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Aus dem Institut fiir patholog. Anatomie und patholog. Histologie der Kénigl.
Ung. ,Franz Josef* Universitit in Szeged. (Direktor: Dr. E. v. BaLoas,
0. 0. Professor.)

Beitrdge zur mbrphologi'schen. Pathogenese des
chronischen runden Magengeschwiirs.*)

~ Von:
Cand. med. Franz GerLel und cand. med. VikTOR DUBRAUSZEY.

‘Wihrend mit der kausalen Pathogenese des runden Ma-
gengeschwiirs besonders zahlreiche Arbeiten sich befassen,
wird bisher iiber die morphologische Pathogenese, iiber die am
Grunde des Geschwiirs vorliegenden pathohistologischen Er-
'-sciheinungen in verhidltnismissig sehr spirlichen Untersuchun-
gen berichtet. Die Ursache hiervon kann vielleicht auch darin
gesucht werden, dass in den fiir die Pathologen leichter zugidng-
lichen Leichenmaterial die feineren pathohistologischen Er-
scheinungen infolge der fortschreitenden Zersetzung und Selbst-
verdauung verdeckt bleiben.

Das pathohistologische Verhalten des Magengeschwiirs
wurde am eingehendsten eigemtlich von Askanazy an Hand von
44 operierten Fillen studiert (1921).

Wir haben das Operationsmaterial in 6 Fillen von chro-
nischen Magengeschwiiren mit verschiedenen histologischen
Methoden aufgearbeitet, welche wir spdter unten detailliert
aufzdhlen werden.

Im Nachstehenden mochtern wir zunédchst die klinischen
Daten von unseren 6 ausfithrlich untersuchten Féllen auszugs-
weise mitteilen und figen unsere makroskopische Schilderung
des operativ gewonnenen Materials hinzu.

Fall 1. 53 jahriger Mann. Seit 1 Jahr Magenbeschwenden, Appetit-
losigkeit, nach der Mahlzeit auftretende Schmerzen etwas links von der
Medianlinie, Brechreiz, Erbrechen. Gewichtsverlust von 6 Kg.

Stark herabgekommener, abgemagerter kachektischer Patient. Fahl-
graue Hautfarbe, blasse andmische Schleimhaute. Im linken Epigastrium

*) Mitgeteilt mit der Unterstiitzung der konigl. ung. staatlichen Stiftung
zur Forderung der Naturwissenschaften. Im Jahre 1927 als Preisschriit
vorgelegt.
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stark druckempiindlicher kleinapiefgrosser Tumor tastbar. Benzidin- und
Weberprobe positiv. Freie Salzsiure 51, Gesamtaziditdt 92. Diagnose: Ul-
kus ventniculi. Medianlaparctomie din Lokalanaesthesie. Resektion der
teils in die Leber, teils ins Pankreas perforierten Magenpartic. Billroth H.

Das so gewonnene Pridparat ist auf der kleinen Kurvatur gemessen,
zusammen anit den 2 cm. Duwodenum 10 cm. lang. An der hinteren Wand
des ‘Magens, 3.5 cm. vion Pylorus entiernt, eine pienniggrosse schariran-
dige Perioration, welche in der Mitte eines besonders von der Serosa aus
klar hervorscheinenden, etwas mehr als fiinfmarkstiickgrossen schwieligen
Ulkustellers liegt. Die Magenschieimhaut ist um die Perioration strahlen-
formig \stark in Falten gezogen. An ihrer Oberfliche sind einige nur mit
der Lupe sichtbare Epitheldefekte zu finden, sonst ist sie mit Schleim
bedecki. i oo

Zu den Zwecken der histologischen Untersuchungen laben wir teils
aus dem Ceschwiir, teils von mehreren anderen Stellen der Magenwand
insgesamt 6 Blocke verarbeitet,

Fall 2. 57 jahriger Mann. Auf ldngere Zeit zuriickreichende Magen-
beschwerden, welche sich seit 11/9 Jahren zu typischen Ulkussymptomen
entwickelt haben. Erhebliche Gewichisabnahme; etc. Seine Schmerzen
meldeten sich in den letzten Wochen hiufiger,

Stark abgemagerter mittelmissig entwickelter Patient.

Probeiriihstiick: 1800 com. dunkelbrauner Mageninhalt, mit 500 ccm. .
unverdautem Bodensatz, weichem eine bedeutende Menge unverdautes
Blut beigemengt ist. Freie Salzsiure 33, Gesamtaziditit 66. Benzidin- und
Weberprobe positiv. Medianlaparotomie in Chlorofermnarkose. Erweiterter
Magen, am Pylorus ein etwa nussgrosser schwieliger Tumor, der auch
mit dem Netz verwachsen ist. Vier querfingerbreite Resektion mitsamt
dem Pylorus. Billroth II. Das so erhaltene Priparat ist kinderhandteller-
gross, misst an der kleinen Kurvatur 6 cm. Aui der Magenstrasse 1.5 cm.
vom Pylorus eine tiefe, bis an die Serosa reichende nabelartige Einzie-
hung. Rund herum ist die Magenschleimhaut strahlendiérmig eingezogen.
Die Schleimhaut ist blassrosafarbig. Das Geschwiir ist von einer — be-
sonders von der Serosadecke aus deutlich sichtbaren — schwisligen Ver-
dickung der Magenwand umgeben.

- Zu histologischen Zwecken haben wir teils aus dem Geschwiir, teils
aus anderen Stellen dés Magens insgesamt 7 Blocke -aufgearbeitet.

Fail 3. 38 jahrige Frau. Vor 6 Jahren wurde bei der Patientin wegen
typischer Ulkusbeschwerden eine Pylorusresektion vorgenommen. Nach
der Operation wurde die Kranke beschwerdenirei, leidet aber seit 2 Mo-
naten an ausserordentlich heftigen Schmerzen, welche unter dem dinken
Rippenbogen aifftreten, auch ins Bpigastriwm ausstrahlen und ohne Brech-
reiz, Erbrechen oder wesentliche Abmagerung einhergehen,

Dekrepide, asthenische Kranke. In der Medianlinie iiber der per pri-
mam verheilten Wunde ausgesprochene Druckempfindlichkeit, Sonst keine
Verdnderung, keine Resistenz. Webersche und Benzidinreaktion positiv.
Medianlaparotomie in Lokalanaesthesie. Oberhalb der Gastroenteroanasto-
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mese-Gfinung an der kleinen Kurvatur ist ein kalloser Ulkusteller von
Einmarkstiickgrésse tastbar. Resektion von 2/s des Magens mitsamt der
iriiheren Gastroenteroanastomose. .

Das so gewonnene Priparat misst an der kleinenn Kurvatur 15 cm.
An der, hinteren Wand des Magens befindet sich die Offnung der alten
-Gastroenteroanatomose. Oberhalb derselben 5 om. von der p'ylorischen

Seite an der hinteren Wand des Magens, in der Nihe der kleinen Kurva-

tur sitzt eine bis zur Serosa thinunterreichende Vertiefung von 8 mm.
Durchmesser, Die Schleimhaut des Magens zeigt mehrere stecknadelkopi-

grosse oder grissere oberflichliche Defekte. Am Bauchfellitherzug ist.

die der Stelle des Geschwiirs enisprechende einmarkstiickgrosse schwie-
lige Verdickung gut zu beobachten,

‘Das Geschwiir,” sowie die davon abgelegenen Magenpartien haben
wir in 8 Blocken verarbeitet. ' : -

: Full 4. 30 jahriger Mann, mit auf 4 Jahre zuriickreichenden Magen-
beschwerden, welche sich in aui den rechten Oberbauch lokalisierten
Schmerzen, in nach den Mahlzeiten auftretenden Brechreiz und Erbrechen
dussern. Er hat seit dieser Zeit etwa. 15 Kg abgenommen. In den letzten
Wochen haben sich scine Beschwerden gesteigert, es ist sogar eine Ma-
genblutung eingetreten. ’

Mittelhoher, mittelméssig entwickleter, betrdchtlich abgemagerter
Kranke. In der Pylorusgegend ausgesprochene Druckempfindlichkeit
ohne Resistenz. Bei der Réntgznuntersuchung liegt der enorm erweiterte
Magen zweihandbreit unter der Linie der Cristae iliacae. Sehr grosse Ma-
genblase, Der untere Magenpol ist erweitert, entleert sich mangelhait.
Probeiriihstiick ; massenhaiter Mageninhalt mit Speiseresten von tags zu-

vor. Freie Salzsiure 60, Gesamtaziditit 72. Lokalanidsthesie, Magenre-

sektion nach Finsterer, Am Pylorus ein fast taubeneigrosser Tumor, mit
seiner Umgebung verwachsen. -

Der resezirte Magen ist 20030 cm. einschliesslich der 3 cm. langen
.Duodenampartie; die Magenschleimhaut ist blutreich, stark gefiltet, més-
sig’ verdickt, Am engen Pylorus bzw. an der hinteren Wand des Duode-

nums sitzt ein tief in die Muskelsclicht eindringendes Geschwiir von etwa -

1 om, Durchmesser. Am Rande dzs Geschwiirs setzt die Schleimhaut scharf
-ab. In der Magenwand ist eine fiinimarkstiickgrosse schwisliger Verdickung
zu tastsn, woselbst starke Verwachsungen mit der Umgzbung bestanden.

" Wir haben teils aus dem Geschwiir, teils von anderen Stellen des
Magens .insgesamt 7 Rldcke verarbeitet, -

Fall 5. 30 jihriger Mann. Magenbeschwerden seit 2 Jahren. Saures
Auistossen, spiter Brechreiz, 2—3 Stunden nach den Mahlzeiten auftre-
tendes Erbrechen, Schmerzen oberhalb und etwas rechts vom Nabel, nach
Leiden Seiten in die Lendengegend ausstrahlend. Er hat 5—6 kg. abge-
nommen, etc,

Mittelhoher, mittelmissig entwickelter und erndhrier Patient. Ober-
halb und etwas rechts vom Nabel geringe Drucksmpfindlichkeit ohne Re-
sistenz. Rontgen: halbmondiormiger Magenschatten. Der untere Magenpol
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liegt 3 querfingerbreit unter dem Nabel. Schwache Entleerung. Freie Salz-
sdure 66, (Gesamtaziditit 82. Benzidin- und Weberprobe negativ.-Das so
gewonnene Priparat ist an der kleinen Kurvatur gemessen mit der 2 cm.
langen Duodenumpartie zusammen. 10 cm. lang. An der kleinen Kurvatur
befindet sich ein teils am Pylorusring sitzendes, tief in die Muskulatur ein-
dringendes scharfrandiges Geschwiir von ungeidhr 1 cm, Durchmesszr. Die
Magenschleimhaut ist rosafarbig, ein wenig gefiltet. Der Bauchfelliiberzug
ist an der dem Geschwiirsgrund entsprechenden Stelle verdickt.

Zu histologischen Zwecken haben wir teils aus dem Geschwiir, teils
aus anderen Stellen des Magens, insgesamt 6 Blocke aufgearbeitet.

Fall 6. 38 jihriger Mann. Auf 2 Jahre zuniickreichende Magenbe-
schwerden. Saures Aufstossen, Brechreiz, 2—3 Stunden nach der Mahlzeit
auftretendes und in den letzten Wochen sich hiufig wiederholerides Er-
brechen, Gewichtsabnahme etwa 56 Kg., efc.

Mittelhoher, mittelmissig gendhrter, gut entwickelter Patient. Im
Oberbauch, rechts ven der Medianlinie schwache Druckempfindlichkeit.
Alle iibrigen Organe gesund. Rontgen: Halbmondférmiger Magenschatten,
etwas naoh rechts verlagert. Der untere Pol liegt handbreit unter dem
Nabel. Schwache Peristaltik, welche auch nach. 4 Stunden kaum entleert.
Fiillungsplus neben dem Pylorus. Operation in Narkose, Resectio pylori,
Billroth 1I. Nach Hervorziehen des Magens sieht man, dass der Pylorus
in einen kleinapfelgrossen harten Tumor eingebettet ist, welcher aber
leicht aufgetrennt werden kann.

Das so gewonnene Priparat misst an der kleihen Kurvatur 5 cm. An
. der vorderen Magenwand, . nahe zur kleinen ‘Kurvatur, ‘beildufig 1 quer-
fingerweit vom Pylorus, befindet sich ein tief eindringendes rundliches
" Qeschwiir von 1 cm, Durchmesszr. Im Bereiche der korrespondierenden
Serosa ist eine kleinapfelgrosse dem Geschwiir entsprechende schwie-
lige Verdickung. : .

Zu histologischen Zwecken haben wir von verschiedenen Stellen 8
Blécke aufgearbeitet. '

Das operativ gewcnnene frische Material unserer klinisch
soeben geschilderten 6 Fille — haben wir in insgesamt 42 Bls-
cken, etwa 600 Schnitten histologisch aufgearbeitet, teils mit
Paraffin, teils mit Celloidineinbettung und zum Teil mit der
Gefriermethede. ‘Unsere Gefrierschnitte behandelten wir mit
Sudan 1., Berlinerblau, sowie mit der Ehrlichschen Fettsdure-
reaktion. Die Celloidinschnitte farbten wir mit Haematoxylin-
Fosin und nach van-Gieson. Ausser den letzteren Farbever-
fahren haben wir auch elektive Fibrinfirbemethoden angewen-
det. Endlich haben wir noch in unseren Paraffinschnitten, u. zw.
zur eingehenderen Untersuchung der sogenannten fibrinoid-
nekrotischen Schicht, die Weigert-, Kockel-, und Schueninoff-

T
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schen Verfahren. sowie auch die Russelsche Férbung vorge-
nommen. Von unseren, im histologischen Museum unseres Sze-
geder Universitdtsinstitutes aufbewahrten Schnitten haben wir
ausfiihrliche pathohistologische Protokolle aufgenommen, de-
ren Endergebnisse wir nachstehend mitteilen.

Aus den klinischen Daten geht hervor, dass in allen unse-
ren 6 Fillen die Ulkusbeschwerden der Patienten auf Jahre
zuriickreichen. Unsere makroskopischen Befunde stehen mit
dem Klinischen Bilde im Einklang. Wir kénnen an Hand histoio-
gischer Untersuchungen das Bestehen jéner Schichten des Ge-
schwiirsgrundes und jener regiondren Verédnderungem besta-
tigen, welche als charakteristische Merkmale Askanazy (1921)
und seine Nachuntersucher (Orator Oshikawa, Kirch, etc.) be-
schrldben

Es war uns moglich die auf dem Grund des Geschwiirs
anwesende Exsudationszone in. der Form einer schmurtzig-
grauen, gallertartig durchscheinenden Auflagerung zu beobach-
ten. Mit Ausnahme des 1. Falles wurde auch unsere makrosko- .
pische Beobachtung durch die histologische Untersuchung be-
stiatigt. In Fall 1. war namlich die Exsudationszone makros-
kopisch nur stellenweise zu finden. Es wire hier aber auch der
Umstand zu erwéigen, dass wihrend die anderen Priiparate nicht
nur bei Aufarbeitung, sondern auf unsere Bitte auch bei der
Operation, mit Riicksicht auf die bevorstehenden feineren Un-
tersuchungen, tunlichst schonend behandelt wurden, — das
Préaparat des Falles Nr. 1. schon bei der Versendung an uns
eine Schiadigung erlitten hatte.

Was die histologische Struktur der Exsudationszone an-
betrifft, konnten auch wir in ein weitmaschiges Fibrinnetzwerk
eingesperrte meutrophile Leukozyten, beigemengte rote Blut-
korperchen, einige Plasmazellen und spirlich auch Eosinophilen
beobachten. Einige der gelapptkernigen Leukozyten zeigten
verschiedene Stadien der Zerstdrung und des Kernzerfalls. In
grosser Zahl mischten sich zu den oben genamnten zelligen Ele-
menten mit Eosin sich graurosa fdrbende kleinere oder grossere
Schollen. In zwei Fillen Nr. 4 und 5. fanden wir in den hdher
befindlichen Gebieten der Exsudationsschicht desquamierte Zi-
linderepithelzellen. Freie Fetttropchen, welche Orator be-
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schrieben hat, konnten wir auch in diffuser Verteilung beobach-
ten. Mit der Fischerschen Fettsdureprobe gelang es uns in 3 Fil-
len Fettsduren nachzuweisen, aber nur an der Oberfliche der
Exsudationszone. (Fall 1, 2 und 4.) )

Auf Grund des beschriebenen histologischen Bildes miis-
sen wir die Exsudationsschicht zweifellos fiir ein entziindliches
Produkt halten, aber micht einfach fiir eine ,,von zugrundege-
henden Leukozyten durchdrungene, nekrotische, verdaute Auf-
lagerungszone* an der freien Oberfliche des Geschwiirs (Ora-
tor). Die desquamierfen und aus der Umgebung hiehergeratenen
Epithelelemente, sowie die auch beim Probefriithstiick nachge-
" wiesenen Fettsiduren, — welche tatsdchlich als ,,Auflagerun-
gen gelten komnen, waren nidmlich nur in den allerobersten
Schichten des Exsudationszone aufzufinden. Betrachtet man
aber die Exsudationsschicht als eine Auflagerungszone, so wire
es nicht recht denkbar, dass die desquamierten Epithelien und
die Fettsiuren regelméssig nur an_den allerobersten Stellen der
. Exsudationsschicht vorkommen sollten, sondern dieselben miiss- -
ten vielmehr in der ganzen Breite der Exsudationszone, mit den
diese Zone aufbauenden Formelementen vermischt anpwesend
sein. s

In der Entstehung der Exsudationsschicht an der Ober-
fliche des Cieschwiirs wollen wir dem Zusammenwirken zwei-
er Faktoren eine Rolle: zuschreiben; &dhnlicher Weise wie es
bei der sekundidren Wundheilung geschieht, es mag woh! einer-
seits das ausserordentlich gefidssreiche Granulationsgewebe am
~ithrer Pathogenese teilhaben. Demnach wiirde sie durch die
Liicken der fibrinoiden Zone hindurch herausgeschwitzt. Mit die-
ser Erkldrung steht auch der Umstand in Einklang, dass bes.
die in der Exsudationsschicht auffindbaren meutrophilen Leu-
kozyten durch die Liicken der fibrinoidnekrotischen .Zone hin-
durch, mit den dhnlichen zelligen Bestandteilen der Granula-
tionizschicht, etwa mit einem Boden in Zusammenhang zu ste-
hen. scheinen. Aus dem Umstand aber, dass die Exsudations-
schicht in -3 Féillen ununterbrochen jenseits des Geschwiirs-
grundes weit auf die ihres Epithels beraubte Schleimhaut sich
hiniiber verbreitet, folgerten wir, dass die das Geschwiir umge-
bende Schleimhaut in zweiter Reihe, — wenn auch nur in ge-
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ringem Maszse, aber doch eine Rolle in der Entwicklung der Ex-
sudationssicht spielt,

Wir halten die Exsudationsschicht fiir eine auf dem Grand
des chronischen Geschwiirs anwesende konstante Schicht,. aber
nicht in dem Sinne, als wiirde sie etwa eine zu allererst entstan-
dene und immer dieselbe Exsudationsschicht immerfolgt beste-
hen, sondern-sie muss sich, wenn sie auch infolge mechanischér
. und chemischer Einfliisse zugrunde geht, immer von Neuem

bilden.

Die fibrinoide nekrotische Zone haben wir in allen unseren
6 Fillen in der ganzen Ausdehnung des Gieschwursqrun'des vor-

gefunden. ‘

In den mit Haematoxylin-Eosin und nach van (ieson ge-
firbten Schnitten findet mam grellrosa gefidrbte, leuchtende
bzw. gelbe, vollig strukturlose, homogene, miteinander netzartig
zusammenhingende Bilkchen. Diese Bilkchen zeigen stufen-
weise einen Ubergang gegen die dritte Schicht des Geschwiir-
grundes bezw. in die Bindegewebefasern derselben. Gegen die
“Exsudationsschicht ist die schollige Zerstiickelung, der kium-
pige Zerfall dieser Bilkchen zu beobachten; diese Schollen ver-
lieren sich dann unter dem Formelementen der Exsudationszone.
Die fibrinoidemn Balken verlaufen oberhaib der Granufationszons
eher senkrecht, weichen aber gegen die Mitte derselben von die-
ser Richtung ab, indem sie sich drehen, sich verwirren, um dann
in Schollen zu zerfallen. Mit Riicksicht darauf, dass die Balken
scwohl eine Gewebsstruktur, als Kerne entbehren, stehen wir
zweifelschne dem Ausgang einer Nekrose gegeniiber. Die Un-
tersuchungen von Askanazy scheinen zu beweisen, das hin-
sichtlich der Natur der Nekrose die von Neumann eingehend
studierte und geschilderte sog. ,fibrinoide Degeneration” vor-
liegt, u. zw. in dem Sinne, dass das Granulationsgewébe ab-
stirbt und ,,unter dem giinstigen Einfluss der ‘Gewebsnekrose
das in den Gelzustand iibergeliende Fibrinogen von den nekro-
tischen Faserbiindeln absorbiert wird, vielleicht in kolloider
Bindung®,

Zwecks Nachuntersuchung des fibrinoiden Charakters der .
Zomne, unterwarfen wir die Schnitie den oben erwihnten verschie-
denen speziellen Fibrinfirbemethoden. Diese histologischen
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Untersuchungen haben gezeigt, dass sich diec nekrotischen
Bilkchen bzw. Schollen, wenn auch etwas schwicher als das
Fibrin, aber doch in derselben Weise fiarbten. Dass diese Sub-
stanz kein Hyalin ist, wie man es vielleicht auf Grund der ein-
fachen Firbemethoden annehmen konnte, miissen wir nach den
Ergebnissen der in sdmtlichen Féllen vorgemommenen und je-
desmal negativ ausgefallenen Russelschen Firbung als erwie-
sen bhetrachten.

Was die zelligen Elemente der fibrinoiden Zone betrifft,
so stimmen dieselben mit denen der ersten Schicht iiberein und
befinden sich zwischein den Liicken der fibrinoiden Balken. Er-
wihnenswert ist besonders das Verhalten der Leukozyten,
welche durch die Spalten der fibrinoidnekrotischen Zone hin-
durchziehend — wie wir darauf schon bei der Schilderung der
ersten Schicht hingewiesen haben, — eine Verbindung zwischen
den Leukozyten der Exsudationsschicht und der Granulations-
‘zone aufrecht erhalten. Grossere Leukozytenhaufen, welche
zwischen der zweiten und dritten Schicht eine gleichsam ,,wall-
artige” Grenze ziehen wiirden, konnten wir in allen 6 Féllen-
becbachten, solche jedoch, die sich langs des ganzem Geschwiir-
grundes dahinziehen wiirden, — wie sie Orator angegeben hat,
— nur im Falle 6.

Was die formale Pathogenese der Fibrinoidnekrotischen
Zone anbelangt, bildet sie sich nach Askanazy aus dem Gra-
nulationsgewebe. Diese Behauptung kann auch durch unsere
eigenen Pecbachtungen unterstiitzt” werden, nach welchen die
Bindegewebefasern der Granulationsschicht sich ohme Unter-
brechung in die fibrinoiden Béilkchen fortsetzen. Es kann wei-
terhin vorkommen, dass die fibrinoid-nekrotisierten Herdchen
auch in der oberen Partie des- Granulationsgewebes, sogar in
der, Vernarbungszone eingesprengt sind. Fiir den histiogenen
Ursprung der fibrinoid-nekrotischen Schicht spricht noch der
Umstand, dass in ihr bisweilen nekrotische Gefésse und Nerven
und Reste von elastischen Fasern zu beobachten sind. Eigent-
lich behauptet auch Hauser dasselbe, wenn er sagt, dass an
simtlichen Stellen des Geschwiirs, wo eine Stauung des Magen-
saftes zustande kommt, eine erheblichere Schiadigung der obe-
ren Schichten des Geschwiirsgrundes eintreten muss, An sol-
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chen Stellen tritt aber gleichzeitig eine, diese Lasion mehr oder
weniger ausgleichende, ja sogar den durch die Nekrose beding-
ten - Gewebsverlust manchmal ~iibertreffende reaktive entziind-
liche Bindegewebsneubildung auf. Es geht jedoch weder aus
der Arbeit von Askanazy, noch aus den Mitteilungen,van Hauser
und anderen Autoren deutlich hervor, welche Ursachen fiir die
Nekrose verantwortlich zu machen wiren. Es ist freilich zuzu-

gebem, dass die Beantwortung dieser Frage unseres Erachtens -

- der Klarstellung jener Faktoren gleichkdme, die.an der Auirech-
terhaltung der Chronizitdt des Ulkus mitwirken. ,.Es ist bewun-
derungswurdlg, mit welcher Ausdauer fiir den Ersatz des Gewebiz-
verlustes, mit- neuem Bnndeg:ewebe gesorgt wird® — sagt Aska-
. nazy — aber trotzdem herrscht die Nekrose vor. Der Genfer
Pathologe hat vollkomren Recht, wenn er diesen Vorgang als
eine ,,Sysiphusarbeit* bezeichnet und ausserdem noch betont,
- ,dass man auf die fibrinoide Nekrose ein besonders Gewicht
legen muss, weil sie -das Schicksal des Geschwiirs d-arstqllt“.

Zur Frage der Entstehungsweise der Nekrose des Granii-
lationsgewebes mochten wir unsere folgenden Daten beitragen.
Wir konnten in der Granulationszone in den mit Sudan III. ge-
farbten Gefrierschnitten im. Zelleibe der Fibroblasten fein ver-
teilte Fetttropfchen nachweisen, ein Umstand, der unseres Wis-
sens bisher keine Erwidhnung fand. Die Fetttropfen lagerten sich
besonders um die beiden Polen der Zellkerne und ubenbrafm
weitaus die physiologischen Grenzen. Die Menge des in den
Zellen liegenden Fettes nimmt umsomehr ab, je mehr man sich
von der nekrotischen Zone entfernt und der Vernarbungsschicht
niher kommt. In den fibrinoiden: Bélkchen selbst ist es nicht
gelungen solche Fetttropfchen nachzuweisen, Wir erblicken in
dem FErscheinen dieser Fetttropfchen eine regressive Verdnde-
rung, d. h. glie, Herabsetzung der Vitalitdt der Zellen der Gra-
nulationsschicht und gleichsam eine Vorbereitung derselben zu
der heranmahenden Nekrose. An der Entstehung dieses :retwro-
graden Prozesses sowie an der der Nekrose konnte unter vie-
len unbekannten =~ Umsstidnden auch der Magensait als saures
Medium eine grosse Rolle spi€len. Als eine indirekte Stﬁtze‘
konnte man vielleicht dafiir anfithren, dass Lewis in seinen Ge--.
webekulturen. ebenfalls Ahnliche Fetttropichen in Fibroblasten
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nachweisen konnte, wenn er das lebende Gewebe durch Zu-
setz. schwacher Saurelésung zum Absterben brachte Als Be-
weis der schddigenden Wirkung der Magensidure kénnten wir
die auch von uns beobachtete Tatsache andfiihren, dass wir die
grosste Zunahme der fibrincid-nekrotischen Schicht an den
Rindern des Geschwiirs in der sogenannten Nische gefunden
haben, wo der Magensaft am ehesten zur Stauung kommt. In
diesem Sinne wiirde auch die Erfahrung sprechen, dass bei
chronischem Ulkus auf chirurgischem Wege auch ohne Resek-
tion eine Heilung zu erreichen war, nachdem infolge der Ope-
ration die Stauung des Magensaftes und andere mechanische
Momente ausgeschaltet wurden und das Geschwiir- zu Ruhe kam.

Die Granulationszone bestand im unseren sdmtlichen 6 .
Fallen aus einer dusserst reichlich kapillarisierten, von jungen
Fibroblasten gebildeten Schicht. Nach unten zu geht dieselbe
chne scharfe Grenze in das zellarme schwielige Bindegewebe,
d. h. in die vierte Schicht (die ,,Vernarbungszone*) iiber. Neben
dem Fibroblasten sehen wir verhdlinismissig reichlich  mneu-
" trophile weisse Blutkdrperchen mit histiogenen Eosinophilen,
oder auch mit Plasma- und Mastzellen vermischt. Die zellige
- Infiltration nimmt gegen die Vernarbungsschicht an Institét -
stetig ab, doch kann man an der Grenze dieser Schicht hie und
da die Bildung von aus kleinen Rundzellen bestehenden Hiuf-
chen beobachten. (Die in den Fibroblasten nachgewiesenen Fett-
tropfchen, sowie die Mengenverhiltnisse derselben in den ver-
schiedenen Hohen der Granulationsschicht haben wir bereits
bei der Erorterung- der Entstehungsweise der fibrinoid-nekro-
tischen Zone ausfithrlich besprochen.)

Nach der Auffassung vofi Askanazy ist die Granulations-
zone im Qegensatz zur alterativ-exsudativ entziindlichen ers-
ten und zweiten Schicht das Werk der im weiteren Sinne ge-
fassten proliferativen Entziindung. Sie stellt entschieden das
Resultat eines reparativen Prozesses dar, dessen Emndzweck
der Ersatz des entstandenen Substanzdefektes, d. h. die voll-
stindige Heilung des Geschwiires wire, wenn die schiddigenden
Einfliisse auf sie nicht einwirken wiirdemn. ‘

Die vierte Schicht, ‘die Vernarbungszone haben wir in un-
seren Fillen, wenn auch in wechselndem Masse, immer auf-
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gefunden. Diese Zone ist zellarm, besteht vorwiegend aus gro-
ben Bindegewebsfasern. Auffallend ist ihre grosse Armut an
Gefissen. Die zellige Infiltration ist kaum ausgeprigt, setzt
sich iibrigens aus denselben Formelementen zusammen, wie in
der Granulationsschicht. Der Ubergang der Vernarbungszone
in die QGranulationsschicht geschieht stufenweise, eine scharfe
" Qrenze zwischen den beiden ist nicht vorhanden. Nach den Ge-
schwiirsrandern zu ist sie jedenfalls nicht scharf abgegrenzt,
scndern fhre grobem Bindegewebsfaserbiindeln dringen mnoch
~eine Strecke lang — in ziemlich breiten Ziigen — in die nach
der Oberfliche der Schleimhaut zu strebende, gleichsam aunfge-
rollte Magenmuskulatur, wodurch diese sogar zu kleineren In-
seln- aufgegliedert wird. In 3 von unseren Fillen konnten wir in
den tieferen Schichten des Narbengewebes: Fettgewebsinseln,
tecbachten, welche bei schwacher (etwa 80-facher) Vergré-
sserung zuweilen die Grossé eines Gesichtfeldes erreichten. In
der Mehrzahl der in” der Vernarbungszone: vorhandenen gro-
sseren Gefésse haben wir die histologischen Zeichen der begin-
nenden oder auch vollentwickelten Endarteriitis obliterans -
gefunden, in 3 Fillen konnten wir sogar wsolche  grésse-
ren Gefdsse sehem, welche die Zeichen der erwihnten Verin-
derung an sich tragend bis an die fibrinoid-nekrotische Zone
hinaufreichten.. Das Lumen der grosseren Gefdsse war eher
durch junges Granulationsgewebe verengt, bezw. verstopft, an
den kleineren Arterien war eher die hyaline Verdickung der
Intima auffallend. Die von Askanazy beschriebenen. und mit
den Amputationsneuromen verglichenen, neuerdings vom Ame-
‘ rikaner Harald Okkels eingehend studierten . Nervengeflechts-

wucherungen haber wir nur in einem von unseren 6 Fillen ge-
funden in dem wir ein etwa aus 50—60 Nervenfasern bestehen-
des Biindel teobachten kennten. Neben diesem newromartigen
Nervenbiindel waren aber in unseren sdmtlichen Féllen in gros-
ser Anzahl Querschnitte bezw. wellige Langsschnitte von Ner-
vengeflechten Zu sehen, die woh! mehrfache Unterbrechungen
“in ihrem Verlauf, aber mirgends die Zeichen einer Wuche-
rungstendenz zeigten. Die Granulationsschicht bildet sich nach
der Meinung von Askanazy aus der entziindlichen Hyperplasie
des subserdsen Bindegewebes und nach ihm muss diese Binde-

-
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gewebswucherung als reaktiver Verteidigungsprozess aufge-
fasst werden. Es besteht aber kein Zweifel dariiber, dass bei
oberflachlichen Geschwiiren nicht nur die Subserosa, sondern
auch die Bindegewebeelemente der Muskularis, ja auch die Sub-
mukosa an der Ausgestaltung dieses jungen Granulationsgewe-
bes mitwirken, wie das von Hauser betont wird, Das Schicksal
dieses Granulationsgewebes ist dann wie immer die Umwand-’
lung zum Narbemgewebe. Nach unseren Beobachtungen miissen
wir in der Erkldarung der Entstehungsweise des Narbengewebes
Hauser’s obiger Auffassung zustimmen. Bei unseren tiefergrei-
fenden Geschwiiren hat aber bei der Ausgestaltung des Nar-
bengewebes auch das perigastrische Bindegewebe mitgewirkt.

Schon an Hand der einzelnen Fille sind wir nicht mur auf
das Geschwiir selbst, sondern auch auf die néchste Umgebung
desselben und auchi auf die mikroskopische Untersuchung der
entfernter gelegemen Magenpartien ausfithrlich eingegangen. .
Die neueren Untersuchungen von H. Puhl (Virchows Archiv
Band 260, 1926) weisen darauf hin, dass in Ulkusfillen an der
Magenschleimhaut -entziindliclre Erscheinungen vorhanden sind.
In der Tat haben wir selbst auch in unseren sé@mtlichen Fillen
in den makroskopisch" geschwiirfreien Magenpartien die histo-
logischen Zeichen der chronischen Entziindung aufgefunden und
sahen sogar in 2 Fillen auch auf dem Boden der chronischen
Entziindung entwuc‘kl°]te m1t Erosicnen einhergehende akute
Prozesse.

Wir wollen jetzt die Rolle dieser entziindlichen Erschei-
nungen im Zusammenhang mit der kausalen Pathogemese des
Ulkus micht besprechen, wie es Puhl tut, sondern mur die lym- "
“phozytiren Infiltrationen ndher betrachten. Es ist uns ndmlich
aufgefallen, dass die lymphozytire Infiltration stellenweise ein
solches Ausmass erreicht, dass sie nicht nur das Gewebe der
Schleimhaut gleichsam auseinanderzwingt, sondern dass es an
‘vielen Stellen — wie es schon Hauser angegeben hat, — zur
Ausgestaltung von Anhdufungen kommt. welche an Follikeln
erinnern. Die Haufigkeit derselben beim Magengeschwiir ist
auch Dr. Woods, dem Assist. Dirgktor des pathologischen Insti-
tutss im ,,London Hospital“ aufgefallen (miindliche Mltbellunff
an Herrn Prof E. v. Balogh.)
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. Wir konnten aber neben solchen auch solitire mit wirk-
lichen Keimzentren versehene Follikeln beobachten, welche mit
wenigen Ausnahmen alle auf der Muskularis mucosae sassen.
Wir halten diese letzterén keinesfalls fiir die Folgen der Ent-
zitndung und fiir kéine etwa in engerem Sinne gemeinte Lym-
phozyten-,Infiltrationen®, sondern fur -praeformierte Gebild-é.
Es ist ndmlich mnicht denkbar, dass in Lymphozytenan-
sammlungen, welche infolge der Entziindung auftreten, auf se-
kXunddrer Weise Keimzentren entstehen wiirden. Nachdem es
auch sonst noch .einer Diskussion untersteht, ob im normalen
~ Magen die echten Lymphozytenfollikeln vorkommen (Szymono-
wicz, Faber), schien es zweckméssig wenigstens 100, zum Teil-
bei der Obduktion gewonnene Magen von diesem Gesichtspunkt
aus. zu untersuchen. Zur leichteren- Ubersicht haben wir die er-
haltenen Resultate in nachstehender Tabelle (s. S. 130.) zusam-
mengefasst. ' :

 Aus dieser Zusammenstellung ist ersichtlich, dass in den bei
den Seiitionen von ohne jede Auswahlgesammelten Magen in 21%

der Fille mit Keimzentrum versehene Lymphozytenfollikeln

vorhanden waren und in 79% fehlten. Innerhalb der 21% haben
wir in 57% die histologischen Zeichen der chronischen, in 33%

die der subakuten Gastritis vorgefunden, in 9,6 % lag keinz Ver-
dnderung vor. Andererseits war innerhalb der iibrigen 79 Fille
insgesamt nur in 5% chronische, in 39,3% subakute QGastritis,
in den restlichen 55,74% aber keine Verdnderung zu finden: In
Ulkusfillen haben wir die Lymphozytenfollikeln in 100% er-.
halten. - :

Mit Riicksicht auf die grosse Anzahl der untersuchten Magen
kann es keinesfalls einem Zufall zugeschriecben werden, dass
die Lymphozytenfollikeln in solchen Magen am héufigsten vor-
karm-em, in welchen die pathologischen Verdnderungen am
schwersten "~ waren und dass ihre Zahl.- in dem weniger
schwere oder keine Veridnderungen aufweisenden Fillen

abnimmt, bezw. auf Null reduziert wird. Wir sind. der = .

Meinung, dass das Vorhandensein  der - praeformierten
keimzentrenhaltigen Lymphozytenfollikeln ein pathologisches
Stigma ist und vielleicht die Teilerscheinung irgendei-
ner Konstitution vorstellt. Wir habenja in solchen, Féllen,

: 9
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Pathohistologische Diagnose:
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Pathohiétologische Diagnose:
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auf 1 cm2 gerechnet

mit ohne Zusam-

Keimzentren men
Gastritis subacuta. — — —
Atrophia tunicae mucosae. — — —
» ” ” - - - -
Keine Verdnderung zu beobachten. - — —
” ” ! » » - - -
" » » » - - -
” », ” ” - - -
» ” n n - - -
» »” ” » - ——, -
” ” ” ” ' - _ -
»n » ” » - AN - -
» ” ”» ” - - -
» ” 9 ” - - -
» ” ” n - - -
» » » » d - -
" » ” ” - . 1 l

» ” ” ” - ! - - \

» ” n ”

» n " ” - 1 ]
n » ” ” - ] 1
» » » » - 1 ]
» » » » - - -
» » ", " - - -
» » " » - - -
o» » » » - - -
”» » ” ” - - -
» ” ” n - - -
” » » ” - - -
” ” ” n - - -
” ” ” ” - - -
» ” ” ” - - -
n ” » ” - — -
” » ” ” - - -
» » ” » - - -
» » " » - - -
" n ” n - - -
n ot » » " - - -
” » ” n - - -
n n R - n - - -
” " ” ” - - -
» ”» ” » - - -
” ” ” » - - -
» ” ”» ” - - -
» » » » - - -
” ” ‘ ~ " ” - - -
» - » » » - - -
Verdaute Magenschleimhaut. — - —
” » - - -
» n - - -




132

— um nur die beiden Extreme zu nehmen, — wo die mikros-
kopische Untersuchung keine Verdnderung ergab, nur in 9.6%
die Follikeln gefunden, wihrend diese Zahl in den Ulkusféllen
sichl auf 100% erhohte. Nach unserer Amschauung wiirde das
einen Beweis auch auf zellularpathologischer Grundlage dafiir
liefern, dass in der kausalen Pathogenese des Ulkus der Kon-
stitution eine eminente Rolle zuerkannt =~ werden muss. Dafiir
sprechen auch die meueren grundlegendem Untersuchungen von
Prof. Balint.

Zusammenfassung.

I. An Hand unserer 6 Fille haben wir auf dem Geschwiirs-
grunde die von Askanazy als fiir das chronische Magenge-
schwiir charakteristisch belc*chrnebwemen 4 Schichten regelmis-
sig aufgefunden.

II. Die Exsudationszone halten wir selber glelohfalls fiir
ein entziindliches Produkt, an dessen Bildung die Granulations-
schicht, aber auch die in unmittelbarer Ndhe des Geschwiirs lie-
gende Schleimhiautpartie teilnimmt.

IlI. Die zweite nekrotische Schicht tridgt tatsdchlich einen
fibrinoiden Charakter und kommt durch das Absterben der’
Granulationszone zustande. Fiir- den Eintritt der Nekrose ma-
chen wir in erster Reihe den Magensaft verantwortlich.

IV. Das Granulationsgewebe ist das Werk eines repara-
tiven Prozesses. Die in den Fibroblasten der Granulationszome
nachgewiesemen Fetttrépfen halten wir fiir Merkmale regressi-
ver Verdnderungen.

V. In der Ausgestaltung des Narbengewebes erbhcken wir
ebenfalls die Verteidigungsbereitschaft des Korpers und in sei-
ner Entstehung muss der Subserosa, dem perigastritischen
Bindegewebe bezw. den Bindegewebeselementen der amgren-
zenzten Muskularis und Submukosa eine Rolle zugeschrieben
werden. »

VI. Die im Narbengewebe anwesenden Nervenbiindel hal-
ten wir fiir das Resultat eines regenerativen Vorganges.

VII. Die in den ulkuskranken Magen anwesenden zahl-
reichen mit Keimzentren versehenen Lymphozytenfollikeln
fassen wir als morphologisches Zeichen einer krankhaften Kon-
stitution auf.
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Der Direktion der chirurgischen Universifitsklinik zu Szeged, fer-
ner den Herren Géza Jung und Ernst Kiss Ober- bhezw. Unterdrzten des
Gemeindespitals zu. Gyula,. sowie den THerren Oberdrzten des Ge-
meindespitals von Szeged und Maké, die alle mit dem grossten Zuvorkom-
men das Material von je einem operierten Fall uns zur Verfiigung stellten,
sprechen wir hiemit unseren innigsten Dank aus,
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