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(Neuro-)Endokrine Tumoren des Magens sind auf dem 
Vormarsch: Gute Prognose bei frühem Nachweis
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Einleitung 
5 

Gastrointestinale NET (neuroendokrine Tumore)
sind auf dem Vormarsch. Die jüngsten Daten des
US-amerikanischen „Surveillance Epidemiology and
End Results“ (SEER) Registers zeigen, dass in den
letzten 35 Jahren die Inzidenz neuroendokriner Tu-
moren/Karzinome des Magens um etwa 1000% an-
gestiegen ist [20] (qAbb. 1). Auch in Deutschland
dürfte die Häufigkeit von neuroendokrinen gastro-
enteropankreatischen Neoplasien inzwischen bei
4–6 pro 100000 Einwohner liegen. Allerdings wer-
den weder in Deutschland noch in der Europäischen
Union NET systematisch in epidemiologischen
Krebsregistern erfasst. Umso interessanter sind des-
halb aktuelle Beobachtungen aus Norwegen: Die
Daten des landesweiten norwegischen Krebsregis-
ters bestätigen die SEER-Daten hinsichtlich der epi-
demiologischen Zunahme von neuroendokrinen
Tumoren in den letzten 20 Jahren [8]. Die Ursachen
dieser Entwicklung sind nicht bekannt [7].

Erfreulicherweise werden heutzutage NET des Ma-
gens meist in frühem, gut behandelbarem Stadium
(mit Tumordurchmesser ≤ 2 cm) festgestellt. Diese
kleinen Tumore verursachen i.d.R. keine spezifi-
schen Beschwerden und die Diagnose erfolgt „en
passant“ im Rahmen einer Gastroskopie, die unter
anderer Indikationsstellung erfolgt. Die zunehmen-
de Früherkennung hat zu einer deutlichen Progno-
severbesserung geführt [14,17,18,19,20]; der An-
teil der fernmetastasierten Karzinome (zum Diag-
nosezeitpunkt) hat von 23,8% in den 1950er und
1960er Jahren auf 6,5–7,9% in den 1990er Jahren
abgenommen.

Deshalb soll hier das Management früher NET des
Magens besprochen werden. Die Basis der Behand-
lung ist die sichere Klassifikation der NET des Ma-
gens, die zwischen gut differenzierten neuroendo-
krinen Tumoren, gut differenzierten neuroendokri-
nen Karzinomen und schlecht differenzierten neu-
roendokrinen Karzinomen unterscheidet [5,22,24].

Gut differenzierte NET des Magens, die histologisch
einen Gefäßeinbruch oder eine Infiltration der Mu-
scularis propria aufweisen oder die metastasiert
haben, werden als gut differenzierte neuroendokri-
ne Karzinome klassifiziert [15,16,24,25,34]. Tradi-
tionell werden in Japan und in den USA gut diffe-
renzierte neuroendokrine Magentumoren/-karzi-
nome als Magenkarzinoide („gastric carcinoids“)
bezeichnet [17,18,19,20,32,33].

Klinik und Diagnostik 
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Die Mehrzahl der neuroendokrinen Magenneopla-
sien sind asymptomatisch [12,18,19,20,32,33].
Bei den symptomatischen Tumoren/Karzinomen
stehen Oberbauchbeschwerden, gastroduodenale
Blutungen, Diarrhö und Gewichtsverlust im Vor-
dergrund.

Ein Karzinoidsyndrom mit protrahierten Durch-
fällen und Flush-Anfällen entwickelt sich nur
sehr selten und ist auf die Sekretion von Seroto-
nin, Histamin und möglicherweise 5-Hydroxy-
tryptophan zurückzuführen [12, 23]. Ein Karzi-
noidsyndrom findet sich v.a. bei einer ausge-
prägten hepatischen Tumorlast oder einer Di-
rektdrainage der o.g. Hormone ins venöse
System. Ebenfalls äußerst selten ist ein Zollinger-
Ellison-Syndrom (ZES) mit Sodbrennen, rezidi-
vierenden gastroduodenalen Erosionen/Ulzera
und Diarrhö hervorgerufen durch einen NET des
Magens [3, 15]. Der diagnostische Algorithmus
beginnt mit der Gastroskopie und der Gewebe-
entnahme zur histologischen Diagnosesiche-
rung [27, 28]. Daran schließt sich der endoskopi-
sche Ultraschall (Endosonographie) an. Die En-
dosonographie ermöglicht die derzeit beste Be-
stimmung von Tumorgröße und Infiltrationstiefe
und beurteilt die lokoregionären Lymphknoten
[38]. Oberbauchsonographie (alternativ: Abdo-
men-CT), Röntgen-Thorax und Ganzkörper-So-
matostatin-Rezeptorszintgraphie komplettieren
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das Tumorstaging [25, 36]. Aufgrund der hohen Rate von syn-
chronen Adenokarzinomen, vor allem des Magen-Darm-Traktes,
sollte das Primärstaging immer eine Koloskopie zur Frage von
Zweitkarzinomen miteinschließen.

Laborchemisch werden routinemäßig Serum-Gastrin und Serum-
Chromogranin A bestimmt. Findet sich eine Hypergastrinämie und
in der pH-Metrie ein hyperazider Magen, erfolgt zur Frage eines
zugrundeliegenden ZES ein Sekretinstimulationstest [28,29]. Geht
die Hypergastrinämie hingegen mit einem anaziden Magen (pH-
Metrie ohne Protonenpumpeninhibitor-Medikation) und einer
chronisch-atrophischen (Korpus-)Gastritis (CAG) einher, werden
die Parietalzell- und Intrinsic-Faktor-Antikörper bestimmt sowie
der Vitamin-B12-Spiegel und das Blutbild untersucht. Liegen die
Symptome eines Karzinoidsyndroms vor, wird zudem die 5-HIES-
Ausscheidung (HIES=5-Hydroxyindolessigsäure) im 24-h-Samme-
lurin (optional auch der Serotoninspiegel i.S.) bestimmt.

Pathologie, Metastasierungsrisiko und Prognose 
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Die neuroendokrinen Magenneoplasien werden nach der WHO in
gut differenzierte neuroendokrine Tumoren (NET), gut differen-
zierte neuroendokrine Karzinome und schlecht differenzierte neu-
roendokrine Karzinome unterschieden [15,16,22,25,34], wobei
der Terminus „Karzinoid“ mit den Begriffen gut differenzierter NET
und gut differenziertes neuroendokrines Karzinom gleichgesetzt
werden kann. Für diese Klassifizierung werden als Kriterien zu-
sätzlich zur histologischen Differenzierung der Nachweis von Me-
tastasen, die Infiltrationstiefe und die Angioinvasion herangezo-
gen. Die Stadieneinteilung soll möglichst nach TNM und die Gra-
duierung der neuroendokrinen Neoplasien soll heute auf der Basis
der proliferativen Aktivität (Ki-67-Index, Mitoserate) in G1, G2 und
G3 Tumore (Tab. 1 und 2) erfolgen [24]. Unabhängig von dieser
prognostischen Klassifizierung wurden aus der Gruppe der NET

des Magens von Rindi et al. [24] 3 biologisch relevante Typen defi-
niert, denen schließlich noch ein 4. Typ hinzugefügt wurde [15]. Im
Folgenden werden die 4 Typen von neuroendokrinen Neoplasien
des Magens vorgestellt (Tab. 3), die im konkreten Fall der WHO-
und der TNM-Klassifikation unterworfen werden.

Typ 1
70–80% aller gastralen NE Neoplasien entfallen auf diesen Typ.
Bei den betroffenen Patienten handelt es sich in der Mehrzahl
um Frauen zwischen 40 und 60 Jahren. Diese NET präsentieren
sich als multiple polypöse Schleimhautvorwölbungen im Kor-
pus und Fundus, die gewöhnlich kleiner als 1 cm sind [25]. Sie
treten im Zusammenhang mit einer autoimmunen chronisch-
atrophischen Gastritis und einer damit verbundenen ECL-Zell-
hyperplasie (ECL = enterochromaffine-like cell) auf. Ein hormo-
nelles Syndrom entwickelt sich nicht. Mikroskopisch sind die
Tumoren gut differenziert und trabekulär bis solid aufgebaut.
Die Proliferationsrate (Ki-67/MIB1-Index) liegt bei 2% oder dar-

Abb. 1 Epidemiologische Zunahme der Häufigkeit von neuroendokri-
nen Neoplasien des Magens, des Dünndarms, der Bauchspeicheldrüse
und des Rektums in den USA [20].
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kurzgefasst

Die Mehrzahl der Magenkarzinoide ist asymptomatisch. 
Die Diagnose erfolgt meist „en passant“ im Rahmen einer 
Magenspiegelung.

Tab. 1 Vorschlag für eine pTNM-Klassifikation der neuroendokrinen Neopla-
sien des Magens [24].

T – Primärtumor
TX Primärtumor kann nicht beurteilt werden
T0 kein Anhalt für Primärtumor 
Tis Carcinoma in situ, schwere Dysplasie (< 0,5 cm)
T1 Tumor infiltriert Lamina propria oder Submukosa 

und ≤ 1 cm
T2 Tumor infiltriert Muscularis propria oder Subserosa 

oder > 1 cm
T3 Tumor infiltriert die Serosa 
T4 Tumor infiltriert andere Organe

Bei multiplen Tumoren für jedes T (m) hinzufügen
N – regionäre Lymphknoten
NX regionäre Lymphknoten können nicht beurteilt werden 
N0 keine regionären Lymphknotenmetastasen 
N1 regionäre Lymphknotenmetastasen 
M – Fernmetastasen
MX Fernmetastasen können nicht beurteilt werden 
M0 keine Fernmetastasen
M1 Fernmetastasen
Klinische Stadien
Stadium 0 Tis N0 M0
StadiumI T1 N0 M0
Stadium Iia

IIb
T2 N0 M0
T3 N0 M0

Stadium IIIa
IIIb

T4 N0 M0
jedes T N1 M0

Stadium IV jedes T jedes N M1

Tab. 2 Vorschlag für ein Graduierungssystem der neuroendokrinen Neopla-
sien des Magens [24].

Grad Mitosenzahl
(10 HPF)1

Ki-67-Index
(%)2

G1 < 2 ≤ 2
G2 2–20 3–20
G3 > 20 > 20
110 HPF: high power field = 2mm2; Auswertung von mindestens 40 Feldern im 
Bereich höchster mitotischer Aktivität;
2MiB1-Antikörper; % von 2000 Zellen im Bereich höchster nukleärer Positivität
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unter. Immunhistologisch (und auch ultrastrukturell) lassen
sich ECL-Zellen und nur einzelne EC (Serotonin)-Zellen oder So-
matostatin-Zellen nachweisen. Die ECL-Zellen sind stark Chro-
mogranin-A-positiv, exprimieren VMAT2 (VMAT2=vesikulärer
Monoamintransporter 2), den vesikulären Monoamintranspor-
ter 2, und meist auch α-HCG [24]. Lymphknotenmetastasen
wurden zum Zeitpunkt der Diagnose in 2–9% der Fälle gefun-
den und v.a. bei Tumoren, die größer als 1–2 cm sind, die Mus-
cularis propria infiltrieren und/oder angioinvasiv sind
[25, 32, 33]. Todesfälle als Folge eines Typ-1-NET sind bislang
nicht beschrieben worden. Die 5- und 10-Jahres-Überlebensra-
ten unterscheiden sich nicht von jenen der Allgemeinbevölke-
rung [3, 12, 17, 32, 33].

Typ 2
5–6% aller gastralen NET entfallen auf diesen Typ. Er tritt multi-
pel als muköser-submuköser Tumor im Magenkorpus/-fundus
bei Patienten mit einer multiplen endokrinen Neoplasie Typ 1
(MEN1) und einem ZES als Folge eines duodenalen Gastrinoms
auf [2, 23]. Männer und Frauen sind gleichhäufig betroffen; das
mittlere Alter liegt bei 45 Jahren. Mikroskopisch sind es gut dif-
ferenzierte und trabekulär gestaltete Tumoren mit einer ge-
wöhnlich unter 2% liegenden Proliferationsrate. Immunhistolo-
gisch bestehen sie aus ECL-Zellen und sind damit VMAT2-posi-
tiv. Die Korpusmukosa, in der sich die Tumoren entwickeln,
zeigt hyperplastische Haupt- und Belegzellen und immer eine
ECL-Zellhyperplasie. Lymphknotenmetastasen wurden in 10–
30% der Fälle beschrieben, wobei es sich zumeist um Tumoren
handelte, die über 1–2 cm groß waren, eine Angioinvasion er-
kennen ließen und/oder in die muskuläre Wandschicht einge-
wachsen waren [23]. Todesfälle als Folge eines Typ-2-NET des
Magens wurden in weniger als 10% beschrieben. Das 5-Jahres-
Gesamtüberleben liegt allerdings nur bei 60–75% [12]. Dies ist
aber vor dem Hintergrund zu sehen, dass Typ-2-NET des Ma-
gens i.d.R. nicht zu Beginn, sondern erst nach langem Krank-
heitsverlauf (nach 15–20 Jahren) eines MEN1/ZES auftreten.

Erstaunlicherweise scheinen sich bei ZES-Patienten mit spora-
dischem Gastrinom nur im Ausnahmefall Typ-2-NET des Ma-
gens zu entwickeln. Hierfür könnte die unterschiedliche Dauer
der Hypergastrinämie (bei MEN1-Patienten länger als bei spora-
dischen ZES-Patienten) oder die besondere genetische Konstel-
lation der MEN1–Patienten verantwortlich sein [2].

Typ 3
14–25% entfallen auf diesen gastralen NET-Typ [25]. Als spora-
dische NE Neoplasie ist sie mit keiner weiteren, zugrundelie-
genden Erkrankung assoziiert. Das mittlere Alter der Patienten
liegt bei 50 Jahren. Die polypoiden, solitär auftretenden Tumo-
ren zeigen keine spezielle Lokalisation im Magen und sind nicht
mit einer ECL-Hyperplasie oder einer anderen Magenschleim-
hautveränderung assoziiert. Mikroskopisch finden sich solide
und trabekuläre Muster und oft eine Proliferationsrate, die über
2% liegt und damit die Proliferationsrate der Typ-1- und Typ-2-
NET deutlich überschreitet. Immunhistologisch finden sich in
den meisten Fällen ECL-Zellen mit Positivität für VMAT2. Die
meisten der Tumore sind zum Zeitpunkt der Diagnose größer
als 1–2 cm, infiltrieren die Muscularis propria und/oder zeigen
eine Angioinvasion. Bei diesen Tumoren muss generell mit regi-
onalen Lymphknotenmetastasen und Lebermetastasen gerech-
net werden (qAbb. 2). Todesfälle als Folge eines Typ-3-NET
wurden in 25–30% der Patienten beobachtet. Das 5-Jahres-Ge-
samtüberleben liegt knapp unter 50% [12, 25].

Bei singulären gut differenzierten Magenkarzinoiden ist die kor-
rekte klinische Einordnung in Typ 1 vs. Typ 3 besonders wichtig.
Das Vorliegen einer autoimmunen chronisch-atrophischen Gas-
tritis und der histologische Nachweis einer ECL-Hyperplasie des
Magens („gastric mapping“) sprechen für einen singulären Typ-
1-Magen-NET.

Typ 4
Die schlecht differenzierten neuroendokrinen Karzinome des Ma-
gens können als Typ 4 der neuroendokrinen Magenneoplasien be-
zeichnet werden, obwohl sie in der ursprünglichen Klassifikation
von Rindi et al. [24] nicht enthalten sind [15,17]. Es handelt sich
um seltene und sporadische Karzinome des Magens, die keine be-
vorzugte Lokalisation erkennen lassen. Betroffen sind vor allem äl-
tere (> 60. Lebensjahr) Männer. Die Tumoren haben zum Zeit-
punkt der Diagnose meist bereits eine erhebliche Größe (5–7 cm)
erreicht und sind exulzeriert [21,22]. Mikroskopisch handelt es
sich um solide Karzinome, die an klein- oder großzellige Bronchial-
karzinome erinnern und zahlreiche Mitosen sowie Angioinvasion
zeigen. Die Proliferationsrate liegt über 20–30%. Immunhistolo-
gisch sind die Tumorzellen generell positiv für Synaptophysin, da-
gegen nur vereinzelt für Chromogranin A. VMAT2 oder Hormone
können in der Regel nicht nachgewiesen werden. Schlecht diffe-

Tab. 3 Klinische Charakteristika der neuroendokrinen Magenneoplasien [25].

Gut differenzierte Magen-NET
(„Magenkarzinoide“)

Schlecht differenzierte neuro-
endokrine Magenkarzinome 

Typ 1 Typ 2 Typ 3 Typ 4
Anteil 70–80% 5–6% 14–25% 6–8%
Eigenschaften oft klein (< 1–2 cm) 

meist multipel
oft klein (< 1–2 cm) meist 
multipel

Solitär
oft > 2 cm

solitär
oft exulzeriert, > 2 cm

Assoziationen CAG MEN1/ZES Keine Keine
Histologie gut differenziert

G1
gut differenziert
G1

gut differenziert
G1/G2

schlecht differenziert
G3

Gastrin i.S. (sehr) hoch (sehr) hoch normal i.d.R. normal
Magen-pH Anazid Hyperazid normal i.d.R. normal
Metastasen < 10% 10–30% 50–100% 80–100%
Tumorbedingte Todesfälle keine < 10% 25–30% >> 50%
CAG = chronisch-atrophische Gastritis; MEN1 = multiple endokrine Neoplasie Typ1; ZES = Zollinger-Ellison-Syndrom; MEN1/ZES = ZES im Rahmen einer MEN1.
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renzierte neuroendokrine Magenkarzinome enthalten neben der
NE-Komponente gelegentlich auch eine Plattenepithel- und/oder
eine Adeno-Karzinomkomponente [21,22].

Da schlecht differenzierte neuroendokrine Karzinome i.d.R. erst im
fortgeschrittenen Stadium entdeckt werden, ist das Vorliegen von
Metastasen die Regel und die Hälfte der Patienten stirbt innerhalb
von 12 Monaten an der Erkrankung [18,19,20,21,22,24].

Therapie 
5 

Für die Therapieplanung und Überwachung ist der histologische
Differenzierungsgrad, die Angioinvasion, das Stadium und der
Typ des gastralen NET entscheidend. So sollen die auf die Muko-
sa-Submukosa beschränkten (T1), gut differenzierten (Typ 1
und 2) und ≤ 10–20 mm großen NET des Magens i.d.R. konser-
vativ behandelt und endoskopisch überwacht werden. Die NET,
welche zwar histologisch eine gute Differenzierung besitzen,
aber die Submukosa überschreiten (T2–T3), lymphogen metas-
tasiert haben und/oder eine Angioinvasion zeigen, sollen ope-
riert werden. Gleiches gilt für alle schlecht differenzierten (G3)
neuroendokrinen Karzinome und die singulären Typ-3-Magen-
NET. Der Endoskopie- und der Pathologiebefund sind also die
Grundlage für die Therapieentscheidung.

Management von gut differenzierten NET des Magens 
ohne Risikofaktoren
Patienten mit gut differenzierten (G1) NET des Magens vom Typ
1 oder Typ 2, die auf die Mukosa/Submukosa beschränkt sind,
nicht größer als 10–20 mm sind, nicht metastasiert haben und
nicht-angioinvasiv wachsen, werden konservativ behandelt und
endoskopisch überwacht; die 2-jährliche Gastroskopie ist hier-
bei Standard. Werden Typ-1- oder Typ-2-Magen-NET endosko-
pisch reseziert, soll das Resektat gezielt auf Zeichen der Angi-
oinvasion untersucht werden. Typ-1- oder Typ-2-Magen-NET
von 10–20 mm Durchmesser sollen und die kleineren (5–
10 mm) NET können (optional) endoskopisch abgetragen wer-
den. Werden die kleinen Tumore (< 10 mm) nicht endoskopisch
entfernt, sollen sie zumindest biopsiert werden.

Da gut ein Drittel der NET des Magens die Submukosa infiltrie-
ren [33], wurden eine Reihe von endoskopischen Techniken
vorgeschlagen [12, 26, 30]. Am häufigsten wird heutzutage die
endoskopische Mukosaresektion (EMR) durchgeführt [13].
Ebenfalls akzeptiert ist die klassische Polypektomie. Mit der en-
doskopischen Submukosadissektion (ESD) steht ein endoskopi-
sches Verfahren zur En-bloc-R0-Resektion von gastrointestina-
len Neoplasien zur Verfügung, das vor kurzem von Shimizu und
Kaminishi [30] auch für die endoskopische Therapie von Ma-
genkarzinoiden vorgeschlagen wurde. Es liegen hierzu noch kei-
ne Erfahrungsberichte vor. Andererseits wurden nach Polypek-
tomie/Mukosektomie von kleinen (≤ 20 mm), gut differenzier-
ten Typ-1-Magen-NET , die keine Lymphknotenmetastasen, kei-
ne Angioinvasion und keine Infiltration der Muscularis propria
aufwiesen, bislang keine Lokalrezidive beobachtet, die die Prog-
nose des Patienten beeinflusst hätten. Die endoskopische Abtra-
gung von Typ-1- bzw. Typ-2-Magen-NET dient der optimalen
Risikostratifizierung.

Typ-1-Magen-NET von 1–2 cm Durchmesser
Typ-1-Magen-NET von 10,1–20 mm Durchmesser werden der-
zeit in verschiedenen Zentren und in verschiedenen Ländern
unterschiedlich behandelt. Die gängigen Vorgehensweisen bein-
halten zum einen die endoskopische Abtragung gefolgt von der
endoskopisch-histologischen, einschließlich der endosonogra-
phischen Überwachung [10, 17, 25] und zum anderen chirur-
gisch-operative Therapieformen [1, 3, 4, 6, 10, 32, 33, 35, 37].
Wird beim chirurgischen Vorgehen nicht der gesamte Magen
entfernt, schließt sich der Operation wiederum die endosko-
pisch-histologische und endosonographische Überwachung des
Restmagens an. Kontrollierte prospektive Studien zu den unter-
schiedlichen Verfahrensweisen fehlen bislang.

Die derzeit vorliegenden retrospektiven Daten erlauben nicht, ei-
nen Überlebensvorteil einer der verschiedenen Therapiestrategien
zu belegen [1,3,4,6,10,17,25,32,33,35,37]. So war beispielsweise
in Japan in den 1970-1990er Jahren die (partielle oder totale) Gas-
trektomie die vorherrschende Therapiestrategie für Typ-1-Magen-
NET [10,37]. Interessanterweise hat ein ausgewiesenes chirurgi-
sches Zentrum vor kurzem eine Strategieänderung vorgenommen
und vorgeschlagen, japanische Patienten mit multifokalen Typ-1-
Magenkarzinoiden (multiplen, gut differenzierten neuroendokri-
nen Magentumoren) bis 20 mm Durchmesser konservativ zu be-
handeln und zu überwachen [10].

Die Empfehlung, gut differenzierte Magen-NET, die kleiner als
2 cm sind, primär zu operieren, wird allgemein akzeptiert,

Abb. 2 Endoskopiebilder von neuroendokrinen Magenneoplasien. A:
Multiple, gut differenzierte (G1) Typ-1-Magen-NET (3–6 mm) bei autoim-
muner chronisch atrophischer Gastritis und perniziöser Anämie. B: Multip-
le, gut differenzierte (G1) Typ-2-Magen-NET auf dem Boden eines Zollin-
ger-Ellison-Syndroms und einer multiplen endokrinen Neoplasie Typ 1
(MEN1) [25]. C: Gut differenzierter (G1) Typ-3-Magen-NET. D: Schlecht
differenziertes (G3), neuroendokrines Magenkarzinom (Typ 4) . Typ-3-Ma-
gen-NET und schlecht differenzierte neuroendokrine Karzinome (Typ 4)
treten singulär auf, Typ-1- und Typ-2-Magen-NET hingegen i.d.R. multifo-
kal.

kurzgefasst

Die histologische Klassifizierung und Graduierung der 
Magen-NET bilden die Grundlage für die Risikostratifizie-
rung und die Therapieentscheidung.
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wenn sich Hinweise für eine Angioinvasion, eine Infiltration der
Muscularis propria oder eine Lymphknotenmetastasierung er-
geben.

Gut differenzierte NET des Magens mit Risikofaktoren
Während in den USA gut differenzierte, nicht-metastasierte Typ-1-
und Typ-2-Magen-NET bis zu einem Durchmesser von 3 cm meist
konservativ oder minimal invasiv behandelt wurden [17], wurde in
Japan bei gut differenzierten Magen-NET, die größer als 1 cm wa-
ren, generell die Operation in Betracht gezogen oder gar empfoh-
len [32,33,37]. Vergleichende prospektive Studien zu den unter-
schiedlichen Vorgehensweisen fehlen bislang.

Heutzutage besteht in Europa ein weitgehender Konsens, dass
bei NET > 2–3 cm ein primär chirurgisches Vorgehen indiziert
ist [12, 17, 25, 32]. Auch sollen alle neuroendokrinen Karzinome
und dies unabhängig von ihrer Größe interdisziplinär diskutiert
werden. Allerdings sind viele Patienten mit Typ-1-Magen-NET
bei Diagnosestellung hochbetagt und leiden an signifikanten
Komorbiditäten. Deshalb kann im Einzelfall selbst bei Vorliegen
von Risikofaktoren das konservative oder minimal invasive Vor-
gehen der onkologischen Resektion vorzuziehen sein. In diesen
Fällen müssen die Vorteile aber auch die Risiken des konservati-
ven oder minimal invasiven Vorgehens verständlich und offen
mit dem Patienten besprochen werden.

Typ-2-Magen-NET
Empfehlungen für die medikamentöse oder chirurgische Thera-
pie von Typ-2-NET des Magens können sich nur auf Kasuistiken
oder kleine Fallserien stützen [2, 23]; es fehlen bislang Studien
an größeren Kollektiven von MEN-1-Patienten. Wird aber die
Indikation zur Operation gestellt, dann ist die totale Gastrekto-
mie einer Magenteilresektion vorzuziehen.

Typ-3-Magen-NET
Singuläre Typ-3-Magen-NET über 10 mm sollen primär operiert
werden, da sie bei Diagnosestellung meist die obengenannten Risi-
kofaktoren aufweisen. Liegt bereits eine Metastasierung in die Le-
ber vor, besteht prinzipiell eine Palliativsituation. Aufgrund der
günstigen Tumorbiologie von gut differenzierten NE Karzinomen
hat aber eine „debulking-Chirurgie“ und die Ablation/Resektion
von gut differenzierten Lebermetastasen einen festen Stellenwert
[28].

Schlecht differenzierte neuroendokrine Karzinome des 
Magens
Schlecht differenzierte (G3) neuroendokrine NET des Magens/
Magenkarzinome, die tumorbiologisch und morphologisch den
klein- und großzelligen neuroendokrinen Karzinomen der Lun-
ge gleichgesetzt werden können, eignen sich nicht für die endo-
skopische Lokaltherapie, selbst wenn ungewöhnlicherweise ein
T1-Stadium vorliegen sollte [26]. Sie müssen nach onkologi-
schen Standards reseziert werden, wenn es das Stadium noch
erlaubt, oder erhalten eine Chemotherapie, die der Behandlung
eines Kleinzellers der Lunge entspricht [22]. Bei primär rese-
zierten schlecht differenzierten neuroendokrinen Karzinomen
wird i.d.R. zu einer postoperativen Chemotherapie geraten
[21, 22]; allerdings fehlen auch hierzu kontrollierte Studien. Ob
das G3-Karzinom nodal positiv oder negativ ist, ist für die Indi-
kation zur Chemotherapie nicht ausschlaggebend. Lebermetas-
tasen können selbst bei nodal-negativen neuroendokrinen G3-
Karzinomen auftreten [26]. Für die antineoplastische System-

therapie von fortgeschrittenen G3-NE-Magenkarzinomen feh-
len kontrollierte Studien [9, 28]. Im klinischen Alltag orientiert
sich deshalb die medikamentöse Therapieempfehlung meist an
der für kleinzellige neuroendokrine Bronchialkarzinome.

Exokrin-endokrin differenzierte Karzinome des Magens
Karzinome des Magens, die zusätzlich zu Ihrer glandulären,
schleimproduzierenden (exokrinen) Komponente eine endokrine
Zellpopulation enthalten oder die aus einem glandulär-schleim-
produzierenden Adenokarzinom neben einem neuroendorkinen
Tumor („Kollisionstumor“) bestehen, sind bislang noch nicht be-
sprochen worden und sollen hier nur kurz erwähnt werden. Bei al-
len diesen Tumoren gilt der Grundsatz, dass die Prognose des vor-
liegenden Tumors durch den exokrinen Anteil bestimmt wird [31].
Dies bedeutet, dass primär operiert werden soll und sich das thera-
peutische Vorgehen dabei ganz nach den Leitlinien zur Behandlung
des gewöhnlichen Adenokarzinoms des Magens richtet.

Klinische Hypersekretionssyndrome
Ein Karzinoidsyndrom oder ein ZES entwickelt sich nur im Aus-
nahmefall [12, 14]. Stabile Somatostatinanaloga und α-Interfe-
rone kontrollieren das Karzinoidsyndrom bei 70–90% der Pati-
enten sehr effektiv [28]; sie sind die Medikamente der Wahl.
Aufgrund der besseren Verträglichkeit wird die Therapie i.d.R.
mit stabilen Somatostatinanaloga wie Octreotid oder Lanreotid
durchgeführt.

Beim ZES stellen Protonenpumpeninhibitoren die medikamentöse
Therapie der Wahl dar [28]. Oftmals ist eine kurative Resektion des
Gastrinoms (und der Metastasen) nicht möglich. Die exzessive
Freisetzung von Gastrin aus dem Gastrinom führt zur Übersäue-
rung des Magens. Protonenpumpeninhibitoren verhindern nicht
nur vollständig die rezidivierenden gastroduodenalen Erosionen/
Ulzera und die Refluxkrankheit, sondern auch die chronische Diar-
rhö. Die Dosierung des Protonenpumpenhemmers muss aber indi-
viduell angepasst werden; gelegentlich ist für die optimale Einstel-
lung eine Magen-pH-Metrie unter laufender PPI-Therapie erfor-
derlich. Andere säureblockierende Substanzklassen wie H2-Blo-
ckern oder Antazida haben bei der Langzeittherapie des ZES keinen
Stellenwert.

Früherkennung von Magen-NET 
5 

Die Vorsorgegastroskopie zur Früherkennung des Magenkarzinoms
ist bislang nur in wenigen Ländern Asiens, insbesondere in Japan
etabliert [11]. Jedoch auch ohne Vorsorgegastroskopie werden neu-
roendokrine Magenneoplasien zunehmend in früheren Stadien dia-
gnostiziert [14,17,18,19,20,32,33]. Wurden in den USA in den
1950er und 1960er Jahren noch 23,8% der NET des Magens im fort-
geschrittenen Stadium diagnostiziert, so sank deren Anteil in den
1990er Jahren auf 6,5–7,9% [17,18,19,20]. Aus Japan wird mit aktu-
ell 5,1% der niedrigste Prozentsatz an fortgeschrittenen Tumorstadi-
en bei Diagnosestellung berichtet [14]. Zeitgleich hat sich das 5-Jah-
res-Überleben der im SEER-Register erfassten Patienten mit neuro-
endokrinen Magentumoren von 51% in den 1970er und 1980er Jah-

kurzgefasst

(Neuro-) Endokrine Karzinome und endokrin-exokrin 
differenzierte Karzinome des Magens bedürfen der 
interdisziplinären Diskussion und Betreuung.
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ren, auf 63% in den 1990er Jahren [18,19,20] und laut dem jüngsten
Bericht von Landry et al. [17] schließlich auf 71% verbessert. Viele
der neuroendokrinen Magentumoren werden in der westlichen
Welt „en passant“ im Rahmen einer Gastroskopie diagnostiziert, die
unter anderer Indikationsstellung erfolgt. Obgleich keine systemati-
schen Vorsorgeprogramme implementiert wurden, hat diese endos-
kopische „en passant“-Früherkennung ganz offensichtlich zu einer
deutlichen Prognoseverbesserung bei Patienten mit NET des Magens
geführt [14,17,18,19,20,32,33].

Insbesondere kann jüngeren Patienten mit einer autoimmunen-
chronisch-atrophischen Gastritis zu einer endoskopisch-biopti-
schen Überwachung alle 3–5 Jahre geraten werden. Da sich bei
rund 23% der MEN1-Patienten Typ-2-Magenkarzinoide entwi-
ckeln, ist dies auch MEN1-Patienten zu empfehlen [2, 29]. Dabei
sollen systematisch Biopsien aus allen Magenbereichen sowie
aus allen polypösen knötchenartigen Veränderungen entnom-
men werden; als Untersuchungsintervall wird meist 2–3 Jahre
empfohlen. Die Indikation zur Duodenoskopie bei MEN1-Patien-
ten ergibt sich aus dem hohen Risiko für duodenale NET, insbe-
sondere für Gastrinome [29]. Kontrollierte prospektive Studien
zur Effektivität einer derartigen Überwachung fehlen noch.

Autorenerklärung: Die Autoren erklären, dass sie keine finanzi-
ellen Verbindungen mit einer Firma haben, deren Produkt in
dem Artikel eine wichtige Rolle spielt (oder mit einer Firma, die
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Konsequenz für Klinik und Praxis

3Magen-NET nehmen drastisch an Häufigkeit zu und werden 
zunehmend in frühen Stadien festgestellt.
3Gut differenzierte, multifokale Magen-NET (≤ 1–2 cm) sollen 

konservativ behandelt und endoskopisch überwacht werden; 
sie haben eine exzellente Prognose. (Neuro-)Endokrine Kar-
zinome müssen interdisziplinär betreut werden.


