliegenden,
verschiedenen Erscheinungsformen carcinomatdsen Wachstums etwa
als verschiedene Altersstufen zu deuten wiren, niamlich in dem Sinne,
daB der typische Gallertkrebs vielleicht als der am weitesten vorgeschrit-
tene Anteil der malignen Entartung zu gelten hat, oder ob er nur eine
Stelle besonders ausgepriagter Anaplasie und Aggressivitit darstellt.
Fiir die Annahme, dall wir in dieser Stelle die dlteste und daher am weite-
sten (im Sinne der Entartung) fortgeschrittene krebsige Partie zu sehen
haben, spriache vielleicht der Umstand, daB3 nur an dieser Stelle auch
ein Vordringen des Carcinoms im Bereiche der Submucosa und Muscu-
laris propria festzustellen ist.

Die Befunde des erorterten Falles regen zu einigen Betrachtungen
an, die einigermaflen tiber den Rahmen des Hinzelfalles hinausgehen.

Eigentiimlich ist zunichst, dal nur ein kleiner Teil des Carcinoms
die Erscheinungsform des typischen Gallertcarcinoms darbietet, und daf}
der (im Sinne des FlachenausmaBes) grofite Teil der Neubildung in einer
Form erscheint, die sich erst nach eingehender Untersuchung als carci-
nomatdse erkennen laBt. Dieser Umstand verdient hervorgehoben zu
werden, weil daraus ersichtlich wird, wie schwierig es unter Umsténden
sein kann, bei Untersuchung eines Magengeschwiirs die krebsige Ent-
artung auszuschlieBen. Diese Schwierigkeit wird aber noch dadurch
wesentlich vermehrt, dall die Entartung nur Teile des Geschwiirsum-
fanges befallen zu haben braucht. Auch in unserem Falle mufite ja, wie
erwihnt, nach dem mikroskopischen Befunde der ersten Schnitte zu-
nichst angenommen werden, dall es sich um ein peptisches Geschwiir
gewGhnlicher Art handle. Man miifite aus dieser Erfahrung den SchluBl
ziechen, dal die Diagnose eines gutartigen, nicht malign entarteten
chronischen Magengeschwiires nur dann erlaubt wére, wenn eine ent-
sprechende Anzahl von Schnitten oder Schnittreihen aus mdglichst
verschiedenen Teilen des Geschwiirsbereiches und auch seiner Nachbar-
schaft keine Zeichen carcinomatdser Entartung bietet. Zweifellos wire
ein solches Vorgehen zumindest in allen Fallen erforderlich, die schon
fiir die makroskopische Betrachtung eine einigermaBen auffallige Ge-
schwiirsgestaltung darbieten.

Es liegt freilich auf der Hand, dafl die Art der Untersuchung, wie
sie hier gefordert wird, im Einzelfalle einen Umfang erlangt, der im
allgemeinen die praktischen Moglichkeiten der Laboratoriumsunter-
suchungen tiberschreiten wiirde. Man beschréinkt sich daher ja not-
gedrungen in der Regel auf die histologische Untersuchung einiger
Schnitte, die den ganzen Geschwiirsgrund und die Geschwiirsrander
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enthalten und wendet eine umfénglichere Uritersuchung nur bei jenen
Geschwiirstypen an, welche durch eine ungleichmifige Wulstung der
Randpartien als verddchtig gekennzeichnet sind.

Aber selbst ein solcher’ Vorgang kann natiirlich nicht restlos die
Erfassung aller Carcinome verbiirgen. Hs sei diesbeziiglich gestattet,
noch einmal auf den Befund jenes eigenartigen, an der Oberflache in
verhdltnismaBig groffem Umfang sich ausbreitenden dunklen Epithels
hinzuweisen, dessen neoplasmatische Natur sich erst im Laufe der
Untersuchung mit Sicherheit feststellen lie3; wenn ich auch nicht in der
Lage bin, auszusagen, ob dieser Befund eine besonders seltene oder eine
minder seltene Erscheinungsform der carcinomattsen Entartung des
Schleimhautepithels bei Ulcus ventriculi darstellt.

Nach Abschlufl des Manuskriptes gelang es iibrigens wiederholt bei
anderen Fallen von Magencarcinom Partien des Krebses in einer dem
indifferenten Epithel ahnlichen Erscheinungsform. und auch als ober-
flachlichen Rasen aufzufinden. ‘ . '

Es wiare wohl denkbar, daf das so haufig in chronisch entziindeter
Magenschleimhaut anzutreffende indifferente Epithel unter Umsténden
eine nur scheinbar noch benigne Vorstufe des Carcinoms darstellt, und
daf die jingsten Stadien des Carcinoms in der Magenschleimhaut unter
dhnlichen Bildern auftreten kénnen, wie sie’in unserem Falle jenes dunkle
(dem indifferenten Epithel einigermafen #hnelnde) Epithel darbot.
Auch Stromegjer hat, in 2 Fiallen, Schlauche, die er am Rande von Magen-
geschwiiren von &hnlichem dunklen Epithel ausgekleidet fand, als
beginnendes Carcinom gedeutet. Derartige Befunde sollten aber im
Einzelfalle stets Anlaf} geben, die Untersuchung des betreffenden Magen-
anteils ausgedehnter zu gestalten, als es sonst im allgemeinen iiblich ist.

Der Befund der Kombination von peptischer Ulceration mit Carcinom
wurde vor gar nicht so langer Zeit noch nahezu selbstverstandlich so
gedeutet, daB es sich um Krebsbildung im Bereiche eines peptischen
Geschwiires handle, eine Auffassung, die auf Rokilansky zuriickgehen
diirfte und wohl von der Mehrzahl der Pathologen, Internisten und
Chirurgen auch heute noch vertreten wird. Man findet eine Zusammen-
stellung der alteren Literatur bei Fuetferers), der 1902 unter Wiedergabe
chardkteristischer Bilder von Flichenansichten und Schnitten von
Magencarcinomen mit dem Aussehen typischer Ulcera callosa fiir die
Theorie der sekundiaren Entartung peptischer Geschwiire eintritt und
schon vorher auf solche Befunde eine Theorie der Carcinomgenese auf-
gebaut hatte. Es ist nicht zu verwundern, dafl die Chirurgen [Payr®)],
als sich in der modernen Ara der Magenresektionen bei Ulcus ventriculi
vielfach zeigte, dafl sich Geschwiirsformationen der Mageninneniliche,
die makroskopisch als callsse Ulcera imponieren, mikroskopisch als
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carcinomatos erweisen kénnen, in solchen Fallen gleichfalls ohne wei-
teres annahmen, das Geschwiir sei das Primére und das Carcinom das
Sekundére.

Adolf Sehmidt war wohl der erste, der (in einer Diskussionsbemer-
kung zum Referat Hirschfelds: ,,Beziehungen zwischen Magengeschwiir
und Magenkrebs*) auf dem 20. Kongre8 fiir innere Medizin in Wieshaden
1901 darauf hinwies, daf3 eine krebsig infiltrierte Stelle doch besonders
leicht zum Zerfall neige und dann schwer heilen werde, daf also ein Teil
von den Féllen, die als Ulcus carcinomatosum aufgefallt werden, viel-
leicht im umgekehrten Sinne, also als Carcinoma wulceratum, zu er-
klaren wire. '

Hauser, der schon 1893 durch seine Monographie iiber das Ulcus
ventriculi ein grofles, neues Tatsachenmaterial beigebracht hatte,
nahm?) zu der neuen Hypothese Scimidis Stellung (1910). Er erklarte
den Einwand Schmadis ,fir vollkommen berechiigt und ertrterte nun
in sehr griindlicher Weise, ,,wie in solchen Fallen die Differentialdiagnose
zu stellen sei®.

Er erklirte, dafl ,,eine noch so grofle anatomische Ahnlichkeit nicht hinreiche,
um auch nur mit anndhernder Sicherheit die sekundire Krebsentwicklung aus
einem priméren, einfachen Magengeschwiir behaupten zu konnen“. Er kommt
nach sehr griindlicher Erwéigung aller Momente zu dem Ergebnis, dafl der sekunddre
Charakter der Krebsbildung nur dann histologisch feststellbar ist, wenn das im
Angchlufl an ein einfaches Magengeschwiir entstandene Magencarcinom noch nicht
zu weil forigeschritten ist. Denn nur dann wird man finden kénnen, dal der Ge-
schwiirsgrund und der Geschwiirsrand nur stellenweise krebsig infiltriert sind,
wahrend bei einem priméren Krebsgeschwiir auch bei bestehendem Ausfall von
Krebsgewebe durch peptische Andauung im Geschwiirsgrund und Geschwiirsrand da
und dort noch Reste von Krebsgewebe zu finden sein werden. Ferner hat Hauser
darauf hingewiesen, dafl ein chronisches Geschwiir und auch eine Ulcusnarbe be-
stimmte, fiir sie charakteristische Merkmale aufweisen, aus denen geschlossen
werden kann, daB sie dlter sind als die Krebsbildung. Fiir das chronische, callése
Geschwiir, das stets schon die Muscularis mucosae und die Submucosa durch-
brochen hat, ist es, wie Hauser bereits 1893 beschrieben hat, charakteristisch,
daB die Muscularis am Geschwiirsrand steil aufwirts gekriimmt, f6rmlich wie ein-
gerollt endet. Dieses Verhalten wird auch durch die sekundire Krebsbildung
nicht geindert. Ebenso werden wir nach Hauser das Vorkommen einer Krebs-
bildung in der linearen Narbe eines Sanduhrmagens sicher als sekandér bezeich-

nen kénnen, ,,da es ausgeschlossen erscheint, daB innerhalb eines Krebses eine
lineare Vernarbung zustande kommt.*

Es mul} besonders hervorgehoben werden, daf3 Hauser noch 1910 die
Frage, ob die sekundire krebsige Entartung hiufig ist, fiir noch nicht
spruchreif halt, aber annimmt, daB ,,die krebsige Entariung eines chro-
nischen Magengeschwiires oder einer Magennarbe in Wirklichkeit wviel
hdufiger vorkommen wird, als es jemals pathologisch-anatomisch oder
klinisch festgestellt werden kamn®. Dagegen sagt Aschoff 1912 mit groBer
Bestimmtheit®) auf Grund der am Material der Resektionsmigen von
Enderlen gemachten Beobachtungen: ,,Die iiberraschende Tatsache,
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daB eine groBe Zahl von chronischen Magengeschwiiren, die von den
Chirurgen als callise Geschwiire: bezeichnet werden und die der Form
nach dem gewohnlichen Magenuleus gleichen, sich mikroskopisch als
Krebs erweisen, beruht weniger darauf, daBl ein Uleus sekundar krebsig
entartet als darauf, daB ein Krebs sich in ein typisches Ulcus verwandelt.

Man sieht, dal die Diagnose ,,Ulcuscarcinom® sehr viel Erfahrung,
sehr griindliche Untersuchung und streng logische Abwagung der Einzel-
befunde erfordert, und schon aus diesem Grunde wire vielleicht ein Teil
der alteren Befunde nur mit Vorsicht zu verwerten. Hierzu kommt
noch folgendes: In. allen einschligigen Untersuchungen der neueren
Zeit, die mit Beriicksichtigung der von Hauser angegebenen Unter-
scheidungsmerkmale durchgefithrt wurden, zeigt -es sich, dal nur ver-
einzelt und formlich zégernd ein Carcinom als sekundére, dem callésen
Ulcerationsprozesse nachfolgende Bildung angesprochen wird. Uber-
einstimmend [Stromeyers), Gruber?), Peyser®), Konjetzny'')] wird dabei
vertreten, dafl das unzweideutig erkennbare Ulcuscarcinom eher als
selten zu betrachien set.

Dabei ist auch der Umstand hervorzuheben, dafi die Feststellungen
Hausers zwar immer mit grofer Hochachtung angefiihrt werden, dafl
aber andererseits die eben angefithrten Autoren von den von Hauser
angegebenen Richtlinien in zahlreichen und sehr wesentlichen Belangen
abweichen.

Was das von Hauser zuerst beschriebene charakteristische Verhalten
der Muscularis am Ulcusrand betrifft, so hat es dschoff fiir das callése
Ulecus bestatigt und dahin ergénzt, daB die Aufwirtsbiegung der Muscu-
Jaris und ihre Verschmelzung mit der Muscularis mucosae vornehmlich
am kardiawéirts gelegenen Rande des Ulcus zu beachten ist, daB dagegen
am pyloruswirts gelegenen Rande mehr eine Aufsplitterung der Muscu-
laris am Geschwiirsrande auffallt. Aschoff setzt diesen unterschiedlichen
Befund des proximalen und des distalen. Geschwiirsrandes mit dem
Umstand in Beziehung, dafl an vielen Magengeschwiiren der kardiale
Rand des Ulcus mehr iiberhingend und unterminiert ist, wihrend der
pylorische Rand eher allméhlich vom Geschwiirsgrund gegen die Schleim-
haut aufsteigend gefunden wird, eine’ Asymmetrie der Rénder (Fisch-
hakenform nach Fuetterer), die mnach seiner Darstellung durch die
schiebende Wirkung der Mageningesta auf die Schleimhaut zustande
kommt.

Aschoffs Schiiler Strohmeyer hat nun in einer zum Vorliegenden be-
sonders wichtigen Arbeit die Anschauung vertreten, dafl in Carcinomen
relativ haufig typische Ulcera peptica entstehen und hebt hervor, daB
das Verhalten der Muscularis bei diesen sekundir im Carcinom ent-
standenen Geschwiiren vollkommen mit dem fiir die einfachen Ge-
schwiire von Hauser beschriebenen iibereinstimme, und daB auch



TUber einen Fall von jungem ,,Uleuscarcinom* des Magens. 525

hier jene Verschiedenheit zwischen kardialem und pylorischen Ulcus-
rande festzustellen sei. Er figt hinzu, daB, ,,wenn auch diese Merkmale
durch das carcinomatose Wachstum selbst verwischt werden, sie doch
bei genfigend ausgiebiger Untersuchung immer wieder festzustellen
sind®. Peyser hat vor kurzem in einer ebenfalls aus dem Aschoffschen
Institut hervorgegangenen Arbeit diese Befunde neuerdings bestatigt.

Das Verhalten der Muscularis am Geschwiirsrand wird somit von der
Aschoffschen Schule nicht mehr als differentialdiagnostisch verwendbar
befunden; denn es findet sich ja in gleicher Weise beim einfachem Ulcus
wie bei jenem, das diese Autoren als sicher sekundar im Carcinom duarch
Zerfall von Carcinomgewebe entstanden bezeichnen.

Aber auch die unbedingte Zuverlissigkeit des zweiten von Hauser
angefiihrten Merkmals, an dem wir das sekundér im Ulcusbereich ent-
stehende Carcinom erkennen kénnten, wird im Sinne der Darstellung
dieser Autoren zweifelhaft. Hauser nimmt an, daB, wenn ein Teil des
Geschwiirsgrundes oder des Geschwiirsrandes frei von Carcinom ist,
dies dahin gedeutet werden kénne, dafl primér ein einfaches Ulcus be-
stand, dafl sich in dessen unmittelbarer Nachbarschaft ein Carcinom
entwickelt habe, das aber noch nicht den ganzen Boden des Geschwiires
oder noch nicht alle Teile des (eschwiirsrandes durchwachsen hat.
Strohmeyer weist nun auf die Mdglichkeit hin, daf3 der Zerfall und die
Verdauung von Krebsanteilen so weit gehen kann, daB vollkommen
krebsfreie Nachbargewebe bloBgelegt werden. Namentlich im Zentrum
konne das Geschwiir den Krebs durchbrechen und, wie in seinem Fall VI,
bis an die krebsfreie Serosa vordringen. Sirohmeyer spricht in diesen
Fallen von einem Uberholtwerden der Krebsentwicklung seitens der
Geschwiirsentwicklung.

Noch entschiedener weist Peyser auf diese Moglichkeit hin, weshalb
ich seine Worte genau wiedergeben mdéchte. Er sagt: ,,Aber nicht nur
das Carcinom kann durch sein Wachstum und seinen Zerfall die Analy-
sierung schwierig oder unméglich gestalten, sondern auch das sich ver-
groBernde Uleus kann ein gleiches tun. Besonders Sirohmeyer und
Konjetzny wiesen auf diese Schwierigkeiten hin, wenn das wachsende
Ulcus das Carcinom gleichsam iiberhole und so urspriinglich carcinomatos
infiltrierte Stellen, besonders den Geschwiirsgrund, krebsfrei mache.
DaB dies in sehr weitgehendem MaBe erfolgen kann, zeigt ein Fall von
Dahment?), bei dem ein Magencarcinom, das bereits ausgedehnte Leber-
metastasen gesetzt hatte, durch die sekundéire Ulceration so weitgehend
zerstort war, dall auch histologisch nur AuBerst geringe Reste des
Krebses nachgewiesen werden konnten.*

Sicherlich mit Recht hebt Peyser hervor, daB, ,,wer sich mit wenigen
oder gar nur einem Schnitt begniigt, sich unméglich ein Bild iiber die
Ausdehnung von Carcinom und Ulcus sowie iiber das Ineinandergreifen
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dieser beiden Prozesse machen kann. Er kann auf diese Weise durch
einen Schnitt zur Diagnose Ulcuscarcinom verleitet werden, weil auf
diesem die Verhaltnisse den Hauserschen Forderungen zu entsprechen
scheinen, withrend in Wirklichkeit infolge partieller Eliminierung des
Carcinoms durch das Ulcus ein solches Bild vorgetauscht wird.*

Es ist darauf hinzuweisen, daB ja auch schon Hauser die Moglichkeit
in Betracht gezogen hatte, es konnte ein sekundires Geschwiir iiber den
Krebsbereich hinausdringen. Er schreibt: ,,Andererseits mufl zugegeben
werden, daB innerhalb eines bis in die Submucosa oder bis zur inneren
Schichte der Muscularis reichenden, flachen Krebsherdes durch sekundare
Entwicklung einestieferen Uleus pepticum vielleicht auch ein Geschwiir
entstehen kann, dessen Grund wenigstens eine Zeitlang vollig frei von
Krebsinfiltration erscheint, ganz &hnlich wie es im umgekehrten Ver-
hiltnis bei der sekundéren Entartung eines chronischen Magengeschwiires
der Fall ware.”

Wenn es moglich ist, dafl die Ulceration den Geschwiirsgrund und
Geschwiirsrand partiell von Krebs sgubert, dann ist es klar, daf auch
die partielle Krebsfreiheit eines Geschwiires nicht mehr im Sinne
Hausers dlfferentlaldlagnostlsch verwerthar ist. Hs ist daher nicht recht
zu verstehen, wie gerade Peyser schreiben konnte, daf die scharf um-
rissenen Forderungen Hausers auch heute noch ihre vollige Giiltigkeit
haben. :

Peyser hat es nun versucht, die Entscheidung dariiber, ob primar
das Carcinom oder das Ulcus bestanden habe, auf neue Erwagungen
zu griinden. Er gebht von den beiden Voraussetzungen aus, daff 1. das
Carcinom von einem Zentrum aus gleichm#fig nach allen Seiten whchst,
und daB 2. die Ulceration im Zentram des Krebses erfolgt. Indem er
zahlreiche Schnitte, die beiderseits bis in die normale Schleimhaut
reichen miissen, durchsucht, gelingt es ihm, ,,das Wachstumszentrum
zu bestimmen oder zuriickzukonstruieren”. Ich habe nebenstehend
die Abbildungen Peysers wiedergegeben (Abb. 8), und einer jeden zur
besseren Ubersicht ein mutmaBlich entsprechendes Fliachenbild des
gleichen Falles beigefiigh. Peyser bezeichnet jene Stellen, an denen er
das Wachstumszentrum annimmt, mit einem Kreuzchen. Ein an dieser
Stelle angesetzter Zirkel soll beildufig das krebsig versinderte Gewebe
umkreisen. Peyser ist nun der Ansicht, dafi ,,mit der Lage des Wachs-
tumszentrums meist der entscheidende Faktor in der Beurteilung des
Verhaltnisses von Carcinom zum Uleus gefunden ist®.

In den Fallen 1 und 3 fallt das Wachstumszentrum in den Geschwiirs-
grund, daraus folgert Peyser, dafl ein primares Carcinom vorliegt, in
dem sekundar ein Ulcus entstanden ist. In den Fallen 2 und 6 liegt das
Zentrum am Geschwiirsrand. Daraus schlieBt Peyser, daB primir ein
Ulcus pepticum bestand und erst spater ein Carcinom hinzutrat. In den
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Fallen 4 und 5 liegt das Zentrum weiter ab vom Ulcusgrund. Daraus
wird gefolgert, daff wahrscheinlich das Geschwiir vorher bestanden hat.

Dem objektiven Betrachter  dieser Bilder mufl sofort auffallen,
namentlich auch unter Zuhilfenahme der von mir hinzugefiigten Flichen-
ansichten, daf die so ghnlichen Falle 1, 3, 5 und 6 verschieden gedeutet
werden. Warum sollte der Fall 6 nicht auch einem priméren Carcinom
entsprechen kénnen? Wohl nur deshalb, weil das Ulcus im Carcinom
exzentrisch gelegen ist. Und doch gibt fiir Fall'5 Peyser selbst zu, dall
ein solches Bild auch entstehen kann, wenn ,ein priméres Carcinom
in seinem Randgebiet sekundér ulcerierte”. Wenn das zugegeben wird,
warum sollten nicht auch die Fialle 2, 4 und 6 so zu erklidren sein, daB
in einem Carcinom eine exzentrische Ulceration zustande kam? Koénnte
nicht andererseits der Fall 3 so erklirt werden, daB ein Ulcus von allen
Seiten her von einem Krebs umwachsen wurde ?

Abb. 8.

Man sieht, dall die Folgerungen Peysers nur so lange gelten, als die
Voraussetzungen aufrecht zu halten sind. Da nun Peyser selbst hervor
hebt, daBl der Krebs nicht mit mathematischer Genauigkeit nach allen
Seiten wichst, und dal die Ulceration auch einmal exzentrisch auf-
treten konnte, so nimmt er seinen Priamissen selbst ihre Allgemein-
giiltigkeit und entzieht damit seinen Schliissen den Boden.

Dennoch geht Peyser vermutlich von einer richtigen Voraussetzung
aus,” wenn er annimmt, dall ein teilweise durch Ulceration zerstorter
Magenkrebs doch anders aussehen miisse wie ein in der Nachbarschaft
eines Magengeschwiirs entstandener und gegen das Ulcus vorriickender
oder ein an den Geschwiirsrdndern entstandener Krebs. Die Beurteilung
der Fialle nach der Lage eines sozusagen geometrisch konstruierten
Wachstumszentrums scheint mir jedoch eine neue unklare GréBe in
die: ohnehin schwierigen Erwigungen einzufiihren.

Peysers Vorgehen, unter Zugrundelegung der aus zahlreichen und
umfinglichen Schnitten gewonnenen mikroskopischen Bilder des Einzel-
falles zu einer annihernd genauen Vorstellung im Sinne plastischer
Rekonstruierbarkeit (im makroskopischen Sinne) des Carcinom- und des

Virchows Archiv. Bd. 253, 34
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Ulsusbereiches zu gelangen und so auch eine raumliche Vorstellung der
Beziehung der ‘beiderlei Veriinderungen zueinander zu gewinnen, er-
seheint mir aber insofern ‘vielversprechend, als' sich vielleicht auf
solehem” Wege, bei entsprechend grofier Zahl von Einzelfillen, Gesetz:
mabigkeiten ergeben konnten, durch die sich die uniibersehbare Zahl
von 'moglichen Formen der Kombination zwischen Carcinom und Ulcus
auf gewisse Typen einschréinken liee. Die Deutung dieser Typen kime
dann-erst als der nachste Schritt in Betracht. Dafi die Wahl der heran-
gezogenen Fille eine unvoreingenommene, ihre Zahl eine moglichst
grofie sein muf, bedarf kaum der Erwihnung.' Eine praktische Form
schematisierender Darstellung wire dabei ein erwiinschter Behelf.
Als Ziel dieser allerdings miihsamenn Untersuchungen denke ich an
die Moglichkeit, daB bei Klarstellung der fraglichen Umstéande schlieB-

Vi Abb, 9.

lich der Typus oder die Typen der beiden Moglichkeiten. (Uleus in car-
cinomata und Carcinoma ex ulcere) 5o weit: prézisierbar ‘wiirden, daB
schon die makroskopische Betrachtung bis zu-einem gewissen Grade
der VerliBlichkeit die differentielle Erkennung gestatten wiirde.

Was mir dabei vorschwebt, habe ich versucht, durch schematische
Skizzierung zum Ausdruck zu bringen, indem ich mich bemiihte, iiber-
sichtliche Schemen der in Betracht kommenden Moglichkeiten gewisser-
maBen a priori. zu entwerfen, namlich eine Reihe von extremen Typen
der vorstellbaren Kombinationsformen.

Hierbei wurde die Ausdehnung des Krebses sowohl wie der Ulceration
nicht bloB rein geometrisch, sondern meéhr nach histologischen Gesichts-
punkten ins Auge gefafit. und vor allem die Beziehungen zu den einzelnen
Schichten der Magenwand in schematischen Zeichnungen festgehalten.

Den "cbenstehenden Schemenkolonnen A, B und C {(Abb. 8) s_i'nd
‘die Annahmen der Aschoffschen Schule zugrunde gelegt. Die Schemen
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sollen zeigen, welche Bilder sich ergeben miifiten, wenn ein Teil des
Krebses durch Ulceration ausgestoBen wird, wobel in der Reihe 1 die
Ulceration die Mucosa und Submucosa betroffen hat, in der Reihe 2
auch die erste Muskelschicht zerstort ist und in der Reihe 3 auch die
suBere Muskelschichte vom Geschwiir durchbrochen ist, so daB eine
Narbe der-Serosa den Geschwiirsgrund bildet. In jeder Reihe ist einmal
der Fall angenommen, daB genau die Mitte des Krebses ausgestoBen
wurde (@) und dann der extreme Fall, dal} sich die Ulceration ganz ex-
zentrisch gebildet hatte, wobei der Krebs an dem einen Geschwiirs-
rand so vollstindig ausgerottet worden sei, daB auch nicht die Spur
von Krebszellen mehr nachweisbar wire (b).

Andererseits sind die verschiedenen Grade des Krebswachstums
beriicksichtigt. In Kolonne A ist angenommen, daB der Krebs die
Muscularis mucosae durchbrochen hat und im Begriffe ist, sich in der
Submucosa auszubreiten. In Kolonne B ist angenommen, dafl der Krebs
vom Schleimhautbereich bis in die innere Schichte der Muscularis propria
vorgedrungen ist. In Kolonne C ist auch die suflere Muskelschichte von
Krebs durchsetzt.

Wie ersichtlich ist hierbei die Art des Wachstums und der Verbreitungswege
des Magenkrebses beriicksichtigt, wie sie in den Arbeiten von Borrmann und
Petersen und Colmers beschrieben sind. Aus diesen Arbeiten geht hervor, daf}
der Krebs in der Schleimhaut entsteht, daB er sich aber nicht einfach durch Rand-
wachstum in der Schleimhaut ausbreitet, sondern zuniichst die Muscularis mucosae
durchbricht und erst in dem lockeren Gewebe der Submucosa ein rascheres, hori-
zontales Wachstum zeigt, worauf ja auch Koufmann aufmerksam gemacht hat.
Auch der vorragende Grenzwall wird ja damit erklart, daB der Krebs in der Sub-
mucosa seine Vorposten rascher vorschickt als in der Mucosa. Von der Sub-
mucosa aus erfolgt dann erst ein senkrechtes Wachstum, und zwar in ascendierender
Richtung, indem die Muscularis mucosae nun von unten her durchbrochen wird
und sich der Krebs in der Schleimhaut teils inferglanduldr in den Lymphspalten,
teils intraglandulir durch Verdringung der Driisen- und Gritbchenepithelien aus-
breitet. In descendierender Richtung dringen die Krebskolonnen in die Muskel-
schichten ein und durchsetzen diese, den Lymphspalten folgend, allmihlich bis
an die Submucosa und Serosa.

Am raschesten riickt also das Krebswachstum in der Submucosa vor.
Das ist in den schematischen Zeichnungen berticksichtigh. In der Sub-
mucosa werden daher auch nach Zerstérung von groBen Teilen des
Krebses seine letzten vorgeschobenen Reste am ehesten zu finden
sein und es werden darum in 2weifelhaften Féllen stets der Schleimhaut-
rand und die Submucosa in der Ndhe des Geschwiirsgrundes besonders.
sorgfdltig zu uniersuchen sein.

Die schematischen Zeichnungen zeigen auch das Verhalten der
Muscularis zum Geschwiirsrand, wie es von Hauser, Aschoff und des
letzteren Schiilern beschrieben wird. (Dabei sind aber die von der Aschoff-
schen Schule betonten Verschiedenheiten zwischen kardialem und py-.

34*
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lorischem Rand in den Zeichnungen nicht zur-Anschauung gebracht;
sie kommen ja auch nur in einer bestimmten Schnittrichtung zZur Gel-
tung.) Aus den Schemen geht deutlich hervor, daB im Sinne der Autoren
ein krebsfreier Geschwiirsgrund (siehe Kolonne 4 Ia, 4 2a, A 3a, B 3a,
C 3a) oder partiell krebsfreier Geschwiirsrand (siehe die zweite senkrechte
Kolonne b in 4 B () nicht beweisen, daB primér ein calldses Ulcus
vorgelegen haben muB. Diese Bilder bringen nichts Uberraschendes,
wenn es tatsichlich erweislich ist, daB3 der Ulcerationsprozell Gewebs-
schichten erreichen kann, die noch nicht von Carcinom durchwachsen
sind; wie das von Stromeyer, Peyser, Konjetzny angenommen und als
ein Uberholen des Carcinoms durch das Ulcus bezeichnet wird.

In einer weiteren Kolonne D (Abb. 10) habe ich schematisch jene
Bilder darzustellen gesucht, die entstehen kénnten, wenn Carcinom
und Ulcus ganz unabhingig voneinander auftreten, aber doch nahe
genug, dafl sie in ihrem
Fortschreiten zuletzt zu-
sammenstolen.

Dalfi Carcinomund pep-
tisches Uleus an einem
Magen zur Beobachtung
kommen, diirfte durch die
Mitteiluongen von Hauser,
Versé13) und die in letzter
Zeit erschienenen von
Mitterstillertt) und LevyS),

Abb. 10, Lohr16)y und Mayo'?) be-

wiesen sein, wehn auch

die Beschreibung der histologischen Einzelheiten in allen diesen Arbeiten
nicht sehr genau ist.

Es muB also wohl méglich sein, daB ein Ulcus, indem es fortschreitet,
in-den Bereich eines Carcinoms gerit und Randpartien desselben zum
Zerfall bringt, ferner ist es denkbar, dall ein Carcinom, indem es fort-
wuchert, den Rand eines Magengeschwiirs erreicht, das Geschwiir. um-
wichst und auch Schichten der Magenwand, die, etwa unter dem
Ulcusgrund gelegen, noch nicht angedaut sind, krebsig infiltriert.

Diesen Annahmen entsprechen die Schemen der Kolonne D, wobei
wieder einerseits 3 Stadien des Krebswachstums (1, 2, 3), andererseits
3 Stadien der Ulceration der Magenwand (a, b, ¢) miteinarider kombiniert
sind. Wenn wir nun die Bilder der Kolonnen. 4, B und besonders C
mit jenen der Kolonne D vergleichen, so fallt uns auf, daf der Ort
groBten Tiefenwachstums in 4, B und € ganz.oder teilweise unter dag
Uleus zu liegen kommt, wihrend er in Kolonne D neben dem Ulcus liegt.
Tch nehme damit, wenn auch in etwas verianderter Form, den Gedanken
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Peysers wieder auf. Denn der Ort grofiten Tiefenwachstums dirfte im
allgemeinen unter den dltesten Partien des Krebses gelegen sein, also in
gewissem Sinne den Ausgangspunkt des Krebses an der urspriinglichen
Oberfliche markieren, das ,,Wachstumszentrum®. Wahrend Peyser
diesen Punkt sozusagen geometrisch mit dem Zirkel konstruiert, nehme
ich ihn lotrecht iiber jener Stelle an, an der der Krebs sein groBtes Tiefen-
wachstum zeigt.

Ob mit solchen a priori konstruierten schematischen Darstellungen
fir die Differentialdiagnose etwas gewonnen ist, kénnen, wie gesagt,
erst genaue weitere Untersuchungen lehren. Es mufite mir aber zunéchst
von Wichtigkeit erscheinen, festzustellen, wieweit die an Praparaten
von ulcerierten Magencarcinomen sich ergebenden Befunde mit meinen
schematischen Zeichnungen iibereinstimmen wiirden. Die Durch-
sicht von 36 ulcerierten Carcinomen, die mir aus dem Material des
Institutes zur Verfiigung gestellt worden waren (ich méchte auch an
dieser Stelle dem Institutsvorstand, Hofrat Prof. Stoerk fiir seine giitige
Unterstiitzung bei Durchfithrung und Abfassung des Vorliegenden
meinen aufrichtigen Dank abstatten), belehrte mich, daB das Carcinom
in den meisten Fillen bis an die Sercsa vorgedrungen war; die Bilder
eines senkrecht durch die Ulceration gefiithrten Schnittes entsprechen
also meistens den Typen C 1, 0 2 und €' 3. Weit seltener findet sich die
duBere Muskelschicht noch frei von Carcinom und am seltensten sind
jene Carcinome, welche noch nicht iiber die Mucosa und Submucosa
hinausgewachsen sind. Selbstverstandlich entsprechen die verschiedenen
Formen der Kombination des Krebswachstums mit peptischer Zer-
storung nicht restlos dem einen oder anderen Typus meiner Schemen.
Es ergeben sich mannigfaltige Zwischenformen und selbst an einem und
demselben Objekt kénnen je nach der Schuittrichtung verschiedenartige
Typen zum Vorschein kommen. ’

TImmerhin ist es beachtenswert, daB sich ein nicht unbetriachtlicher
Teil der in den Schemen wiedergegebenen Moglichkeiten aus der Reihe
der mir vorliegenden Objekte belegen 1a83t.

‘Wenn wir den Fall, der Anlafi zu vorliegender Mitteilung gegeben hatte, in
unsere Schemen einzuordnen versuchen, so scheint er am besten dem Bild D 2b
zu entsprechen. Wir sehen in diesem einen Krebs, der in einiger Entfernung vom
Geschwiir sein gréBtes Tiefenwachstum hat. Er hat eben die innere Muskelschicht
durchwachsen und dringt gegen die §uBere Muskelschicht vor. Die letzten Aus-
laufer des Krebses, namentlich in der Submucosa, haben den Geschwiirsgrund
eben erreicht. Der Geschwiirsprozel hat die Mucosa, Submucosa und erste Muskel-
schichte durchbrochen, wahrend die duere Muskelschichte nur wenig angegriffen ist.

Es darf nicht verschwiegen werden, daf in meinen schematischen
Zeichnungen gerade jene Form feblt, die dem Begriff ,,Ulcuscarcinom®
am besten entspriche. Die Schemen zeigen das ulcerierte Carcinom
einerseits und das ZusammenstoBen von Carcinom und Ulcus anderer-
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seits. Unter einem Ulcuscarcinom sensu strictissimo ist aber jenes Car-
cinom. zu verstehen, das sekundir von den Schleimhautrindern eines
chronischen Magengeschwiirs ausgegangen ist. Die Tatséchlichkeit
solchen Geschehens wird ja von den meisten Autoren angenommen
[mit Ausnahme etwa von RE. Schmidi8) Prag, der soweit geht, zu er-
klaren, dall der Trager eines Magen- oder Duodenalgeschwiirs gegen
ein Magen- oder Duodenalearcinom geradezu gefeit seil]. Aber die Frage;
wie ein solches. von den Ulcusrdndern ausgehendes Carcinom aussehen
miilite, um als Typus kenntlich zu sein, bedarf neverlicher Bearbeitung,
denn es wurde, wie es scheint, bisher noch nicht mit erschopfender
Genauigkeit beschrieben. Es wire denkbar, dal3 sich durch neuerliche
glickliche Funde die ersten Stadien der Krebsentstehung genauer
charakterisieren lieflen, und daB sich dann neuerdings die Notwendigkeit
der Revision der vorliegenden Deutungen der Ulcuskrebskombinationen
ergeben wiirde, Denn dariiber miissen wir uns klar sein: Die Deutungen
der Befunde erfolgen wohl immer auf Grund vorgefaliter theoretischer
Vorstellungen und diese konnten auf Grund neuer Erkenntnisse stets
wiederum eine Anderung erfahren.

Zusammenfassung.

In einem resezierten Magenstiick fand sich an der kleinen Kurvatur
ein kronengroBes Ulcus, das makroskopisch sich als typisches Ulcus
pepticum callosum darstellte. Auch die ersten, den Grund und die
Geschwiirstinder umfassenden Schnitte zeigten im mikroskopischen
Bild kein Carcinom. Die genauere Untersuchung der Schleimhaut in
der Umgebung des Geschwiirs ergab, daf sich in der Nahe des Geschwiirs-
randes ein kaum erbsengroBes Gallertcarcinom entwickelt hat, und daf
auf eine grioBere Fliche hin ein eigentiimliches zylindrisches Epithel,
das sich durch auffallend dunkle Farbung der Kerne und des Protoplas-
mas auszeichnet, das normale Oberflichenepithel des Magens in den
Gritbchen und an der Schleimhautoberfliche verdringt hat. In die
tiefen Schichten der Magenschleimhaut ist das abnorme Epithel nur an
wenigen Stellen vorgeriickt. Erst bei sorgfaltigster Untersuchung ge-
lingt es, vereinzelte Stellen von fortgeschrittener Anaplasie (lumenlose
Zellreihen, fehlende Basalmembran) zu finden. Es ist kein Zweifel,
daB auch dieses dunkle Epithel carcinomatés ist, vermutlich ein sehr
junges Stadium der Carcinomentwicklung. Es wurde den Ansichten
Hausers und Aschoffs entsprechend reiflich erwogen, ob das Ulcus oder
das Carcinom als die primare Bildung anzusehen sei. Die Entscheidung,
dafB doch das Uleus in diesem Falle als das Primére anzusehen sei, stiitzt
sich darauf, daf der gréBte Teil des Geschwiirsgrundes und ein Teil
des Geschwiirsrandes frei von Carcinom ist, und der narbige Geschwiirs-
grund als alter einzuschitzen ist als das offenbar ganz junge Carcinom,



Uber einen Fall von jungem ,,Ulcuscarcinom® des Magens. 533

dessen grofites Tiefenwachstum iiberdies auflerhalb des Geschwiirs-
bereiches gelegen ist. Der Fall lehrt neuerdings, dafi ein Carcinom neben
Ulcus callosum nur nach sehr ausgedehnter Untersuchung ausgeschlossen
werden kann. Der Befund des beschriebenen dunklen Epithels koénnte
kiinftig als Fingerzeig dienen und zu weitergehender Untersuchung, als
sie sonst moglich und iblich ist, veranlassen.
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