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Aus dem Pathologischen und Gewerbepathologischen Institut Gelsenkirchen
(Direktor: Prof. Dr. med. G. GERSTEL).

Priméres Chorionepitheliom des Magens *.

Von
CLEMENS Voss,

Mit 5 Textabbildungen.
( Eingegangen am 22. Februar 1954.)

Nach SymfoNIDIS halten die beim Mann beschriebenen extragenitalen
Chorionepitheliome einer Kritik nicht stand, weil es sich seiner Meinung
nach fast immer um ibersehene primire Tumoren der Hoden oder um
sog. Pseudochorionepitheliome, z, B. Magencarcinome mit chorionepi-
theliomdhnlichen Metastasen gehandelt hat. Ein Chorionepitheliom als
Primérgeschwulst des Magens selber ist bisher noch nicht mit Sicherheit
erwiesen (BorRRMANN), und zwar aus folgenden Griinden:

Die Untersuchungen stiitzten sich bisher auf rein morphologische
Befunde. Selbst wenn man beriicksichtigt, dal Form und Funktion
Einheiten bilden, 146t sich aber nicht mit der notwendigen Sicherheit
eine verbindliche Aussage iiber die funktionellen Eigenarten der zur
Diskussion stehenden Formelemente machen.

Bei den einzelnen Verdifentlichungen gewinnt man tatséchlich 6fters
den Eindruck, daB} nicht alle Kérperhohlenorgane und -gewebe mikro-
skopisch untersucht worden sind, nicht einmal die Hoden.

Vor 1927 fehlte die AscruEM-ZoNDERsche Schwangerschaftsreaktion,
um mit ihrer Hilfe die echten Chorionepitheliome von den chorionepi-
theliomdhnlichen Geschwulstformen abgrenzen zu kénnen. Doch hitte
man zumindest die histologischen Schwangerschaftsreaktionen (Gynéko-
mastie, Schwangerschaftsschilddriise und -hypophyse) als Beweismittel
heranziehen konnen.

Im folgenden berichten wir iiber ein echtes priméres Chorionepi-
theliom des Magens mit Leber- und Lungenmetastasen bei einem 70-
jahrigen Mann?.

Der 70jahrige Werkmeister wurde Mitte November 1953 wegen unklarer Bauch-
beschwerden stationdr aufgenommen. Eine vorher aulerhalb des Hauses durch-

gefiihrte Rontgenuntersuchung des Magens ist hinsichtlich eines Tumor- oder Ulcus-
leidens angeblich negativ ausgefallen. Bei der Probelaparotomie entdeckte man

* Demonstriert auf der Tagung der Rheinisch-Westfalischen Pathologen am
5.12. 1953 in Aachen.

! Herr Prof. Dr. med. Ers, Leiter der Chirurgischen Abteilung des Evangeli-
schen Krankenhauses Gelsenkirchen, machte uns die klinischen Angaben und
erwirkte die Sektion. Thm sei an dieser Stelle herzlich gedankt.
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statt des vermuteten Darm- oder Nierentumors einen massiven Geschwulstknoten
in der enorm vergroBerten, bis in das kleine Becken herabreichenden Leber. Die
histologische Untersuchung der Geschwulstprobe aus der Leber (PE Nr. 15529/53)
ergab: Kleinzelliges Carcinom mit Ubergang in chorionepitheliomatése und hamor-
rhagisch-nekrotische Strukturen. — Die daraufhin im Hygiene-Institut des Ruhr-
gebietes, Gelsenkirchen (Direktor: Prof. Dr. med. WiisTENBERG), durchgefiihrte
Reaktion nach AscHHEEIM-ZONDEK (Nr. Er 18051/1953) ergab: HVR IT und IIT
positiv, in IX Ovarien bei 5 Mausen. — Zehn Tage spiter starb der Patient. Die
Leiche wurde vollstandig seziert.

Geraffter makroskopischer Sektionsbefund (S 220/53): noch nicht erkaltete
Leiche eines mittelgroBen, greisenhaften, pyknisch-athletisch gebauten, duBerst
bleich aussehenden Mannes. Doppelseitige, aber wegen mittlerer Fettleibigkeit
wenig scharf hervortretende Gynidkomastie. Etwas dickliche, rosa-graue Fliissig-
keit aus beiden Briisten ausdriickbar.

HandtellergroBe, grau-weiBliche, markig-brockeliz wallartic umrandete, im
Zentrum eine gut kastaniengrofe blutig-nekrotische Gewebsknospe enthaltende,
teils in die Magenwand und Lymphknoten infiltrierte und teils in den Magen
hereinragende Geschwulst an der kleinen Kurve dicht unterhalb der Kardia. Pralle
Ausstopfung des gesamten Magen-Darmschlauches mit vorwiegend dicken Blut-
klumpen, insgesamt etwa 3 Liter. Zahlreiche bis apfelgroBe hiamorrhagische Ge-
schwulstknoten in der knollig-buckelig vergroBerten Leber (35:30:11 cm). Kasta-
niengroBer markiger weillicher Geschwulstherd inLebermitte dorsal subcapsulir.
Mehrere bis kirschgrofle hamorrhagische Geschwulstknoten in beiden altersemphyse-
matischen Lungen. Alle anderen Korperorgane, ferner auch Skelet, frei von Ge-
schwulstherden. Keine Knoten, Narben oder Pigmentierungen in den stufenweise
zerlegten, gleich groffen Hoden. Kanalchen auszupfbar. Retroperitonealer Raum
und Mediastinum frei von ortsfremden Herdbildungen. (Alle diese fraglichen Be-
zirke wurden in schmale Scheiben zerlegt und konserviert.) Allgemeine hochgradige
Anémie.

Todeskrankheit: kardianahes, endogastrisches, teils medulldres, teils
hamorrhagisches Magencarcinom mit Leber- und Lungenmetastasen.

Todesursache: Verblutung aus dem Primértumor.

Mikroskopischer Befund.

Untersucht wurden sidmtliche Kérperhohlenorgane. Hier werden
aber nur die direkt und indirekt von der Geschwulstkrankheit beein-
fluBten Organe aufgefithrt.

1. Magertumor. Die Stufenuntersuchung der gesamten Geschwulstmasse er-
gibt einen unordentlichen Aufbau aus 2 Gewebskomponenten, aus einem wirr ver-
zweigten, im allgemeinen kriftigen, strukturell einheitlichen Bindegewebsstock
mit erheblicher kleinzelliger und eosinophiler Entziindung und einem epithelialen
Anteil mit cystisch-papillaren, adenoiden, soliden und chorionepitheliomatdsen
Formen.

Neben den unordentlich gelagerten und unregelméfig gebildeten, vielfach
cystisch erweiterten Driisen mit einem Epithel, das teilweise kubisch, einschichtig
cylindrisch, manchmal auch anndhernd becherzellhaltig oder vollig indifferent ist,
sieht man iiberwiegend atypische Bauformen: In den Cysten mehrschichtiges,
chromatinreiches cylindrisches Epithel mit Verdringung der Einschichtigkeit oder
auch stromafreie indifferente Zellhaufen, die die Lichtungen mehr oder weniger
ausstopfen oder auch die Basalmembranen durchbrechen. Ferner unregelmafig
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dicht gepackte schlauchférmige Wucherungen mit Ubergingen zu soliden, grof-
und kleinalveoldren Zellnestern und syncytialen Strukturen (Abb. 1), die schon

Abb. 1. Aus dem Magentumor: Mischung von adenoiden und syncytialen Strukturen.

Hamalaun-Eosin-Farbung, Panphot, Grinfilter. Vergr. 100fach.

e
Ipet
(.

Abb. 2. Aus dem Magentumor: rein chorionepitheliomatéser Geschwulstanteil mit blutig-
entziindlichen Nekrosen. Hémalaun-Eosin-Farbung. Panphot, Grinfilter. Vergr. 100fach.

innerhalb der adenoiden Anteile erkennbar sind, im h&morrhagisch-nekrotischen

und thrombotischen Tumorzentrum das Bild beherrschen bzw. sich hier verlieren
(Abb. 2).
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Weiter sieht man innerhalb eines nekrotischen Bezirkes von etwa 1/, cm® Aus-
debnung Kalkbrockelschutt, in den noch einigermaBen erhaltenen fibroadenoma-
tosen Teilen auch sog. hyaline Kérperchen.

In ihrer Gesamtheit hebt sich die Geschwulst von dem Niveau der umgebenden
atrophischen Magenschleimhaut teils deutlich ab, teils dringt sie knotig oder diffus-
infiltrativ durch alle Magenwandschichten. Das mehrschichtige Plattenepithel des
Oesophagus wird durch adenoide und himorrhagisch-syncytiale Nester unterwan-
dert. Neben dieser értlichen destruktiv-infiltrativen Wucherung sieht man auch
Einbriiche von Geschwulstteilen in Lymphbahnen und BlutgefaBe. Die syncytialen
Verbande benutzen die Metastasierung auf dem Blutwege, wahrend die soliden,

Abb. 3. Aus der krebsigen Lebermetastase: medulldres groalveoldres Carcinom. Einheit-
liches Bild, frei von adenoiden und syncytialen Formen. Hamalaun-Eosin-Farbung. Leica,
Griinfilter. Vergr. 60fach.

alveolar wuchernden Geschwulstanteile ausschlieflich in den Lymphwegen zu
finden sind. Einbriiche der adenoiden Formationen in die angestammten Abfluf3-
wege haben nicht stattgefunden. Der adenoide Anteil hat sich ausschlieBlich auf
eine destruktiv-infiltrative Durchwucherung der Magenwand beschrankt.

Die Durchsuchung der Tumormasse und ihrer Umgebung nach teratomatdsen
und teratoiden Gewebseinlagerungen bleibt erfolglos. Das Stroma 148t Mesenchym-
abkémmlinge vollstindig vermissen. Auch iiberzihlige oder rudimentére Hoden-
anlagen, von STAEMMLER oOfters im retroperitonealen und mediastinalen Raum
nachgewiesen, sind weder in der Magenwand noch in den retroperitonealen und
mediastinalen Gewebsscheiben aufzufinden.

2. Lymphknotenmetastasen. Befallen sind nur Gruppen der Lymphonodi gastrici
craniales. Man sieht in ihnen eine unterschiedlich fortgeschrittene krebsige Umge-
staltung durch groBzellige medullare Formelemente. Alle anderen Strukturen fehlen.

3. Lebermetastasen. Im Bereich der grau-weillen, markigen Zone liegen aus-
schlieBlich dicht gepackte oder durchlécherte grofizellige Nester eines medulliren
Carcinoms mit Seminomé#hnlichkeit. Keine hdmorrhagischen Nekrosen (Abb. 3).
Innerhalb der hamorrhagischen Geschwulstmassen sieht man ausschlieBlich mehr
oder weniger locker gefiigte syncytiale Ketten und Netze (Abb. 4).
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4. Lungenmetastasen. AusschlieBlich syncytiale Bénder und locker gefigte
Ketten (Abb. 5). Die iibrigen Geschwulststrukturen fehlen.

ot ). & ,,,;_72‘-*.-

Abb. 4, Aus einer hadmorrhagischen Lebermetastase: ausschlieflich Chorionepitheliom.
Héiamalaun-Eosin-Farbung. Panphot, Grinfilter. Vergr. 100fach.

Abb. 5. Aus einer himorrhagischen Lungenmetastase: ausschlieflich Chorionepitheliom.
Héamalaun-Eosin-Farbung, Panphot, Griinfilter. Vergr. 100fach.

5. Beide Hoden. Die schichtweise durchgefiithrte Untersuchung ergibt eine fiir
das Alter des Verstorbenen erstaunliche Lichtungsweite der Kanilchen und ein

Virchows Arch. Bd. 325, 31
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hochgeschichtetes, vielfach vacuolig durchbrochenes Samenepithel. Nur geringe Ver-
mehrung der Zwischenzellen. Keine Geschwulstkeime, keine Narben nachweisbar.

6. Brustdriisen. Auf beiden Seiten gleichmaBige Vermehrung und GréSenzu-
nahme von Milchgéngen und Driisenknospen bis zu vollstandig entwickelten Driisen-
sickchen. Kriftiges, vielfach blasig durchbrochenes, kubisches bis cylindrisches
Epithel. In den Milchgéngen etwas blutig untermischtes, teils wifiriges, teils fettig-
tropfiges Sekret. Pericanaliculare und periacindse Hyperdmie. Aufgelockerte,
schalenartige oder auch schieBscheibenférmige Bindegewebsumbhiillung der Milch-
ginge und Driisenknospen mit bedeutender kleinzelliger Durchsetzung. Geringe
lappchentormige Fettgewebsvermehrung. Die Driisenveréinderungen gleichen sehr
einer Friithschwangerschaftsbrust.

7. Schilddriise. GleichmiBige Erweiterung der Follikel, Auskleidung mit einem
kubischen, nirgends abgeplatteten Epithel und Ausfillung mit einem in Epithel-
nihe reichlich blasig durchwirkten, maBig blassen Kolloid.

8. Hypophyse. Vermehrung der chromophilen und in geringem Mafle auch der
chromophoben Zellen. Geringe Hyperplasie chromophiler Zellen innerhalb der
Randzone des nervisen Abschnittes. MaBige interstitielle Fettablagerungen.

Biologische Reaktionen.

Es wurde zusétzlich mit dem Serum des noch frischen Leichenblutes (die Harn-
blase war leer) ein Krotentest durchgefithrt (Untersuchungsnummer E1 18 309/1953
Hygiene-Institut des Ruhrgebietes Gelsenkirchen, Dr. Aurgavus). Ein positives
Ergebnis trat schon nach 2 Std ein.

Zusammenfassendes Ergebnis.

Die bisher verdffentlichten Chorionepitheliome des Magens beim
Manne, als primire extragenitale Chorionepitheliome aber nicht aner-
kannt, unterscheiden sich von unserem Fall schon rein morphologisch
beziiglich der feingeweblichen Architektur des Primartumors. Entweder
fehlten chorionepitheliomatdse Anteile, die erst in den Metastasen auf-
traten, in der Priméirgeschwulst vollstdndig (Fall L. Pick) oder sie lagen
fiir sich getrennt aulerhalb des Magencarcinoms (Fall Davipsonx). Ver-
gleicht man diese beiden Félle mit dem unserigen, so ergibt sich folgende
Ubersicht:

Fall L. Pick:

Magen, }

. Scirrhoses Adenocarcinom
Pars pylorica

Entditferenzierung der Krebszellen, retrograde Anrei-
cherung embryonaler Fahigkeiten (trophoblastbildende

Im Verlaufe der
Fahigkeit des embryonalen Ektoderms).

| Metastasierung:

|
v { Ausgesprochene Syncytiumbildung, nicht nur chorion-

Lebermetastasen. epithelioméhnlich im Riserschen Sinne, sondern ty-
pisch chorionepitheliomatds.



Priméres Chorionepitheliom des Magens, 461

Fall DAVIDSOHN:

Magen, Carcinom und Chorionepitheliom nebeneinander.
Pars pylorica Letzteres liegt dem Magen auflen an.
|

+
Lebermetastasen { Chorionepitheliomartig.
Unser Fall:
Magen Polyp, Krebs und Chorionepi-
gen, theliom aufs engste miteinander
kardianahe
verbunden
| Metastasierung :
- | -
ortlich: lymphogen.: himatogen.:
Krebs und Chorion- Medullsres Carcinom Chorionepitheliom
epitheliom i v N\

L. gastrici craniales Leber Lungen

Vasa lymph. gastr.
cran.

Lebermitte, dorsal
subcapsulir

Was unseren Fall betrifft, so stehen wir hier vor einer Ansammlung
von seltenen Befunden, beziiglich der chorionepitheliomatésen Ge-
schwulstbestandteile vor einem bisher einmaligen Befund. Die echten
Polypen (Fibroadenome) des Magens sind nicht besonders hiufig, speziell
nicht in Kardiandhe. Ebenso selten sind ausgesprochen polypdse Carci-
nome. Dall aber der vollig ausdifferenzierte epitheliale Anteil in einem
Fibroadenom sich mit adenoiden und medullir-soliden Formen bis zu
chorionepitheliomatiosen Strukturen auf das engste verbindet, ist ganz
ungewdhnlich und in dieser Form meines Wissens unbekannt. Zweifel
an der Echtheit der chorionepitheliomatésen Wucherungen kénnen aber
nicht aufkommen, weil nicht nur die histologischen Schwangerschafts-
reaktionen (Gynidkomastie, Schwangerschaftsschilddriise und -hypo-
physe), sondern auch die biologischen Reaktionen (AscHHEIM-ZONDEE,
Krétentest) mit ihrem deutlich positiven Ausfall die Hchtheit auch
funktionell erweisen.

DaB ganz spezifische biologische Leistungen von gewohnlichen Carci-
nomzellen ausgehen kénnen, muB skeptisch aufgenommen werden. Die
systematische Durchsuchung der gesamten Magengeschwulst nach einem

Virchows Arch. Bd. 325. 3la
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Teratom oder seinen Resten blieb aber erfolglos. Unter Beriicksichtigung
der Nachbarschaft von Keimdriisenanlage und Darmrohr und unter Be-
riicksichtigung der Keimbahntheorie kénnte man sehr wohl eine Ver-
sprengung der Urgeschlechtszellen auch in der Magenwand als Mutter-
boden der chorionepitheliomatdsen Wucherungen vermuten. Man darf
natiirlich aber nicht ohne weiteres normale embryonale Zellen mit Ge-
schwulstzellen vergleichen, auch dann nicht, wenn es smh um sexuelle
Blastomeren handeln sollte.

- DaB solche Voraussetzungen aber nicht grundsétzlich vorhanden sein
miissen, geht aus den umfassenden und zu zahlreichen neuen Erkennt-
nissen fithrenden Untersuchungen tiber die Nierenkrebse durch ApiTz
hervor. An einem sehr umfangreichen Material konnte Arrrz den Uber-
gang von den wasserklaren Zellen der Struma renalis zu den plasma-
reichen Zellen und schlieRlich fibroblastischen Sarkomzellen iiberzeugend
darstellen, d. h. durch weitere Abwandlung der Geschwulstzellen kann
ein Nierenkrebs sarkomatdés werden. ,,Die sarkomattse Komponente
entsteht hdufig erst extrarenal, nachdem der Nierenkrebs in die an-
grenzenden Gewebe eingebrochen ist oder in Metastasen. Ihre Ent-
stehung ist also zwar an das Vorkommen der Nierenkrebszellen, nicht
aber an den Mutterboden der Geschwulst gebunden.” Auf eine dhnliche
Weise konnte das unterschiedliche morphologische Verhalten von Pri-
méirtumor und Metastasen im Falle L. Picks erklirt werden, indem
néamlich die chorionepitheliomattse Komponente zwar an das Vorkom-
men der Magenkrebszellen, nicht aber an den Mutterboden der Primiir-
geschwulst gebunden sei.

In unserem Falle hegen die Verhsltnisse ganz analog. Die strukturel-
len Ubergiinge innerhalb des Primértumors, angefangen vom ortszuge-
horigen Geschwulsttypus bis zum vollsténdigen Verlust desselben sind
unverkennbar. Mit der neuen Geschwulststruktur (Chomoneplthehom)
ist zugleich auch eine Steigerung der Malignitét eingetreten, die sich,
ganz analog den Beobachtungen von Aprrz an den Nierenkrebsen, in
einem schnelleren und aggressiveren Wachstum und einer verstirkten
Neigung zu multipler himatogener Aussaat geduBert hat. Dall nur in
einem sehr eng umschriebenen Leberbezirk eine Krebsmetastase gelegen
hat, darf wohl als der Ausdruck einer geringeren Malignitét des krebsigen
Anteils der Magengeschwulst aufgefalt werden. '

Die Frage, ob der Verlust des ortszugehérigen Geschwulsttypus
durch eine Riickdifferenzierung (v. HansEMaNN) oder Entdifferenzie-
rung (L. Pick) oder Fehlrichtung des Formwandels (Apirz) eingetreten
ist, méchten wir bei teleologischer Betrachtung im Sinne v. HANSEMANNs
_ beantworten, indem némlich als Ziel dieses Differenzierungsverlustes die’
celluldre Urform, das befruchtete Ei erstrebt wird. Das Vorhandensein
der chorionepitheliomatésen Komponente mit ihrer spezifischen biologi-
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schen Leistung innerhalb des Priméirtumors wiirde demnach bedeuten,
daB in unserem Falle dieses Ziel fast ideal erreicht worden ist. Die von
Arrrz als |, Ziel” aufgestellte ,,Urgeschwulstzelle” neigt unter anderem
zwar zur Bildung von Symplasmen, bleibt aber ohne kennzeichnende
Differenzierungsprodukte.

Bisher konnte man mit F. RotH sagen: ,,Die Tatsache, daf3 das
Chorionepitheliom in Teratomen der Hoden oder im Bereich des ur-
spriinglichen Keimdriisenfeldes auftritt und niemals in Teratoblastomen
anderer Organe und Korperregionen (Epignathi, Steiiteratome) gefunden
wird, spricht eine so eindeutige Sprache, dal man seinen Ursprung aus
sexuellen Blastomeren oder Urkeimzellen schwerlich widerlegen kana.
Man muf} ihn als bindend anerkennen.”” Ob dieses fiir alle Chorionepi-
theliome des Mannes giiltig ist, wird durch unseren Befund erneut zur
Diskussion gestellt.

Man konnte einwenden, dafl auch in unserem Falle innerhalb des
fibroadenomattsen Magenpolypen omnipotente Zellen der Geschlechts-
driisenanlage oder sexuelle Blastomeren den eigentlichen Geschwulst-
mutterboden abgegeben hétten, dafi die totale Verkrebsung des Polypen
ihre Auffindung jetzt natiirlich unméglich mache.

Um nun eine endgiiltige Aussage iiber die sicher extrem seltene Mog-
lichkeit des chorionepitheliomatésen Formwandels eines Carcinoms, spe-
ziell eines Magencarcinoms machen zu konnen, halten wir es fiir not-
wendig, bei allen malignen Tumoren mit syncytialen, chorionepitheliom-
dhnlichen Beimischungen auf die sonst bei echtem Chorionepitheliom
spezifisch verdnderten Organe (Brust- und Schilddriise, Hypophyse)
genauestens zu achten und die biologischen Schwangerschaftsreaktionen
durchzufhren.

Daf} es sich in unserem Falle tatstichlich um ein primdres Chorion-
epitheliom des Magens gehandelt hat, d. h. nicht um einen Ubergang in
ein Chorionepitheliom erst im Verlaufe der Metastasierung, kann positiv
beantwortet werden, da beide schichtweise untersuchten Hoden vollig
unverdéchtig waren und auch retroperitoneal und mediastinal kein orts-
fremdes oder geschwulstiges Gewebe nachgewiesen werden konnte. Alle
Organe, mit Ausnahme des Magens, der Leber und der Lungen, waren
sicher geschwulstfrei.

Nach unseren Ergebnissen handelt es sich um eine echte Chorion-
epitheliomentstehung in einem polyposen Magencarcinom.

Zusammenfassung.

1. BEs wird ein priméres, bislang als solches noch nicht sicher erwie-
senes Chorionepitheliom des Magens eines 70jdhrigen Mannes mit mul-
tiplen Leber- und Lungenmetastasen beschrieben.

Virchows Arch. Bd. 325. 31b
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2. Die vollstindige mikroskopische Untersuchung der Magen-
geschwulst ergibt das Vorliegen eines verkrebsten fibroadenomatdsen
Polypen mit Ubergang in chorionepitheliomatdse Strukturen. Teratoma-
t6se Bildungen als méglicher Geschwulstmutterboden fehlen.

3. Die Echtheit des Chorionepithelioms wird durch den positiven
Ausfall sowohl der histologischen als auch der biologischen Reaktionen
erwiesen.

4. Der alleinige Geschwulstbefall von Magen, Leber und Lungen,
ferner der vollig negative Befund hinsichtlich teratomatéser und chorion-
epitheliomattser Bildungen in den Hoden und im retroperitonealen
Raum, schlieBlich die im Magentumor verfolgbaren strukturellen Uber-
ginge lassen den sicheren Schlufl zu, dafl es sich um ein priméres extra-
genitales Chorionepitheliom handelt.
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