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Sehr geehrte Leserinnen und Leser!

.Was Arzneien nicht heilen, heilt
das Messer. Was das Messer nicht
heilt, heilt moderne Reprodukti-
onstechnik”

so haben wir den fast 2400 Jahre
alten Ausspruch von Hippokrates
zeitgerecht modifiziert, als wir die
erste Ausgabe von ,Endometriose-
Aktuell” verdffentlichten. Seitdem
sind 6 Jahre vergangen, wobei nach
der Anfangseuphorie und den Anfangs-
erfolgen in den letzten zwei Jahren
leider keine Ausgabe erscheinen konn-
te. Die ehrenamtlich in der Stiftung-
Endometriose-Forschung engagierten
.Endometriose-Lobbyisten™ arbeiten
eben an vielen Baustellen! Zunachst
tbernehme ich nun die Leitung der Re-
daktion. Univ. Doz. Dr. med. G. Hudelist

(Villach), Prof. Dr. med. St. P. Renner
(Erlangen) und Prof. Dr. med. U. Ul-
rich (Berlin]) unterstiitzen mich. Wir
hoffen, dass unser Vorhaben gelingt
und unsere aktuellen Nachrichten
wieder nitzliche Informationen an
den wissenschaftlichen Beirat und
alle Endometriose-Interessierte ver-
mitteln.

Da die Zahl der Publikationen in
den letzten Jahren derart gestiegen
ist, dass nur noch Spezialisten auf
dem Laufenden sind, soll ,Endo-
metriose-Aktuell” zwei bis viermal
jahrlich wichtige Arbeiten aus der
Grundlagenforschung und Klink re-
ferieren und kommentieren. Ferner
werden wir tiber Endometriosekon-
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gresse, Fortbildungen und Infor-
mationsveranstaltungen berichten
und fur Diagnostik und Behandlung
wichtige Informationen - wie in die-
ser Ausgabe die Referate unserer
SEF-Sitzung auf dem DGGG Kon-
gress in Stuttgart - kurz und lesbar
darstellen. Die elektronische Form
erscheint uns weiterhin besonders
geeignet, da schnell, preiswert, fast
Uberall verfliigbar und wer lieber
Gedrucktes liest, kann sich , Endo-
metriose Aktuell” ausdrucken.

Ich wiinsche unserem Newsletter
viel Erfolg und hoffe auf ein posi-

tives Urteil nach der Lektlre.

Prof. Dr. med. K.-W. Schweppe




.ENDOMETRIOSE UNTERDIAGNOSTIZIERT - UBER-
THERAPIERT". ENDOMETRIOSE-SITZUNG AUF DEM
DGGG KONGRESS IN STUTTGART 2016

Bei der Beschaftigung mit der Fra-
ge, ab wann eine Endometriose als
Krankheit bezeichnet werden darf
- und bis wohin sie nicht mehr als
ein Befund ist, stoft
man schnell an Gren-
zen und ahnt, dass hier
der engere Bereich der
klinischen Medizin ver-
lassen und jener der
Philosophie  betreten
wird.

Zu unterschied-
lichen Zeiten
und in verschie-
denen Kulturen
wird ein und
derselbe Be-

ligen korperlichen, seelischen und
sozialen Wohlbefindens. . Krank-
heit” ware demnach die Stdrung
von ,Gesundheit”. Im Allgemeinen
Sozialversicherungsgesetz
lesen wir im § 120 Abs. 1 Z
1: .Krankheit ist ein regel-
widriger Korper- oder Gei-
steszustand, der die Kran-
kenbehandlung notwendig
macht”.

fund einmal als

Einfihrende Gedanken
Kann knapp ein Funf-
tel aller Frauen per se
Jkrank” sein, nur weil
der ,Befund Endome-
triose” in der Geschlechtsreife mit
einer solchen Prévalenz vorliegt (ob
diese Zahl stimmt, ist hier zweitran-
ging; natirlich finden sich in den
einschlagigen Studien verschiedene
Angaben]? Des weiteren: ist das
Vorhandensein von endometrium-
artigen Zellverbanden auflerhalb
des Cavum uteri viel ofter vielleicht
eine Variante, ein ganz ,normaler
Zustand”, dessen physiologische
Bedeutung sich uns einfach noch
nicht erschlossen hat?

Die WHO definiert den Begriff ,Ge-
sundheit” als einen Zustand vol-

Krankheit und
an andermal
als ,.normal”
empfunden.

Die Einordnung der die
.Normalitdt™ Uberschrei-
tenden Veranderungen
eines Menschen hangt wei-
terhin von seiner kulturel-
len Herkunft, seinen Tra-
ditionen und dem sozialen Umfeld
- und somit auch von der gesell-
schaftlichen Epoche, in der er lebt,
ab; will sagen: zu unterschiedlichen
Zeiten und in verschiedenen Kul-
turen wird ein und derselbe Befund
einmal als Krankheit und an ander-

mal als ,normal” empfunden.

Endometriose als

Befund und Krankheit

Warum haben nicht alle Frauen mit
Endometriose Symptome? Zwar
prasentieren die hierzu publizierten
Arbeiten durchaus widersprich-
liche Ergebnisse, aber in einigen
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Studien wird gezeigt, dass dies of-
fenbar fir viele vom ,Befund En-
dometriose” betroffene Frauen gilt
(Prescott et al. 2016). Véllig unklar
ist Uberdies, wie oft Endometri-
oseherde spontan verschwinden
(Abb. 1).

Da die Atiologie und Pathogenese
der Endometriose allen wissen-
Bemiihungen zum
Trotz nach wie vor unklar sind, gibt
es bisher keine kausale Therapie.
Zu den verschiedenen therapeu-
tischen Ansatzen kann nur auf we-
nige prospektive,
Studien zuriickgegriffen werden, so
dass sich die Arzte in ihrer bevor-
zugten Situation - Uber Therapien
zu verfiigen, deren Wirksamkeit in
eben solchen Studien nachgewie-

schaftlichen

randomisierte

sen werden konnte - hier nur selten
wiederfinden konnen. Um die Ver-
wirrung noch zu steigern, korreliert
das Ausmal3 der Endometriose nicht
bzw. nur schwach mit dem Grad der
dadurch verursachten Beschwerden.

In der giiltigen Leitlinie fiir die Dia-
gnostik und Therapie der Endome-
triose sind folgende Indikationen fur
eine Therapie zu lesen: Schmerzen,
ungewollte Kinderlosigkeit bzw. Ste-
rilitatund Organdestruktion mit kon-
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sekutiver Funktionseinbufle, z. B. an
Tube, Ovar (Cave unklare Raumfor-
derung), Ureter, Blase, Niere, Rek-
tum sowie andere Darmanschnitten
(Keckstein 2000, Ulrich et al. 2014).
Als absolute Indikationen diirfen die
Endometriose-bedingte Ureterste-
nose mit Hydronephrose, spontane
Darmperforationen (Decker, Ulrich
et al. 2004), relevante Darmsteno-

Es gibt wohl nur wenige
Erkrankungen in unserem
Fachgebiet, bei denen man

so rasch Gefahr lauft, zu

viel oder zu wenig zu tun.

sen, Blutungen (H&maskos, eine
extrem seltene Situation) und Tor-
sion (bei Endometriomen ebenfalls
selten) gelten. Umgekehrt darf man
demnach schlussfolgern, dass viele
Endometriosen Befunde und keine
therapiepflichtige Erkrankung sind,
wenn die Patientin beschwerdefrei
ist, kein Kinderwunsch besteht und
kein Organ in seiner Integritat bzw.
Funktion beeintrachtigt ist.

Insofern gibt es wohl nur wenige Er-
krankungen in unserem Fachgebiet,
bei denen man so rasch Gefahr
lauft, zu viel oder zu wenig zu tun.

ANSCHRIFT DES VERFASSERS:
Prof. Dr. med. U. A. Ulrich
Frauenklinik,
Martin-Luther-Krankenhaus
Caspar-TheyB-5Str. 27-31

14193 Berlin

E-Mail: u.ulrich@mlk-berlin.de

Abb.1: Vesikulire Reaktion des Peritoneums als Abwehrreaktion auf adhirentes desqua-
miertes Endometrium. ,,.Endometriose” aber nach wenigen Tagen phagozytiert und verschwunden.
© Schweppe, K.-W.

Abb.2: Vermehrte GefdBzeichnung durch Entziindung und Neoangiogenese (schwarzer Pfeil)
als Reaktion des Peritoneums auf die implantierten und invasiven kleinzystischen Endometri-
oseherde (gelber Pfeil).

© Schweppe, K.-W.
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Anamnese und Diagnostik als Basis einer
effektiven Behandlungsstrategie wser oo warns

Aufgrund haufig unspezifischer und
heterogener Symptomatik bleibt En-
dometriose eine klinisch mitunter
schwer fassbare Erkrankung, wes-
halb der Anamnese und Diagnostik
eine besonders wichtige Rolle ei-
nerseits in der Friherkennung an-
dererseits in der Einschatzung des
Ausmalfes der Erkrankung zukommt.
Bereits im Rahmen einer maglichst

weise gehabt. Es gibt mittlerweile
reichlich wissenschaftliche Evidenz
die die Prazision und Reproduzier-
barkeit der nicht-invasiven

Vorgehensweise zur Diagnostik bei
suspizierter tief-infiltrierender En-
dometriose verdffentlicht und im

Journal Ultrasound

sonographischen Diagnos-
tik von insbesondere tief-
infiltrierenden
trioselasionen belegt. Die
Kenntnis der Ausdehnung
der Erkrankung und des

Endome-

Rezente Studien
zeigen auch, dass
erfahrene Unter-
sucher hochgradig
reproduzierbare
Ergebnisse liefern.

in Obstetrics and
Gynecology frei zu-
ganglich gemacht.
Das stufenweise
Vorgehen und die
Durchfihrung der

konklusiven Anamne-
se gilt es Frauen zu
identifizieren, die ein
erhohtes Risiko fiir En-
dometriose haben um
eine weitere Diagno-
severzdgerung zu ver-
meiden.

Bereits im Rah-
men einer mog-
lichst konklusi-
ven Anamnese
gilt es Frauen
zu identifizieren,
die ein erhohtes

Organbefalles st
wesentlich fir die Planung
der operativen Maf3nahmen,
insbesondere wenn diese
einen interdisziplinaren Ein-
griff erforderlich machen.

Rezente Studien belegen ei-

Die Anwendung von
beispielsweise visual
analogue scales (VAS)
zur Objektivierung der
Beschwerden  kann
dabei hilfreich sein,
jedoch ist die Kor-
relation mit dem Ausmaf} der Er-
krankung nicht unbedingt gegeben
(Bourdel et al. 2015).

Sowohl von der Deutschen S2k
Leitlinie als auch von der ESHRE
Guideline werden ein strukturiertes
Vorgehen bei der klinischen Unter-
suchung und Diagnostik gefordert
(Ulrich et al. 2014, Dunselman et al.
2014). Die stetige Weiterentwicklung
der Transvaginalsonographie (TVS)
hat zuletzt zunehmenden Einfluss
auf die diagnostische Herangehens-

Risiko fur Endo-
metriose haben
um eine weitere
Diagnosever-
zogerung zu
vermeiden.

nerseits zwar eine Lernkur-
ve in der Prazision der Dia-
gnostik, zeigen andererseits
aber auch, dass erfahrene
Untersucher hochgradig re-
produzierbare Ergebnisse
liefern hinsichtlich Loka-
lisation, Ausdehnung und
Verschieblichkeit der Lasionen (Hu-
delist 2011, Tammaa 2015). Fiir die
Diagnostik von tief-infiltrierender
Endometriose des Rektums liefert
besonders die Beurteilung der Ver-
schieblichkeit des Uterus gegen-
iber dem Rektum (uterine sliding
sign) wesentliche Informationen
(Hudelist 2013).

Die Arbeitsgruppe International
Deep Endometriosis Analysis (IDEA)
group hat in einer Stellungnahme
kirzlich eine Empfehlung fir die
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Ultrasschall-Unter-
suchung und die Uberpriifung der
Verschieblichkeit des Uterus sind
in den nachfolgenden Abbildungen
dargestellt.

FAZIT: Das Erheben einer maglichst
konklusiven Anamnese, sorgfaltige
Diagnostik und vor allem die struk-
turierte Durchfiihrung der Transva-
ginalsonographie stellen die Basis
fur eine effektive Behandlungsstra-
tegie dar.

ANSCHRIFT DER VERFASSERIN:
Dr. med. Monika M. Wélfler
Frauenklinik der Med. Univ. Graz
Auenbrugger Platz 14,

A-8036 Graz
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Routine evaluation of uterus and adnexa
(+ sonographic signs of adenomyosis/
presence or absence of endometrioma) First step

Evaluation of transvaginal sonographic
‘soft markers’
(i.e. site specific tenderness and ovarian mobility) Second step

Assessment of status of POD using real-time
ultrasound-based ‘sliding sign’ Third step

Dynamic ultrasonography

Assessment for DIE nodules in
anterior and posterior compartments Fourth step

Abb. 1: Schema der stufenweisen Ausweitung der differenzierten Ultraschalluntersuchung.

Abb. 2: schemazeichnung zur Untersuchung des Uterusgleitens bei anteversio anteflexio
uteri (a) und bei retroversio retroflexio uteri (b)

[Abbildungen aus Guerriero and Condous et al. UOG 2016 Sep. 48(3):318-32. doi: 10.1002 /
u0g.15955].
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Der moglichen Koinzidenz einer
Adenomyosis uteri wird bei der
Behandlung der Endometriose zu
wenig Beachtung geschenkt. Die
Haufigkeit der Diagnose steigt mit
der kritischen Wahrnehmung und
Erfahrung sowohl des Gynakologen
als auch Pathologen.

Basierend auf MRT gestitzten Er-
hebungen findet sich bei 54% aller
Frauen mit Infertilitat,
Dysmenorrhoe oder dys-

Die Haufigkeit

onsbefund, Vaginalsonografie (Sen-
sitivitdt 82,5%; Spezifitdt 84,6%),
MRT (Sensitivitat 88%; Spezifitat
100%), Laparoskopie, Hysterosko-
pie, Biopsie und dem histologischen
Befund am Hysterektomiepraparat.

Bei abgeschlossener Familienpla-
nung stellt die Hysterektomie die
effektivste Therapie dar (Garcia u.
Isaacson). Die hdufigste Ursache fir
Blutungsrezidive  nach
Endometriumresektion

funktionellen  Blutungen der Diagno- bzw. -ablation ist das
eine Adenomyosg uF.erl se steigt mit Vorliegen e|n.er Adeno-
(De Souza et al.). Die Hau- e myose (K.R. Riley et al.].
. : der kritischen

figkeit der Adenomyose in

N Wahrnehmung :
Hysterektomiepraparaten Der Nutzen einer den
schwankt in der Litera- und Erfahrung Uterus erhaltenden ope-
sowohl des

tur zwischen 5% und 70%
(eigene Zahlen: 51%). Die
Inzidenz bei Frauen mit
peritonealer Endometri-
ose betragt 70% (Kunz et al.). In 35%
- 55% liegen gleichzeitig Leiomyome
vor (Azziz et al.).

35 % aller Adenomyose Falle sind
asymptomatisch. Jedoch ist die
Adenomyose bei perimenopausalen
Frauen der haufigste Grund fir dys-
funktionale Blutungen (G. Rizvil.
Prospektive Studien zeigten einen
signifikanten Unterschied bei den
Schwangerschaftstraten zwischen
Frauen mit Adenomyose (24,5 %) und
Frauen ohne Adenomyose (43,2 %).
(siehe Tabelle 1)

Die Diagnose basiert auf Symptomato-
logie (Menorrhagien, Dysmenorrhoe,
Metrorrhagien, Dyspareunie) Palpati-

Gynakologen als
auch Pathologen.

rativen Behandlung bei
Patientinnen mit Kin-
derwunsch bei fokaler
Manifestation der Ade-
nomyose ist durch Studien nicht
belegt. Alternativ werden Gestage-
ne, hormonelle Antikonzeptiva und
intrauterine Gestagen-freisetzende
Systeme verwendet (Fedele et al.).
(siehe Tabelle 2)

Die Anwendung interventionell-
radiologischer Verfahren wie Em-
bolisation (Bratby u. Walker) und
MRT-gesteuerter fokussierter Ul-
traschall (Fukunishi et al.] sollte zu-
nachst nur in Studien erfolgen.

Das nicht erkannte Vorliegen einer
Adenomyose kann Ursache fir das
Versagen bei konservativen bzw.
eingeschrankt radikalen Therapie-
ansatzen bei Endometriose sein.
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Arztlicher Leiter Klinisches
Endometriosezentrum

Frauenklinik Dr. Geisenhofer / Miinchen

(LITERATUR beim Verfasser)



Parameters

Adenomyosis (%)

Controls (%)

Implantation rate per ET

Clinical pregnancy rate*
Miscarriage rate®

Live birth rate2.P

18.8-31.0
19.0-59.5
(123/304, 40.5)
10.0-66.7
(77/241, 32.0)
10.5-39.6
(88/328, 26.8)

=30

26.3-74.2
(628/1262, 49.8)
2.8-46.7
(97/687, 14.1%)
20.8-61.6
(123/331, 37.1)

Tab. 1: Adenomyose und Infertilitdt (Vercellini et al.; Benagiano et al.)

Drugs Symptom control® Adverse events

SERM Unsatisfactory Well-tolerated, hot flush, leg cramp, hypercoagulation, status

SPRM Good to excellent Well-tolerated, headache, nausea, fatigue and dizziness

Progestins Good to excellent Irregular bleeding, nausea/vomiting, mood swings, hot flush, increased body weight

Gestrinone Good Seborrhea, hypertrichosis and increased body weight, and the risk of metabolic syndrome,
such as unfavorable effects on serum cholesterol lipoprotein distribution

Al Unsatisfactory to fair Frequent and intolerable hypoestrogenic side effects, including vasomotor syndrome, genital
atrophy and mood instability, and a negative impact on bone health, also possible bad influence
on cardiovascular health

oc Good to excellent Irregular bleeding, hypercoagulation status, nausea/vomiting, headache

Danazol Good to excellent Seborrhea, hypertrichosis and increased body weight, and the risk of metabolic syndrome,
such as unfavorable effects on serum cholesterol lipoprotein distribution

LNG-IUS Excellent Irregular bleeding, abdominal pain

GnRH-a Excellent Frequent and intolerable hypoestrogenic side effects, including vasomotor syndrome, genital

atrophy and mood instability, and a negative impact on bone health, also possible bad influence
on cardiovascular health

Al = aromatase inhibitor; GnRH-a = gonadotropin-releasing hormone agonist; LNG-IUS = levonorgestrel-releasing intrauterine system; OC = Oral
contraceptives; SERM = selective estrogen receptor modulator; SPRM = selective progesterone receptor modulator.

aSymptom control: unsatisfactory (exacerbation or improvement < 25%); fair (improvement 25-50%); good (improvement 50-75%);

and excellent (improvement > 75%).

Tab. 2: Medikamentése Therapie (K.-Tsui et al.)
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Die Adenomyose oder Endometri-
osis uteri interna ist eine haufige
gutartige Erkrankung der Frau im
geschlechtsreifen Alter und oft-
mals verantwortlich fir Symptome
wie Blutungsstorungen
und Dysmenorrhoe.
Adenomyose hat auch
einen negativen Ein-
fluss auf die Fertilitat
der Patientin. Die In-

Um Patientinnen
mit Kinderwunsch
und/oder Endo-
metriose richtig

nierung was die Schmerzkontrolle
angeht. Frauen mit Adenomyose
haben auch nach radikaler Resek-

tion von tief-infiltrierender Edno-
metriose signifikant schlechtere
Erfolgsraten fir eine
Schwangerschaft. Li egt
eine tief-infiltrierende
Endometriose vor, so
findet sich in fast 50
% dieser Patientinnen

behandeln zu

zidenz der Adenomy-
ose ist nicht sicher
bekannt, da die Erkran-
kung oftmals nur nach
einer  Hysterektomie
im Sinne eines patho-
logischen  Zufallsbe-
fundes diagnostiziert wird. Unter-
sucht man Hysterektomiepraparate
auf Adenomyose, so findet sie sich
unabhangig von der Indikation in
etwa 30 % der Organe. Bei Patien-
tinnen mit der OP-Indikation Dys-
menorrhoe und Blutungsstorung
verdoppelt sich dieser Anteil etwa.
Es ist davon auszugehen, dass die
Adenomyose aber auch bereits bei
deutlich jingeren Frauen eine Rolle
spielt und fir Schmerz und In- bzw.
Subfertilitat verantwortlich ist.

Um Patientinnen mit Kinderwunsch
und/oder Endometriose richtig be-
handeln zu konnen, ist es also we-
sentlich zu wissen, ob eine Adeno-
myose vorliegt oder nicht. Dies wird
an den folgenden Beispielen deut-
lich. Frauen mit Adenomyose profi-
tieren signifikant weniger von einer
laparoskopischen Endometriosesa-

konnen, ist es
also wesentlich
ZU wissen, ob eine
Adenomyose vor-
liegt oder nicht.

auch eine Adenomyose.
Untersuchungen zeigen,
dass auch die Schwan-
gerschaftsraten  nach
IVF bei Frauen mit Ade-
nomyose deutlich nied-
riger sind als bei Frauen
ohne Adenomyose. Das prathera-
peutische Erkennen einer Adeno-
myose kann also entscheidenden
Einfluss auf das Therapiekonzept
haben. Die Diagnose
oder der Ausschluss der
Adenomyose muss also
stets Teil der Diagnostik
sein.

Die Diagnose der Ade-
nomyose ist allerdings
schwierig. Das Gewin-
nen von beweisenden
Biopsien ist problematisch, insbe-
sondere bei jungen Frauen mit Kin-
derwunsch. In vielen Fallen kann
bereits die Anamnese mit Blutungs-
storungen und Dysmenorrhoe die
Richtung weisen. Die transvaginale
Ultraschalluntersuchung (TVS) ist
dann Mittel der Wahl als glnstige
Methode, die in jeder Facharzt-
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Das Gewinnen
von beweisenden
Biopsien ist
problematisch,
insbesondere bei
jungen Frauen mit
Kinderwunsch.

praxis zur Verfligung steht. In den
vergangenen Jahren wurden in der
Literatur verschiedene Parameter
des 2D-TVS bei Adenomyose be-
schrieben.

Erganzend kommen der 3D-Ultra-
schall, der Dopplerultraschall und
die  Magnetresonanztomographie,
insbesondere bei zusatzlichen My-
omen, in Frage. Die Zuverlassigkeit
der einzelnen Ultraschallzeichen
beim 2D-TVS wird jedoch in den
einzelnen Publikationen sehr un-
terschiedlich eingestuft. Eine klare
Vorgehensweise zur Erkennung der
Adenomyose ist bislang nicht be-
schrieben.

Ziel der AdenomyoSono-Studie ist
es die Zuverlassigkeit einer stan-
dardisierten transvaginalen 2D-Ul-
traschalluntersuchung
in der Diagnostik der
Adenomyose zu unter-
suchen und die einzel-
nen Parameter auf ihre
Bedeutung fur die Dia-
gnostik zu Uberprufen.
In insgesamt 21 zertifi-
zierten Endometriose-
zentren wurden pra-
menopausale Frauen mit geplanter
laparoskopischer Hysterektomie in
die Studie eingeschlossen. Praope-
rativ wurden alle Patientinnen der
standardisierten transvaginalen Ul-
traschallunteruchung unterzogen,
bei der insgesamt 9 beschriebene
Ultraschallzeichen der Adenomy-
ose (Myometrane Zysten, suben-
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dometriale Verdickung, subendo-
metriale Mikrozysten, Asymmetrie,
Vegrosserung des Uterus, Frage-
zeichenphdanomen, Heterogenitat
des Myometriums, hyperechogene
myometrane Lasionen und myome-
trane Striae) untersucht wurden.
Das Ergebnis wurde mit dem Resul-
tat der histologischen Untersuchung
verglichen.

Erste Ergebnisse zeigen, dass die
Adenomyose in einigen Zentren mit
einer Genauigkeit > 90 % vorher-
gesagt werden konnte. Allerdings
zeigte sich auch eine hohe Rate an
falsch-positiven Befunden. Beim
Vorliegen der Parameter myome-
trane Striae, subendometriale Mi-
krozysten, myometrane Zysten und
subendometriale Verdickung zeigte
sich besonders haufig eine Adeno-
myose, wahrend die Faktoren Asym-
metrie, uterine Grosse und Hetero-
genitat eher unspezifisch sind. Die
endgiiltigen Daten der Studie wer-
den in Kirze publiziert.

Ein Problem dieser und auch vieler
anderer Studien ist der Altersdurch-
schnitt der untersuchten Frauen.
Mit Gber 40 Jahren liegt dieser sehr
hoch. Es bleibt zu klaren, ob mit der
beschriebenen Methode auch bei
jungeren Frauen mit Kinderwunsch
die Adenomyose zuverlassig genug
diagnostiziert werden kann. Liegen
eindeutige Zeichen wie subendome-
triale Zysten oder myometrane Zy-
sten vor, so bietet sich die gezielte
hysteroskopische oder laparosko-
pische Biopsie oder Resektion an.
Die Diagnose kann so oftmals ge-
sichert werden. Gerade die Grup-
pe junger Patientinnen mit Ade-
nomyose kann zukilinftig von einer
klaren Diagnosestellung profitie-
ren. Weitere Studien zur Diagnos-

Abb.1: Gut erkennbar sind Striae im Myometrium, die durch die Pfeile gekennzeichnet sind

(Fahrradspeichen-Phdnomen).

Abb.2: groBe, irregulir begrenzte, subendometriale Zyste innerhalb des Myometriums
(Messung = 6 mm).

tik missen also folgen, aber auch
zu den therapeutischen Optionen
wenn die Adenomyose als Ursache
der Beschwerden gesichert ist und
eine kontrazeptive Methode ebenso
wenig zur Wahl steht, wie eine
Hysterektomie.
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Ca. 10 % aller Frauen im reproduk-
tiven Alter sind von Endometriose
betroffen, wobei der Prozentsatz
bei Frauen mit Infertilitat auf ca.
40% ansteigt. Eine der effektivsten
Therapieoptionen zur  Erfillung
des Kinderwunsches ist
die operative Sanierung
durch die komplette Era-
dikation von
trioseherden. Nur, die
Endometriose ist eine

Endome-

Erkrankung mit multi-
plen Erscheinungsformen
(peritoneale Endometri-
ose, Endometriomle], tief infiltrie-
rende Endometriose, Adenomyose,
Endometrioserezidiv). Gerade die
Behandlung der Endometriose, im
Bezug auf Heterogenitat des Endo-
metriosekollektivs, bei Patientinnen
mit frustranem Kinderwunsch stellt
eine besondere Herausforderung dar.

Die interdisziplindren S2k-Leitlinie
fur die Diagnostik und Therapie
der Endometriose betont die ent-
sprechenden Erfahrungen und Fer-
tigkeiten in der operativen Fertili-
tatstherapie sowie die Kooperation
mit der Reproduktionsmedizin als
Voraussetzung fir die Behandlung
von Frauen mit Endometriose und
unerfilltem Kinderwunsch (1). Zur
Verbesserung der Fertilitat wird
bei Frauen mit unerfilltem Kin-
derwunsch und Endometriose eine
operative Entfernung der Implan-
tate empfohlen.

Bei Patientinnen mit Endometri-
osezysten ist das Ausschalen des

Die Endome-
triose ist eine
Erkrankung
mit multiplen
Erscheinungs-
formen.

Endometrioms der Fensterung und
Koagulation bezlglich der spon-
tanen Schwangerschaftsrate tber-
legen. Der Effekt von ovariellen En-
dometriomen auf das IVF-Ergebnis
ist unklar. In systematischen Uber-
sichten wurde gezeigt,
dass Endometriome vor
IVF bzgl. des Erfolges
(d.h., Schwangerschafts-
raten) nicht operativ be-
handelt werden miissen
(1). Andererseits wird die
Punktion erleichtert und
das Infekti-
onsrisiko vermindert.

Auch wenn der

werden (1). Unsere eigenen Daten
unterstitzen diese Empfehlungen.

123 Patientinnen wurden in einer
retrospektiven Studie in unserer
Klinik eingeschlossen. In der er-
sten Studiengruppe wurden Frauen
mit  Kinderwunsch ohne zuvor
durchgefiihrte ~ ART-MafB3nahmen
(Abbildung 1], in einer zweiten Stu-
diengruppe Patientinnen mit bereits
durchgefihrter IVF-Behandlung
untersucht. Alle Patientinnen er-
hielten eine komplette operative
Sanierung der Endo-
metriose, aufler bei
Patientinnen mit einer

Dariiber hinaus muss
die - sehr seltene -
Moglichkeit eines Ova-

kausale Zusam-
menhang zwischen
Endometriose und
Infertilitat bislang

hochgradigen Endo-
metriose (rASRM V]
in der IVF-Gruppe, die

rialkarzinoms auf dem
Boden einer Endome-
triose bedacht werden.
Fir die tief infiltrieren-
de Endometriose wird
die Datenlage kontro-
vers diskutiert. Einige
nicht-randomisierte
Arbeiten zeigen, dass
die Resektion einer TIE die spon-
tane und IVF-induzierte Schwan-
gerschaftsrate verbessern kann.
Anderseits, als Ergebnis einer Fall-
Kontrollstudie, dagegen
nach radikaler, retroperitonealer
Resektion der TIE - mit signifikant
hoherer Komplikationsrate - kein
zusatzlicher Vorteil auf die repro-
duktive Funktion im Vergleich zu
einer Entfernung von lediglich in-
traperitonealen gezeigt

cen dar.

konnte

Herden
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nicht komplett
aufgeklart ist, stellt  pje
die Endometriose
eine bedeutende
Einschrankung der
Konzeptionschan-

eingeschrankt radi-
kal operiert wurden.
Studie
Schwangerschaftsra-
te und Time to preg-
nancy nach radikaler
Sanierung der Endo-
metriose.

erfasst

In der ersten Studiengruppe wurden
64 Patientinnen (70,33%) nach einer
radikalen Endometriosesanierung
schwanger, davon 53 Patientinnen
in rARSM [+1l Stadium (81,54%]) und
11 Patientinnen in rARSM Il1+V Sta-
dium (42,31%) (Abbildung 2).

In  der zweiten Studiengruppe
wurden 17 Patientinnen (53,12%)
schwanger, davon 13 Patientinnen
in rARSM [+l Stadium (54,17%) und
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4 Patientinnen in rARSM IlI+1V Sta- LITERATUR:
. National German Guideline (S2k): Guideline for
0
dium [50 /0]' the Diagnosis and Treatment of Endometriosis:
Long Version - AWMF Registry No.015-045.

Auch wenn der kausale Zusammen-
Ulrich U, Buchweitz 0, Greb R, Keckstein J,

hang zwischen Endometriose und von Leffern |, Oppelt P, Renner SP, Sillem M,
Infertilitat bislang nicht komplett Stummvoll W, De Wilde RL, Schweppe KW; Ger-
o . . man and Austrian Societies for Obstetrics and
aufgeklart ist, stellt die Endometri-
Gynecology.
ose eine bedeutende Einschrankung Geburtshilfe Frauenheilkd. 2014 Dec;

der Konzeptionschancen dar. Die VAT,

komplette operative Sanierung bei

minimaler und milder sowie mode-

ANSCHRIFT DES VERFASSERS:

Priv. Doz. Dr.med. Admir Agic

AnStieg der SChwangerSChaftSf“ate Leitender Oberarzt, Frauenklinik Baden-Baden/

und zu einer VerkUrzung der Time Bihl, Klinikum Mittelbaden, Standort Biihl
Robert-Koch-5tr.70, 77815 Bihl
to pregnancy.

rater Endometriose fiihrt zu einem

Keine Vorbehandlung - alleinige OP: 91 Patientinnen

davon rASRM (I + 11) davon rASRM (l11 + V)

71,43 % 28,57 %

Zeit des unerfiillten Kinderwunsches bis zur OP: 33,87 Monate

Abb. 1: Studiengruppe | - Frauen mit Kinderwunsch ohne zuvor durchgefiihrte ART-MaBnahmen

Keine Vorbehandlung - alleinige OP: 91 Patientinnen

schwanger 70,33 % = 64 Patientinnen
davon rASRM (I + 11) 81,54 % = 53 Patientinnen
davon rASRM (l11 + V) 42,31 % = 11 Patientinnen

Time to pregnancy: 11, 79 Monate

Abb. 2: Studiengruppe | - Schwangerschaftsrate und Time to pregnancy nach Endometriosesanierung
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Endometriose ist eine chronische
Krankheit, die 10-30% aller Frauen

im gebarfahigen Alter ) )
betrifft. Neben Dysme- ~ Mit dem Ziel
norrhoe und rezidivie-
renden Unterbauch-

schmerzen steht bei Im Detail zu

die Risiken fur
Endometriose

woche, haben Frauen mit Endome-
triose ein erhohtes Risiko fir eine
Eileiterschwangerschaft
und erleiden fast doppelt so
haufig eine Fehlgeburt. An-
gaben zu Plazenta praevia,
Frihgeburtlichkeit, Wach-

vielen  Patientinnen  beziffern, wurde tumsretardierung und Pra-
eine  Endometriose-  eine selektive eklampsie differieren. Fir
bedingte  Subfertili- Literatur- einen vorzeitigen Blasen-
tat im Vordergrund.  recherche sprung, Schwangerschafts-
Auch wahrend einer durchgefiihrt. diabetes und Schwanger-

Schwangerschaft be-

sitzen Frauen mit Endometriose ein
héheres Risiko eine Komplikation
zu erleiden. Mit dem Ziel die Risiken
fir Endometriose im Detail zu bezif-
fern, wurde eine selektive Literatur-
recherche durchgefihrt.

Die Angaben zu Komplikationen
in der Friuhschwangerschaft sind
eher heterogen. Nach Adjustierung
fur Alter und Schwangerschafts-

KOMPLIKATION

Subfertilitat

Frihaborte

IUGR
Frihgeburtlichkeit
Praeklampsie, Hypertonie
vorzeitiger Blasensprung
Gestationsdiabetes

Schwangerschaftscholestase

schaftschole-
stase ist Endometriose
kein Risikofaktor.

Neben der haufigen,
oberflachlichen Lokali-
sation am Peritoneum,
wachst die Endometri-
ose auch tief-infiltrie-
rend z.B. in die Harnblase, Rek-
tum oder andere Darmabschnitte
Schwerwiegende maternale

auftreten.

ein.

ENDOMETRIOSEBEDINGT?

JA, Besserung durch Sanierung,
OR=1,97

JA,OR =17,
nach Sanierung bei ART geringer

tendenziell eher NEIN
Unklar
Unklar
NEIN
NEIN
NEIN
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Schwerwiegende
maternale Schwanger-
schaftskomplikationen
konnen bei Vorliegen
einer tief-infiltrie-
renden Endometriose

Schwangerschaftskomplikationen
konnen bei Vorliegen einer tief-infil-
trierenden Endometriose (TIE) auf-
treten. Zu diesen schwerwiegenden
Komplikationen gehoren die spon-
tane intraabdominale Blutung, die
Uterusruptur, die Darmperforation
und die Ruptur von Endometriose-
zysten. Speziell die Dezidualisie-
rung der Endometriose ist Ursache
fur viele der Komplikationen wah-
rend der Schwangerschaft.

Speziell in der
zweiten Schwan-
gerschaftshalfte
und wahrend der
Geburt sind En-
dometriosepatie-
ninnen gefahrdet
eine solche Kom-
plikation zu erleiden. Am Beispiel
Colo-rectaler Endometriosen konn-
te gezeigt werden, dass unabhangig

DATENLAGE

eindeutig

eindeutig

relativ homogen
heterogen
heterogen
eindeutig
eindeutig

eindeutig
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von einer vorherigen Sanierung, ein
hohes Risiko fir Komplikationen bei
Entbindung fir die Mutter und das
Neugeborene besteht.

Geschatzt wird die Inzidenz einer
spontanen, intraabdominalen Blu-
tung auf ca. 0,4 % aller Endome-
triosepatientinnen. Fallberichte
zu Uterusrupturen aufgrund einer
Adenomyosis uteri - ohne vorhe-
rige Operation - sind eine Raritat.
Sowohl der Auspragungsgrad der
Endometriose, als auch der Grad
der Radikalitat bei der Sanierung
konnen das Risiko der Endometri-
ose-assoziierten Komplikationen in
der Schwangerschaft beeinflussen.
Eine generelle Empfehlung zur
Sanierung einer TIE oder zum Ge-

Endometriose ist eine gutartige
Erkrankung, die durch das Vorhan-
densein von Endometri-

umgewebe auBerhalb
der Gebarmutterhohle
definiert ist. Obwohl die
genaue Pravalenz un-
bekannt ist, da grofle
Kohortenstudien fehlen,
leiden schatzungsweise
10 bis 15 Prozent aller
Frauen im gebarfahigen
Alter an dieser Erkran-
kung. Es ist bekannt,
dass bei Frauen, die unter Endo-
metriose leiden, die Fertilitat beein-
trachtigt ist. Endometriose wird je-

Die bisher
vorliegenden
Daten lassen
eine erhohte
Sectiorate bei
von der Erkran-
kung betrof-
fenen Frauen
vermuten.

burtsmodus kann nicht ausgespro-
chen werden. Die Entbindung einer
von TIE betroffenen Patientin sollte
nach Maoglichkeit in einem Perina-
talzentrum der Stufe | oder einer
ahnlichen Einrichtung, mit zusatz-
licher Expertise auf dem Gebiet der
operativen Behandlung der TIE, er-
folgen.

ANSCHRIFT DES VERFASSERS:
Dr. med. Alexander Boosz

Oberarzt der Frauenklinik
Stadtisches Klinikum Karlsruhe
Moltkestr. 90, 76133 Karlsruhe

doch auch mit einer erhohten Rate
an  Schwangerschaftskomplikati-
onen in Zusammenhang
gebracht. Hierzu zahlen
zum Beispiel ein hoheres
Risiko fiir ektope Schwan-
gerschaften, Praeklamp-
sie, Frihgeburtlichkeit,
Plazenta praevia oder
peripartale Blutungen.
So gibt es beispielsweise
Berichte von schweren in-
traperitonealen Blutungen
bei Endometriosepatien-
tinnen, bei denen es zu einer Dezi-
dualisierung der Endometrioselasi-
onen gekommen ist.
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Wahrend zum Thema endometri-
Schwangerschafts-
komplikationen einige publizierte
Daten vorliegen, haben sich nur
wenige Studien mit dem Geburts-
modus bei Frauen mit Endometri-

oseassiziierte

ose auseinandergesetzt. Die bisher
vorliegenden Daten lassen jedoch
eine erhohte Sectiorate bei von der
Erkrankung betroffenen Frauen

vermuten.

Aus diesem Grund fiihrten wir eine
Studie durch, im Rahmen derer das
geburtshilfliche Outcome bei Frauen
mit tief infiltrierender Endometriose
evaluiert werden sollte. In die Studie
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wurden alle Patientinnen, die eine
histologisch verifizierte, tief infil-
trierende Endometriose aufwiesen
und zwischen dem 1. Janner 2009
und dem 31.12.2013 in unserem
Zentrum operiert wurden,

Die durchschnittliche Zeitspanne
zwischen Operation und Geburt war
bei Frauen, die spontan entbunden
haben langer als bei jenen Patien-
tinnen, die per Sectio entbunden

haben (22.7 Monate

sowie bis zum 31.03.2015 an
unserer Klinik entbunden
haben, eingeschlossen.

51 Frauen erfiillten alle Kri-
terien und das durchschnitt-
liche Alter der Teilnehmerin-
nen betrug 29.2 Jahre. Bei

Unsere Studie ist
die erste, die das
geburtshilfliche
Outcome nach
Operation bei tief
infiltrierender
Endometriose
beschreibt.

versus 19.7 Monate),
wobei dieser Un-
terschied nicht sta-
tistisch  signifikant
war.

In unserem Kollek-
tiv kam es bei den
Frauen mit Spontan-

14 Patientinnen waren die

Vagina oder das Septum rectovagi-
nale durch Endometriose befallen
(ENZIAN A), bei 30 Frauen waren die
Ligamenta rectouterinae, die Para-
metrien, die Beckenwand oder die
Ureteren betroffen (ENZIAN B), und
8 Patientinnen wiesen einen Befall
des Rektums auf (ENZIAN C).

In unserem Kollektiv hatten 31
Frauen (60.8%) eine Spontange-
burt, bei 20 Frauen (39.2%) wurde
eine Sectio durchgefiihrt. Von den
Frauen, die mittels Sectio entbun-
den haben, war bei 11 eine primare
Sectio als Geburtsmodus geplant,
wobei in 4 Fallen die Sectio auf-
grund der vorbekannten Endome-
trioseerkrankung indiziert wurde.

geburt zu keinen ho-
hergradigen Dammrissen. 3 Frauen
(9.7%) eritten bei der Geburt einen
Vaginalriss.

Tabelle 1 zeigt das geburtshilfliche
Outcome jener Frauen, bei denen
das Kompartiment ENZIAN A von
der Erkrankung betroffen war. Von
den 14 Patientinnen hatten 5 Frauen
eine Spontangeburt, wobei es wah-
rend der Geburt bei keiner Patientin
zu einem Vaginalriss kam.

Tabelle 2 zeigt die Ergebnisse bei
denen das Rektum von der Erkran-
kung betroffen war (ENZAN CJ. In
dieser Gruppe hatten nur 2 Frauen
eine Sponatngeburt, wahrend der
Grofiteil per primarer Sectio ent-

14

bunden wurde. Eine Frau entschied
sich trotz zuvor durchgefihrter
Rektumresektion fir eine Spontan-
geburt, wobei es zu keiner Verlet-
zung der Anastomose kam.

Unsere Studie ist die erste, die das
geburtshilfliche Outcome nach Ope-
ration bei tief infiltrierender Endo-
metriose beschreibt.

Die Ergebnisse zeigen, dass Frauen
mit tief infiltrierender Endometri-
ose ein erhohtes Risiko fir eine Ent-
bindung per Sectio aufweisen, wenn
die Kompartimente A oder C betrof-
fen sind oder eine Rektumresektion
durchgefihrt wurde.

In unserem Kollektiv zeigte sich bei
Spontangeburt kein erhohtes Risiko
fir hohergradige Dammrisse, auch
wenn in der Vergangenheit ein En-
dometrioseherd aus der Vaginal-
wand exzidiert oder eine Rektumre-
sektion durchgefihrt wurden.

ANSCHRIFT DES VERFASSERS:

Univ.- Prof. Dr. Peter Oppelt MBA,

Vorstand der Universitatsklinik fiir Gynakologie,
Geburtshilfe & Gyn. Endokrinologie,

Kepler Universitatsklinikum GmbH.
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4020 Linz, Krankenhausstraf3e 26-30
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AN A AN B A N0 BUR 0D A ALR
1 3 3 3 Ja Sekundare Sectio
2 3 3 3 Primare Sectio
3 2 0 2 Primare Sectio
4 2 2 1 Ja Primare Sectio
5 2 2 0 Spontangeburt Nein
6 2 2 0 Sekundare Sectio
7 2 0 0 Spontangeburt Nein
8 1 2 2 Spontangeburt Nein
9 1 1 1 Primare Sectio
10 1 1 1 Primare Sectio
1 1 0 0 Sekundare Sectio
12 1 0 0 Spontangeburt Nein
13 1 2 0 Sekundare Sectio
14 1 1 0 Ja Spontangeburt Nein

Tabelle 1: Patientinnen mit Befall des Kompartiments ENZIAN A

ENZIAN B | ENZIAN C | EROFFNETE VAGINA REKTUM-RESEKTION GEBURTSMODUS

1 3 Sekundare Sectio
2 3 Ja Primare Sectio
3 2 0 2 Ja Primare Sectio
4 1 2 2 Ja Spontangeburt
5 2 2 1 Ja Ja Primare Sectio
6 0 2 1 Spontangeburt
7 1 1 1 Ja Primare Sectio
8 1 1 1 Primare Sectio

Tabelle 2: Patientinnen mit Befall des Kompartiments ENZIAN C
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AKTUELL - DISKUTIERT

Passend zu dem Ubersichtsreferat
von Herrn A. Boosz auf unserer En-
dometriosesitzung auf dem DGGG
2016 erschien kirzlich eine japa-
nische Arbeit zu diesem
Thema'.

Frauen mit

ten von 9186 Frauen mit Einlings-
schwangerschaften, die als Geburt,
Totgeburt oder Abort endeten. Die
Daten stammen aus der Japa-
nischen ,Enviroment &
Children’s Study”, die

Die Ergebnisse dieser
grof3en prospektiven
Kohorten-Studie liefern
weitere Hinweise, dass
die Endometriose ein
Risikofaktor fiir geburts-
hilfliche Komplikationen
ist; die Risikoerhohung
betrifft sowohl Frauen

Endometriose
sind oft infer-
til, erhalten
deshalb Maf3-
nahmen der
assistierten
Reproduktion,
welche selbst

eine noch laufende, pro-
spektive  Untersuchung
ist, um zu untersuchen in-
wieweit Umweltfaktoren
die Gesundheit und die
Entwicklung von Kindern
beeinflussen konnten.

Von den in die Studie ein-

tentielle beeinflussende Kofaktoren
wie miutterliches Alter zum Ge-
burtstermin, oder Nikotin- und Al-
koholkonsum, hatten die Frauen mit
Endometriose ein 1,5-fach (signifi-
kant) erhohtes Risiko fir Schwan-
gerschaftskomplikationen generell.
Die Analysen der einzelnen Kompli-
kationen ergab eine Risikoerhohung
fir drohende Friihgeburt (1,5-fach],
Plazenta praevia (6,4-fach) und vor-
zeitige Plazentalésung (3,5-fach) im
Vergleich zu den Frauen ohne Endo-
metriose.

Regressionsanalysen wurden mit
Untergruppen der Endometriosepa-
tientinnen und der Kinderwunsch-

patientinnen durchge-

mit Spontanschwanger- ~ das Risiko von geschlossenen  Frauen

schaften als auch Frauen =~ Schwanger- hatte 4119  (44,8%)

mit Schwangerschaften  schaftskompli- Schwangerschaftspro-

nach ART. kationen bleme, wie dro-
erhohen. hender Abort,

Wie von Boosz lbersicht- drohende Friih-

lich dargestellt, zeigen bisherige
Untersuchungen Zusammenhange
zwischen Endometriose und nega-
tiven  Schwangerschaftsereignis-
sen auf, aber diese Studien werden
kritisch gesehen, da die Falzahlen
klein sind und es bisher nicht ge-
lungen ist, den maglichen Einfluss
weiterer, die Schwangerschaft be-
einflussender unglnstiger Faktoren
auszuschlieBen - wie z.B. die Kin-
derwunschbehandlung selbst, die
ein solcher Kofaktor ist. D.h. Frauen
mit Endometriose sind oft infertil,
erhalten deshalb MaB3nahmen der
assistierten Reproduktion, welche
selbst das Risiko von Schwanger-
schaftskomplikationen erhéhen.

Diese Untersuchung erfasste von
Februar bis Dezember 2011 Da-

geburt, vorzeitiger Blasen-
sprung, Schwangerschafts-
diabetes, Praeklampsie,
Plazenta praevia und/oder
vorzeitige Plazentalosung.
Insgesamt hatten 330 (8%]
der Schwangeren anamne-
stisch berichtet, dass sie an
Endometriose erkrankt wa-
ren; von diesen waren 266
(80,6%) spontan schwanger
geworden.

Die Inzidenz der Schwan-

Regressionsa-
nalysen wurden
mit Untergrup-
pen der Endo-
metriosepatien
tinnen und der
Kinderwunsch-
patientinnen
durchgefuhrt,
um Storfak-
toren durch die
Kinderwunsch-
behandlung
auszuschlieflen.

fihrt, um Storfaktoren
durch die Kinder-
wunschbehandlung
auszuschliefen. Nach
statistischem Aus-
schluss anderer Stor-
faktoren ergab sich,
dass Frauen mit Endo-
metriose, die spontan
schwanger geworden
waren, ein signifikant
erhohtes Risiko fir
vorzeitigen  Blasen-
sprung (2,5-fach),
Plazenta praevia (3,3-
fach) und vorzeitige

gerschaftskomplikationen bei den
Frauen mit und ohne anamnestische
Endometrioserkrankung waren
54,5% (180/330) beziehungsweise
44.,5% (3939/8856). In einer multi-
variablen Analyse, adjustiert fir po-
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Losung (3,4-fach) hatten. Auch die
Kombination
sprung und Plazenta praevia fand
sich bei den Frauen mit Endome-

vorzeitiger Blasen-

triose in der Anamnese, die spon-
tan schwanger geworden waren,
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mit 3,4-fach deutlich hoher als bei
Frauen ohne Endometriose, aber
mit oder ohne Kinderwunschbe-
handlung (2,1-fach).

FAZIT: Bei der Beurteilung dieser
Daten, die den bisherigen Litera-
turdaten, wie sie im Ubersichtsre-
ferat von Boosz dargestellt wurden,
widersprechen, muss man beriick-
sichtigen, dass bereits die Auto-

MEDIKAMENTE

ren selbst auf den Schwachpunkt
der .nur anamnestisch erfassten
Endometrioseerkrankung” hinge-
wiesen haben. Es finden sich auch
keine Daten zum Schweregrad der
Erkrankung, zur Endometriosebe-
handlung vor der Schwangerschaft
und zur Frage, ob die Endometriose
wahrend der Schwangerschaft aktiv
war und Behandlungen erforderte.
Dennoch gibt die gute Methodik und

die Populationsgrofle diesen Daten
Gewicht, und man sollte bei der Be-
treuung einer Endometriosepatien-
tin in der Schwangerschaft an auch
diese Risikoerhohung denken.

LITERATUR:

1 Harada T, Taniguchi F, Onishi K, et al; Japan
Environment & Children’s Study Group. Obste-
trical complications in women with endometrio-
sis: a cohort study in Japan. PLoS One. 2016 Dec
22;11(12):e0168476.

Neues zur medikamentosen Therapie der

Endometriose mit Gestagenen - neue, relevante
Forschungsergebnisse swepe x-w

Gestagene sind Mittel der ersten
Wahl, wenn es um die medikamen-
tose Behandlung einer
Endometriose geht; sie
werden neoadjuvant, adju-
vant und auch zur sympto-
matischen Dauertherapie
statt erneuter Operation in
der Rezidivsituation einge-
setzt. Dienogest ist in den
letzten Jahren weltweit
neu zur Endometriose-
therapie eingefiihrt worden, da es
durch seine chemische Struktur das
einzige Gestagen ist, das die Vorteile
der 19-Nortestosteronderivate und
der Progesteronderivate vereint. Di-
enogest hat neben gestagenen und
antiandrogenen Eigenschaften auch

Einige klinisch
relevanten
Fragen konnen
auf Grund neu-
er Daten jetzt
beantwortet
werden.

antiproliferative,  antiinflammato-
rische und antiangiogenetische Wir-
kungen und reduziert
die Estrogenproduktion
und deren trophische
Effekte auf das eutope
und ektope Endometri-
um. Da es gut vertrag-
lich ist, ist es auch zur
Langzeit-Therapie ge-
eignet1' Einige klinisch
relevanten Fragen kon-
nen auf Grund neuer Daten jetzt be-
antwortet werden.

¢ Der Wirkungsmechanismus be-
ruht neben dem suppressiven Ef-
fekt auf die Hypothalamus-Hypo-
physen-Ovar-Achse vor allem auf
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Stoffwechselwirkungen an und in
der Umgebung des Endometriose-
herdes. Nachgewiesen wurden eine
Reduktion der Proliferation, der
Aromataseexpression, der Angio-
genese und eine Verstarkung der
Apoptose in Endometriosegewebe-
kulturen?. Die Progesteronrezeptor
A und B vermittelte Downregulation
der Expressionvon CYP10A1 undvon
Neuroangiogenesefaktoren3 ist ne-
ben der Reduktion von proinflamm-
atorischen Zytokinen, Wachstums-
faktoren und der Beeinflussung
des  Prostaglandinstoffwechsels®
entscheidend fiur die Effektivitat.
Ferner fihrt die Reduktion der 1783-
HSD-1 Expression (nachgewiesen in
Zellkulturen aus Endometriomen®)
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zur Verminderung der pathologisch
gesteigerten Estradiolproduktion im
Endometriosegewebe.

e Da die Endometriose eine chro-
nische Krankheit ist und die Rezidi-
vraten auch nach suffizienten Ope-
rationen ca. 10% pro Jahr betragen,
ist die Rezidivreduktion durch ad-
juvante
Therapie sinnvoll. So wur-

medikamentose

Medikamentose

legt, dass 3 Jahre Dauerbehand-
lung mit Dienogest 2 mg zu signi-
fikanter, persistierender Reduktion
der Beschwerden ohne laborche-
misch nachweisbare Nebenwir-
kungen fiihrt'2. Eine aktuelle ame-
rikanische Arbeit fordert deshalb,
dass die postoperative Medikation
und Rezidivprophylaxe bei jungen
Frauen bis zum Kinder-
wunsch und sonst bis

de gezeigt, dass nach En- Behandlungs- zur Menopause durch-
. .. . ] . 13
dometriomexzision Uber 5 alternativen gefiihrt werden sollte '°.
Jahre die Rezidivrate von .
gewinnen _ ]
69% ohne Prophylaxe auf Dienogest ist heute das
: zunehmend L
4% durch Dienogest post- einzige Gestagen das
Bedeutung.

operativ6 gesenkt werden
konnte. Auch bei endome-
triosebedingten Beschwerden wur-
de eine signifikante und anhaltende
Reduktion, die gleichwertig mit Gn-
RH-Agonisten war, gezeigt7.

e | eitliniengerecht soll eine sympto-
matische, tief infiltrierende Endo-
metriose operativ saniert werden.
Trotz modernster Operationstech-
niken sind die Komplikationen hau-
fig und auch schwerwiegend. Somit
gewinnen medikamentose Behand-
lungsalternativen zunehmend Be-
deutung. Hier zeigte sich Dieno-
gest noch wirksam, wenn andere
Gestagene versagtena. Speziell bei
Blasenendometriose gibt es neben
Fallberichten’ auch eine klinische
Studiem, die sowohl eine Reduk-
tion des Tumorvolumens als auch
der Beschwerden bei 1-jahriger Be-
handlungsdauer zeigte.

o Oft stellt sich klinisch, vor allem in
der Rezidivsituation, die Frage der
Behandlungsdauer. Neue Studien
zeigen, dass die Langzeiteffektivitat
bei im Mittel > 1,5 Jahre Medikation
und > 2 Jahre Nachuntersuchung
gut ist'!. Eine deutsche Studie be-

zur  Endometriosebe-
handlung systematisch
sowohl durch plazebo-
kontrollierte, als auch
mit anderen Substan-
zen vergleichende und
Langzeitmedikations-
studien untersucht
wurde und dessen Wir-
kungsmechanismus
auf molekulare Ebene
nachgewiesen wurde.
notig.
Empfehlung
fur die Praxis:
Geschulte und erfahrene Opera-
teure erzielen endoskopisch be-
eindruckende Resultate, aber die
Rezidivproblematik erfordert eine
geeignete Medikation u. U. Uber
lange Zeitraume. Deshalb sind ex-
akte Kenntnisse Uber die unter-
Wirkungsmechanis-
men und Nebenwirkungen der zur
Verfligung stehenden Medikamente
notig, um diese gezielt oder auch in
Kombination einzusetzen. Wahrend

schiedlichen

in der Schmerzbehandlung nicht-
Entzindungshemmer
sich empirisch bewahrt haben, sind
neue Gestagene in geeigneter Do-
sierung kontinuierlich gegeben eine

steroidale
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Exakte Kenntnisse
Uber die unter-
schiedlichen Wir-
kungsmechanismen
und Nebenwir-
kungen der zur Ver-
figung stehenden
Medikamente sind deten

effektive und preiswerte Option, de-
ren Effektivitat durch wissenschaft-
liche Studien auf hohem Evidenzle-
vel gesichert ist. GnRH-Agonisten
mit add-back Medikation spielen als
willkommene Option bei Versagen
der Gestagene, bei Kontraindikati-
onen fur Steroide oder Unvertrag-
lichkeiten und in speziellen Situati-
onen der assistierten Reproduktion
auch heute noch eine praktische
Rolle.

Der Therapieplan muss immer auf
die individuellen Bedlrfnisse der
Endometriosepatientin abgestimmt
werden. Nach Operation und medi-
kamentoser Nachbehandlung ist oft
eine Rezidivprophy-
laxe z.B. durch kom-
binierte orale Kon-
trazeptiva bis zum
Kinderwunsch oder
bis zur Menopause
sinnvoll (Abb.1]. Leit-
linien sind der Kor-
ridor, der in begrin-
Ausnahmen
verlassen werden

kann. In besonders

schwierigen  Fallen
sollte man sich nicht scheuen, er-
fahrene Kollegen zu konsultieren
oder ndtigenfalls die Frauen an spe-
zialisierte Zentren zu uUberweisen,
wo Kolleginnen und Kollegen inter-
disziplinar in diesen Fallen versu-
chen, eine passende und moglichst
effektive Behandlungsstrategie zu
entwickeln.

ANSCHRIFT DES VERFASSERS:

Prof. Dr. med. Dr. h.c. K.-W. Schweppe
Vorstand der Stiftung Endometriose-Forschung
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Operation, Medikation und Rezidivprophylaxe
zur Endometriosetherapie

Laparoskopie

Diagnose der Endometriose makroskopisch und durch Biopsie

v

v

v
Endometriose identifiziert -
visuell und durch Histologie

v
keine Endometriose -
visuell und histologisch negativ

empfohlen

Komplette chirurgische Entfernung

v

Standard: Medikamentdse
Nachbehandlung

v

Gastroenterologische,

\d

Ausnahme: keine Medikation

(am ehesten nach kompletter Resektion der TIE

oder des isolierten Endometrioms)

orthopadische oder
urologische Abklarung
Schmerzambulanz

Gestagene 6-15 Monate oder langer
GnRH-Analogon + Add-back 3-6 Monate
GnRH-A. 3 Mo.— Gestagen 15 Mo.

—» _Rezidivprophylaxe® —%

Orale Kontrazeptive
zyklisch, Langzyklus, Langzeiteinnahme
oder Gestagene intrauterin

© ppeWST/17

Abb. 1: Grundsitzliches Vorgehen bei Aufstellen eines Therapiekonzeptes bei Endometriose: nach histologischer Sicherung und primir ope-
rativer Sanierung schlief sich sekundar eine medikamentdse Nachbehandlung unterschiedlicher Dauer an. Danach ist eine Rezidivprophy-laxe

durch kombinierte orale Kontrazeptiva oft sinnvoll.
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