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Betrifft

Wir sollten uns fiir die Bundesstatistik interessieren

Immer wieder horen wir iiber die demografische Entwicklung von zunehmender
Uberalterung der Bevdlkerung, sinkenden Nachwuchszahlen und Beunruhigung der
Pensionskassen hinsichtlich der Zukunft.

Wie sehen die Fakten aus, und was gehen sie uns in der Medizin titigen
iiberhaupt an?

Aufschluss gibt das Bundesamt fiir Statistik, insbesondere ein auf der Website
verfligbares Dokument, das vom Institut fiir Sozial-und Praventivmedizin Neuenburg
verfasst wurde (The future of longevity in Switzerland, www.bfs.admin.ch).
Interessant ist die Entwicklung des Jugend- und Altersquotienten, der ein Ausdruck
der anteilsmissigen Jugendlichen und respektive Pensionierten auf die Anzahl der
Erwerbstétigen ist. Wir sehen eine deutliche Abnahme des Jugendquotienten und eine
Zunahme des Altersquotienten.

Was heisst das nun konkret?

Insgesamt wird der Bevolkerungsdurchschnitt immer élter, der Anteil der alten und
auch sehr betagten Bevolkerung nimmt zu. Ausdruck findet das auch in der Entwick-
lung derjenigen, die liber 100 Jahre alt werden. Auch ist eine drastische Zunahme
seit 1980 zu erkennen.

Mit 83,9 Jahren bei den Frauen und 78,7 Jahre bei den Mannern hatten die Schweizer
2005 die langste Lebenserwartung in Europa. Wir haben durchweg eine hohere
Lebenserwartung bei Frauen als bei Méannern, und wir werden immer alter.

Was geht uns das nun an?

Eine Folge fiir diejenigen, die in der Gynidkologie tétig sind, ist, dass wir schon in
naher Zukunft zunehmend mit dlteren und sehr alten Frauen und deren gynikologischen
Erkrankungen konfrontiert werden. Inkontinenz und Prolaps sind nur einige davon,
aber angesichts dieser Zahlen wird klar, dass wir in den néchsten 20 Jahren eine hohe
Anzahl der Alterserkrankungen behandeln werden. Dafiir miissen wir in mehreren
Bereichen die Voraussetzungen schaffen, beispielsweise in der Ausbildung fiir den
Facharzt fiir Gyndkologie und Geburtshilfe diesen Anteil des Faches beriicksichtigen,
um in der Zukunft die hohen Patientenzahlen kompetent bewiltigen zu kdnnen.

Fazit: Die Herausgeber finden, dass Statistik durchaus sehr interessant und
praxisbezogen sein kann und dass uns die Bevolkerungsentwicklung hinsichtlich
medizinischer Versorgung der Bevolkerung und der Ausbildung des Nachwuchses
eine Menge angeht!

Die Herausgeber
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Prof. Michael D. Mueller
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde
Inselspital Bern

Asherman-Syndrom: Ursachen und Behandlung

Nach operativen Eingriffen am schwangeren Uterus
oder nach einer Schwangerschaft sind intrauterine
Adhisionen viel hidufiger als angenommen. Ausge-
dehnte intrauterine Adhiisionen konnen sowohl den
Menstruationszyklus wie die Fertilitéit negativ be-
einflussen (Asherman-Syndrom). Die Therapie des
Asherman-Syndromes ist komplex und verlangt oft
viel operatives Geschick.

Im Dezember 1894 verdffentlichte Heinrich Fritsch, im
Zentralblatt fiir Gynédkologie, zum ersten Mal ,,Ein Fall
von volligem Schwund der Gebdrmutterhéhle nach Aus-
kratzung® [1]. In der gleichen Zeitschrift publizierte Bass
1927 iiber 20 Félle [2] und 1946 beschrieb Stamer sogar
61 Fille mit den gleichen Symptomen [3]. Erst 1948 be-
schrieb Asherman JG, ein Gynédkologe aus Tel Aviv, in
seiner Arbeit ,,Amenorrhoea traumacica (atretica) liber
das Krankheitsbild [4]. Da Asherman 1950, 1957 und
1961 weitere Artikel iiber dieses Thema schrieb, ist sein
Name nun mit diesem Syndrom vergesellschaftet, obwohl
einige Autoren vor ihm dartiber berichtet hatten.

Definition

Ein Asherman-Syndrom ist definiert als das gleichzeitige
Vorkommen von klinischen Symptomen [Hypo-/ Ame-
norrho, Subfertilitit, rezidivierende Schwangerschafts-
verluste, Status nach abnormaler Plazentation (Plazenta
praevia, accreta oder percreta)] und dem hysteroskopi-
schen Nachweis von intrauterinen Adhdsionen und/oder
einer histologisch verifizierten intrauterinen Fibrose.
Ohne klinische Symptome sollte nur von asymptomati-
schen intrauterinen Adhdsionen gesprochen werden.

Atiologie

Schwere intrauterine Adhdsionen bzw. ein Asherman-
Syndrom entstehen meistens nach Eingriffen am schwan-

geren Uterus oder Operationen unmittelbar nach einer
Graviditit. Die tiefen Ostrogenkonzentrationen zum Zeit-
punkt der Operation oder moglicherweise unmittelbar
nach einer Operation am graviden Uterus wirken wahr-
scheinlich priadisponierend. 1982 hat Schenker eine Serie
von 1836 Fillen von Asherman-Syndrom untersucht und
nachweisen kdnnen, dass in iiber 90 % der Fille (90.8 %)
ein Eingriff am schwangeren Uterus vorgéngig durch-
gefiihrt wurde [5]. Sogar nach subpartaler Embolisation
wegen postpartaler Himorrhagien kann es zu intrauteri-
nen Adhisionen kommen.

Nach Eingriffen am nicht graviden Uterus sind intraute-
rine Adhisionen viel seltener und kommen hier vor allem
nach hysteroskopischen Eingriffen vor. Nach hysterosko-
pischer Myomektomie konnte Taskin in 31.8 % der Félle
intrauterine Adhédsionen bei einer ,,second-look* Hystero-
skopie feststellen [6]. Nach hysteroskopischer Resektion
von multiplen Myomen stieg die Hiufigkeit von intraute-
rinen Adhésionen sogar auf 45.5% der Fille an (Abb. 1).

Abb. 1. Intrauterine Adhésionen (=>)bei second look Hysteroskopie
nach hysteroskopischer Myomektomie; Restmyom (*)
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Nach hysteroskopischer Polypektomie oder hysteroskopi-
scher Septumresektion kommen intrauterine Adhésionen
in weniger als 10% der Fille [6] vor.

Ob Infekte intrauterine Adhisionen ausldsen konnen oder
nicht wird kontrovers diskutiert. Eine Tuberkulose mit
endometrialer Beteiligung ist mit schweren intrauterinen
Adhisionen vergesellschaftet. Arbeiten, bei welchen eine
Hysterosalpingographie nach durchgemachter intrauteri-
ner Infektion durchgefiihrt wurde, konnten keinen Unter-
schied in der Haufigkeit von intrauterinen Adhdsionen
zwischen den Patientinnen, die eine intrauterine Infektion
hatten und jene die keine hatten, feststellen. Auch ist un-
klar, ob intrauterine Malformationen per se urséachlich fiir
intrauterine Adhésionen sein konnen. Frauen, die uterine
Anomalien nachweisen, haben erwiesenermassen auch
ein hoheres Risiko von rezidivierenden Schwanger-
schaftsverlusten und somit, wie oben beschrieben,

auch ein erhohtes Risiko intrauterine Adhésionen zu ent-
wickeln.

Symptome

Hauptsymptom des Asherman-Syndroms sind Menstrua-
tionsanomalien, welche vom Ort der Adhésionen abhén-
gig sind (Abb. 2). In der Mehrheit der Fille (68 %)
kommt es zu einer Hypo- / Amenorrhd; 3.5 % der Fille
sind mit einer Dysmenorrh6 vergesellschaftet, vor allem
wenn der innere Muttermund verschlossen ist. Nach Ver-
schluss des inneren Muttermundes kommt es immer zu
einer sekundiren Amenorrhé mit monatlich auftretender
Dysmenorrhd, Himatometra und manchmal auch Hima-
tosalpinx.

In mehr als 40 % der Fille mit schweren intrauterinen

Adhisionen kommt es zu einer Infertilitdt. Diese kann
durch Verschluss der Tubenostien, vollstindigen Ver-

schluss des Cavum uteri oder Verschluss des Zervikal-
kanals entstehen.

Thema
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Abb. 2. Zeigt, dass die Symptome abhédngig vom Ort der Adhésio-
nen sind

Ca. 45% der Frauen mit Asherman-Syndrom werden

spontan schwanger. In fast der Halfte dieser Fille kommt

es jedoch zu einem spontanen Abort oder rezidivierenden

Aborten. Ursdchlich kommen verschiedene Moglichkei-

ten in Frage:

1. Verkleinerung des Cavum uteri durch ausgedehnte
Adhiésionen;

2. Ungeniigende Menge an normalem Endometrium,
sodass eine Implantation bzw. das Ausbilden einer
Plazenta gar nicht moglich ist;

3. Insuffiziente Vaskularisation des verbleidenden Endo-
metriums nach Entstehung einer Fibrose.

Friihgeburten kommen bei fast 23 % der bei intrauterinen
Verwachsungen aufgetretenen Schwangerschaften vor
und in 13 % kommt es zu einer Plazenta accreta. Ein zu
kleines Cavum uteri oder schwere intrauterine Adhésio-
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Abb. 3. Intrauterine Adhésionen (=)

nen konnen ebenfalls zu ektopen Schwangerschaften
(Tubargraviditit oder Zervixgraviditit) fiihren.

Bei Frauen mit schweren intrauterinen Adhéisionen,
welche an einer Amenorrhd leiden, ist moglicherweise
immer noch wenig Endometrium hinter den ausgedehnten
Adhésionen vorhanden. Es ist deshalb wichtig zu realisie-
ren, dass Asherman-Syndrom und Endometriumkarzinom
zusammen vorkommen konnen. Frauen mit Asherman-
Syndrom koénnen ein Endometriumkarzinom entwickeln
ohne Postmenopausenblutung.

Diagnostik

Bis zur Entwicklung der Hysteroskopie war die Hystero-
salpingographie die Methode der Wahl, um intrauterine
Adhésionen nachzuweisen. Bei einer Hysterosalpingo-
graphie konnen Fiillungsdefekte des Cavum uteri, der
Tubenenden oder der Tubenostien, je nach Ausdehnung
und Lokalisation der Adhésionen dargestellt werden. Die
Hysterosalpingographie ermoglicht einem jedoch nicht zu
definieren, was die Ursache fiir die Fiillungsdefekte ist

Abb. 4. Hysteroskopisches Bild 6 Monate nach postpartaler
Kiirretage. Das rechte Tubenostium (*) ist sichtbar, das linke
Tubenostium und die gesamte linke Halfte des Cavum uteri sind
bei ausgedehnten intrauterinen Adhdsionen nicht einsehbar.
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The American Fertility Society classification of intrauterine adhesions, 1988,
<13 1/3-213 =2
Extent of Cavity involved
1 2 4
Filrmy Filmy & Densa Dense
Type of Adhesions
1 2 4
Mormmnal Hypomeanorrhea Amanoerhea
Menstrual Pattem
0 2 4
Prognostic classification H5G" score Hysteroscopy score
Stage | {Mild) 1-4
Stage I Moderate) 5-8
Stage Nl (Severs) 8-12
Sowrce: The American Fertility Soclety classilications of adnexal adhesions, distal tubal occiusson, tubal occiusion second-
ary 1o tubal igation, tubal pregnancias, mulleran anormalies and intrautenng sdhesions. Fertl Steril 108840:944-55, (34)
* All adhesions should be considerad dense,

Abb. 5. Klassifikation der intrauterinen Adhésionen entsprechend den Kriterien der ASRM

und verschiedene Arbeiten haben gezeigt, dass in der
Diagnostik der intrauterinen Adhdsionen in mehr als
einem Drittel der Félle die Hysterosalpingographie falsch
positiv ist. Im direkten Vergleich zur Hysteroskopie hat
die Hysterosalpingographie eine Sensitivitit von 75 % in
der Detektion von intrauterinen Adhésionen.

Auch im Ultraschall konnen intrauterine Adhésionen ge-
sehen werden (Abb. 3). Bei diesen Patientinnen kann das
Endometrium meist nur mit Schwierigkeit identifiziert
werden, je nach Lokalisation der Adhdsionen kann auch
eine Hamatometra erkannt werden. Im Vergleich zur
Hysteroskopie (Abb. 4) hat die Transvaginalsonographie
eine Sensitivitit von 52 % und eine Spezifitit von 11%
im Nachweis von intrauterinen Adhésionen. Prioperativ
spielt die Transvaginalsonographie jedoch eine wichtige
Rolle. Patientinnen, bei welchen ultrasonographisch

hinter einem obstruktiven Bereich Endometrium nach-
gewiesen werden kann, haben eine grossere Wahrschein-
lichkeit mit einer operativen Hysteroskopie erfolgreich
behandelt werden zu kénnen. Die Sonohysterographie
hat eine gleich hohe Sensitivitét und Spezifitit wie die
Hysterosalpingographie. Sie ist also der Transvaginal-
sonographie liberlegen, aber weniger sensitiv und spezi-
fisch als die Hysteroskopie.

Die Hysteroskopie kann im Vergleich zu anderen Verfah-
ren viel genauer und préziser Vorhandensein, Ausmass
und Grad von intrauterinen Adhésionen darstellen und
die Qualitét des restlichen Endometriums beurteilen, weil
das Cavum uteri direkt visualisiert werden kann und die
Verwachsungen operativ angegangen werden konnen. In
der Diagnostik von intrauterinen Adhédsionen ist sie die
Methode der Wahl.
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European Soclety of Gynecological Endoscopy (ESGE) classification of IUAs (1985 version).
Grade Extent of intrauterine adhesions”

I Thin or filmy adhesions
Easily ruptured by hysieroscope sheath alone
Comual areas normal
] Singular dense adhesion
Connecting separate areas of the uterine cavity
Visualization of both tubal ostia possible
Cannot be ruptured by hysteroscope sheath alone
Ila Occluding adhesions only in the region of the internal cervical os”
Upper ulering cavity normail
i Multiple densa adhasions
Connacting separate areas of the uterine cavity
Unilateral obliteration of ostial areas of the tubes
v Extensive dense adhesions with (partial) occlusion of the uterine cavity
Both lubal ostial areas (partially) occluded
Va Extensive endometrial scarring and fibrosis in combination with
grade | or grade Il adhesions
With amenorrhea or pronounced hypomenorrhea
U +] Extensive endometrial scarring and fibrosis
in combination with grade lll or grade IV adhesions”
With amanorrhaa
Source: Wamsteker, 1997, Hysteroscopy Traning Cenlre, Spaarme Hospital, Haarlern, The Netherlands. (35)
" From findings at hysteroscopy and hysterography.
" Only 1o be classified during hystercscopic treatment.

Abb. 6. Klassifikation der intrauterinen Adhésionen entsprechend den Kriterien der ESGE

Klassifikation

Es gibt verschiedene Klassifikationen der intrauterinen
Adhésionen. Die Klassifikation der American Society for
Reproductive Medicine (ASRM) wurde erstmals 1988
publiziert (Abb. 5). Diese Klassifikation ist komplex und

beinhaltet zusitzlich einen Hysterosalpingographie Score.

Die Klassifikation der European Society of Gynaecologi-

cal Endoskopy (ESGE) klassifiziert die intrauterinen
Adhisionen in finf Stadien, wobei das Stadium 2 und das
Stadium 5 noch in zwei Unterstadien klassifiziert werden
(Abb. 6). Diese Klassifikation ist ebenfalls sehr komplex.
In der Routine ist es sinnvoll, intrauterine Adhésionen in
drei Stadien zu unterteilen. Von einem Stadium 1
(2 ESGE 1) spricht man bei leichten intrauterinen Adhé-
sionen. Ein Stadium 2 beschreibt mittelschwere intraute-
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Abb. 7. Ausgedehnte intra-
uterine Adhésion (*) zwi-
schen Vorder- und Hinter-
wand des Cavum uteri.
Diese Adhésion kann mit
einer hysteroskopischen
Schere durchtrennt werden.

rine Adhédsionen und entspricht den ESGE Stadien 2 und
2a. Die ESGE Stadien 3 bis 5b werden als Stadium 3
bezeichnet. Beim Stadium 3 handelt es sich also um
schwere intrauterine Adhésionen, deren Behandlung eine
hohe hysteroskopische Expertise verlangen.

Therapie

Exspektatives Verhalten, Kiirettage sowie Hysterotomie
zur Wiederherstellung eines Cavum uteri sind heutzutage
obsolet. Die Therapie von schweren intrauterinen Adhasi-
onen bzw. des Asherman-Syndroms besteht heute in einer
operativen Hysteroskopie (Abb. 7). Es ist hilfreich, so-
wohl die diagnostische wie die operative Hysteroskopie
unter ultrasonographischer Kontrolle durchzufiihren. Die
Adhiésiolyse beginnt zervikal und Schritt fiir Schritt
arbeitet man sich Richtung Tubenostien. Intrauterine
Verwachsungen sind meistens nicht vaskularisiert und
konnen mit Hilfe einer hysteroskopischen Schere bzw.

einer hysteroskopischen Zange gut durchtrennt werden.
Wenn zur Durchtrennung der Adhésionen ein Nd-Yag
Laser, eine elektrische Schere oder eine elektrische
Nadelelektrode gebraucht wird, muss stark auf den
thermischen Schaden geachtet werden. Hier diirfen nur
minimale Stromstdsse gegeben werden. Eine elektrische
Schlingenelektrode sollte, wegen den moglichen thermi-
schen Schiden, nie zur Durchtrennung von intrauterinen
Adhésionen angewendet werden.

Andere Techniken wie das Einlegen von Laminarstents,
die Dilatation unter Wasserdruck und das blinde Einfiih-
ren von zwei Hegarstiften mit nachfolgender Durchtren-
nung des so entstandenen ,,iatrogenen Septum‘ wurden
ebenfalls beschrieben. Der therapeutische Erfolg dieser
Methoden wurde nie bewiesen.

Préoperativ ist es wichtig die Patientinnen zu informie-
ren, dass moglicherweise zwei oder mehrere operative
Hysteroskopien nétig sind um alle intrauterinen Adhésio-
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Kernaussagen

Die Pravention eines Asherman-Syndroms ist viel
einfacher als dessen Behandlung.

Bei post partum oder post abort Kiirettage muss an
die Entstehung schwerer intrauteriner Adhdsionen
gedacht werden.

Bei Kiirettage immer an eine Gefahr von intrauteri-
nen Adhésionen denken, wenn mdoglich auch bei
Abort eine Saugkiirettage durchfiihren oder Aborte
konservativ medikamentos behandeln.

Die hysteroskopische Adhdsioloyse ist ein anspruchs-
voller Eingriff, der eine hohe Expertise in operativer
Hysteroskopie verlangt.

Oft konnen beim Ersteingriff nicht alle Adhdsionen
gelost werden. Sehr hiufig sind bei Asherman-Syn-
drom mehrere operative Hysteroskopien notwendig
um eine Amenorrh6 zu erzielen.

nen zu l6sen. Fernandez und Mitarb. haben 2012 zeigen
konnen, dass Patientinnen sogar von drei oder mehr hys-
teroskopischen Adhésiolysen profitieren [7]. Deshalb
sollte die Anzahl der notwendigen operativen Hysteros-
kopien nie ein limitierender Faktor sein. Vor allem bei
Patientinnen unter 35 Jahren sollte die operative Hystero-
skopie mehrmals wiederholt werden, so dass das gesamte
Cavum mit beiden Tubenostien eingesehen werden kann.
Die operative Hysteroskopie zur Behandlung eines As-
herman-Syndroms ist ein schwieriger mininalinvasiver
Eingriff, welcher eine grosse Erfahrung in operativer
Hysteroskopie voraussetzt. Der Eingriff selbst ist mit
einer hoheren Komplikationsrate vergesellschaftet. In
circa 3—5 % der Fille kommt es zu einer Performation,
bei schweren intrauterinen Adhdsionen kann dieser Pro-
zentsatz bis zu 15 % steigen.

10

Priavention von Rezidiven

Nach der hysteroskopischen Durchtrennung von leichten
bis mittelschweren Adhdsionen kommt es in 3—4 % der
Fille zu einem Rezidiv. Bei schweren intrauterinen Ad-
hésionen betrigt die Rezidivhiufigkeit bis zu 63 %. Zur
Verminderung dieser Rezidivhaufigkeit wurden verschie-
dene Strategien beschrieben.

Die am haufigsten verwendete Methode ist die Einlage
einer intrauterinen Spirale am Ende des Eingriffes, auch
wenn es keine randomisierten Studien gibt, welche den
Vorteil einer postoperativen Einlage einer Spirale bewie-
sen haben. Postoperativ kann ebenfalls ein Foleykatheter
fiir zehn Tage belassen werden. Die Einlage eines intra-
uterinen Foleykatheters begiinstigt jedoch moglicher-
weise aszendierende Infektionen, die von der Vagina her
kommen konnen und fiir die Patientinnen haufig unange-
nehm sind. Im direkten Vergleich ist diese Methode je-
doch effektiver als die postoperative Einlage einer intra-
uterinen Spirale. Auch die postoperative Einlage von
Hyaluronséure scheint die Haufigkeit von Rezidiven zu
vermindern. In einer randomisierten Arbeit konnte ge-
zeigt werden, dass die postoperative Einlage von Hyalu-
ronsdure bei Patientinnen nach hysteroskopischer Adha-
siolyse bei Asherman-Syndrom im Vergleich zur Kon-
trollgruppe die Haufigkeit von intrauterinen Adhésionen
signifikant reduziert.

Die post- oder perioperative Gabe von Hormonen nach
hysteroskopischer Adhisiolyse bringt moglicherweise
keine Vorteile, obwohl diese Therapie hdufig durchge-
fiihrt wird. Es gibt keine randomisierten Arbeiten, welche
diese Pravention untersucht haben.

Prognose
In einer grossen Ubersichtsarbeit iiber 1240 Patientinnen

mit Asherman-Syndrom konnte March CM zeigen, dass
die Prognose beim Asherman-Syndrom, wenn dieses ad-
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dquat therapiert wird, insgesamt gut ist [8]. Bei 83.5%
der Patientinnen, die wegen Asherman-Syndrom operiert
wurden, konnte eine Schwangerschaft mit lebendem Kind
erzielt werden. In 93 % dieser Félle kam es zu einer Ge-
burt am Termin und nur in 7% der Fille zu einer Friih-
geburt. In 2% dieser 1240 Fille wurde nach der Geburt
eine Plazenta accreta nachgewiesen.
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Mammakarzinom: Wenn weniger mehr ist

Brustkrebsexperten entwickeln Konzepte fiir schonendere
Brustkrebstherapien. Aktuelle Studienergebnisse bestiti-
gen teilweise, dass in einigen Situation weniger Interven-
tion zu einem Mehrwert ohne Sicherheitsverlust fiir die
Patientin fiihrt. Viele Brustkrebspatientinnen und Thre
Therapeuten tendieren manchmal dazu, simtliche Thera-
pieoptionen bei Diagnose einer Neuerkrankung ausschop-
fen zu wollen. Dennoch ist gerade auch in der Brust-
krebstherapie so manche Malinahme bei bestimmten
Tumorarten nicht sinnvoll. Einige Therapien sind mit
erheblichen Nebenwirkungen verbunden, die fiir die Pati-
entinnen auch iiber Jahre hinweg bestehen bleiben kon-
nen.

Viel hilft nicht mehr

Eine Radiatio mit erhohten Strahlendosen kann selbst
wieder ein Krebsrisiko indizieren und Anthrazykline ver-
ursachen eine dosisabhidngige Kardiotoxizitéit. Aus diesen
und weiteren Griinden kommt die Maxime des Titels
immer mehr zum Tragen. Heute ist eines der Ziele, die
Brustkrebserkrankung mit Multi-Gen-Signaturen zu klas-
sifizieren, einzustufen und entsprechend die Therapie zu
selektionieren, anzupassen und zu optimieren. Dadurch
gelingt es heute bei ca. 30 % der Patientinnen die Chemo-
therapien gezielt zu vermindern oder zu vermeiden. In
San Antonio wurde ein Konzept ,,Chemo light* prisen-
tiert: 406 Frauen mit kleinen, HER-2-neu positiven
Tumoren wurden anstatt mit der Standard-Chemotherapie
mit einem deutlich reduzierten und damit besser vertrag-
lichen Regime (Paclitaxel Monotherapie in Kombination
mit dem Antikérper Trastuzumab) behandelt. Nach

5 Jahren Nachbeobachtungszeit waren noch 99 % aller
Patientinnen am Leben und hatten kein Rezidiv (Tolaney
S., et al., SABCS 2013; APT-Study, Abstract S1-04).

Ist weniger Operation auch sinnvoll?
Dies stimmt nur fiir bestimmte Eingriffe und Fragestel-
lungen. Als Studienbeispiele seien hier die Sentina-Studie

(Kuehn T., et al., The Lancet Oncology (2013); 4(7):609—
618, doi:10.1016/S1470-2045(13)70166-9) und die ACO-
SOG-Studie (Boughey J.C., et al., JAMA (2013);
310(14):1455-1461, doi:10.1001/jama.2013.278932) ge-
nannt. Auf dieser Grundlage ldsst sich zu einem gewissen
Mass vorhersagen, welchen Patientinnen von einer Zu-
riickhaltung bei der Axillaoperation profitieren konnten.
Eine negative Sentinel-Lymphknoten-Biopsie vor einer
neoadjuvanten Chemotherapie und ein gutes Ansprechen
auf eine neoadjuvante Therapie scheinen sehr entschei-
dend zu sein.

Hypofraktionierte Radiatio

Die Radiatio kann ein erhebliches Potenzial einer Uber-
therapie bergen. Heute ist es das Ziel, die Gesamtstrah-
lendosis zu vermindern. Dies lésst sich mit der hypofrak-
tionierten Bestrahlung erreichen. Damit verkiirzt sich die
Behandlungszeit auf bis zu nur noch drei Wochen. Die
onkologischen Ergebnisse sind mindestens vergleichbar
mit dem Standardvorgehen und fiir die Patientin bedeutet
das Verfahren eine deutlich geringere Belastung.

Hypofraktionierung zeigt Vorteil iiber zehn Jahre

Die Zehnjahresdaten der START-Studien bestétigen, dass
nach Behandlungen mit einer Hypofraktionierung bei
Brustkrebserkrankungen im frithen Stadium im Vergleich
zur konventionellen Ganzbrustbestrahlung keine Nach-
teile auftreten. Die Patientinnen profitieren vom Vorteil,
dass sie weniger Strahlentherapie-Termine wahrnehmen
missen und der Therapiezeitraum verkiirzt wird. Die Stu-
dienergebnisse von fast 4500 Patientinnen der START-
Studien A und B lassen diese Aussagen zu. In der Studie
A wurde die Standardbestrahlung (50 Gy in 25 Dosen
von jeweils 2 Gy, 5 Wochen) verglichen mit 41.6 Gy in
13 Fraktionen und 39 Gy in 13 Fraktionen, jeweils inner-
halb von fiinf Wochen appliziert. In der Studie B wurde
das Standardverfahren mit einer Hypofraktionierung mit
40 Gy verglichen, die innerhalb von drei Wochen in 15
Fraktionen a 2.67 Gy verabreicht wurde (Haviland J., et
al., The Lancet Oncology (2013); 14:1086-94).
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Zehn Jahre nach Beginn der Studie A mit 2236 Patientin-
nen sind die Rezidivraten in den drei Gruppen vergleich-
bar und betragen 7.4 % in der 50-Gy-Gruppe, 6.3 % in der
41.6-Gy-Gruppe und 8.8 % in der 39-Gy-Gruppe. Neben-
wirkungen wie Indurationen, Teleangiektasien und
Odeme sind in den Gruppen mit den hoheren Dosierun-
gen leicht hoher. In die Studie B wurden 2215 Patientin-
nen eingeschlossen und es kann nach zehn Jahren Nach-
beobachtungszeit eine vergleichbare Lokalrezidivrate
(5.5% bei 50 Gy, resp. 4.3 % bei 40 Gy) nachgewiesen
werden. Der unerwartete Uberlebensvorteil der 40-Gy-
Gruppe hilt auch nach zehn Jahren an. Die Gesamtsterbe-
rate betrdgt 15.9 % versus 19.2 % mit einer Hazard Ratio
von 0.80, p = 0.42.

Die Option der hypofraktionierten Bestrahlung kann als
sinnvolle Mdglichkeit fiir bestimmte Patientinnengruppen
heute in Betracht gezogen werden. Bereits das letzte

St. Gallen Konsensus-Meeting hat sich fiir die flichende-
ckende Einfithrung der hypofraktionierten Bestrahlung
stark gemacht. Diese Technik wird heute jedoch noch
nicht von allen Strahlentherapiezentren angeboten.

Ein Schluss-Wort zur Privention

Seit der Bekanntgabe von Angelina Jolie, dass sie sich
aufgrund eines hohen familidren Brustkrebsrisikos zur
prophylaktischen Mastektomie entschieden hat, sind pra-
ventive Massnahmen wieder vermehrt in den Fokus der
Diskussion geriickt. Die Privention betrifft jedoch kei-
nesfalls nur den Einsatz des Messers. Auch medikamen-
tose Prophylaxen, z.B. unter Einsatz eines Aromatase-
hemmers, sollen Frauen mit erh6htem Risiko vor einem
Mammakarzinom schiitzen. Dies muss heute jedoch noch
mit einer gewissen Vorsicht gesehen werden. Diese Subs-
tanzklasse kann nur hormonrezeptorpositive Karzinome
verhindern und es muss eine hohe Rate an iibertherapier-
ten Frauen in Kauf genommen werden. Trotz einer Hal-
bierung der Karzinomrate (im Placebo-Arm 5.6 % Karzi-
nome, unter Aromatasechemmer 2.8 %) nehmen ca. 95 %
der Frauen das Medikament umsonst ein, da sie auch
ohne Priavention keinen Brustkrebs entwickelt hitten.
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Diese Daten sind aktuell von Cuzick publiziert worden
(Cuzick, J., et al., The Lancet (2014); 383 (9922): 1041—
1048, doi:10.1016/S0140-6736(13)62292-8). Die Aroma-
tasechemmern erhdhen das Risiko fiir osteoporosebedingte
Knochenbriiche, Hitzewallungen, SchweiBausbriiche und
Gelenkbeschwerden. Die Nebenwirkungen sind stets zu
beriicksichtigen und diirfen nicht unkritisch als Tribut
akzeptiert werden.

Nik Hauser

Screening nach Zuckerstoffwechselstorungen in der
Schwangerschaft: eine kritische Betrachtung

Das Thema ,,metabolische Storungen in der Schwanger-
schaft und insbesondere der Gestationsdiabetes wurden
schon mehrere Male in dieser Zeitschrift diskutiert und
kommentiert. Die aktuell in der CH giiltigen Richtlinien,
welche auch in einem Expertenbrief' festgehalten worden
sind, wurden in der FHA bereits thematisiert. Der Grund
wieso wir dieses Thema nochmals aufnehmen ist dieser,
dass die American Diabetes Association (ADA) im Ja-
nuar 2014 ihre Standards zur Diagnose und Behandlung
des Diabetes und insbesondere auch des Gestations-
diabetes publiziert haben.? Dabei fillt auf, dass weiterhin
Uneinigkeit zwischen den einzelnen Fachgesellschaften
(IADPSG, ACOG, WHO und NIH) herrscht. Dies hat
auch seine Griinde welche ich im Folgenden versuche zu
skizzieren. Der Fokus liegt dabei klar auf Zuckerstoft-
wechselstorungen in der Schwangerschatft.

Screening nach Typ 2 Diabetes mellitus

Hier sind sich offensichtlich alle einig dass im ersten
Trimenon in einer Risikopopulation nach einem vorbeste-
henden Typ 2 Diabetes mellitus (Dm) gefahndet werden
sollte. Die Risikogruppen wurden auch bei uns definiert
bzw. libernommen. Der Vollstindigkeitshalber zdhle ich
diese nochmals auf da sie von den aktuellen CH Richt-
linien etwas abweichen. Die ADA? definiert eine Risiko-
gruppe wenn folgende Kriterien erfiillt sind:



23/2/2014

Fiir Sie kommentiert

1. Ubergewicht (BMI =25kg/m?) oder Adipositas und
a. Eltern oder Geschwister mit Diabetes
b. ,,Vulnerable* Ethnizitdt (Schwarzafrikaner, Asiaten,
Indonesier, Latino, Indianer)
¢. Zustand nach makrosomem Kind (>4500g)
d. Zustand nach Gestationsdiabetes in der Vorschwan-
gerschaft
e. Syndrom der polizystischen Ovarien (PCO)
f. Herzkreislauferkrankungen
g. behandelte oder manifeste Hypertonie
(=140/90mmHg)
h. Diagnose eines Prediabetes vor der Schwangerschaft
i. impaired glucose tolerance (IGT) falls im 75g
oGTT der 2h-Wert zwischen 7.8-11.0mmol/l
liegt
ii. impaired fasting glucose (IFG) falls ein Niich-
tern-BZ 5.6-6.9mmol/I
iii. und/oder HbAlc 5.7-6.4%
i. HDL <0.90mmol/l und/oder Triglyceride
>2.82mmol/l
j. Behandelte HIV/AIDS, andere Medikamente, trans-
plantierte Frauen
2. Alter > 45Jahre

Also, zentral ist das Korpergewicht in Kombination mit
Zusatzfaktoren. Es ist klar, dass Frauen im gebéarfahigen
Altern sich selten einer Dyslipiddmie bewusst sind oder
ein Pradiabetes diagnostiziert erhalten haben. Beides kor-
reliert aber mit dem Ubergewicht so dass diese auch zu
einem grossen Anteil miterfasst werden. Ich hatte zuerst
etwas Hemmungen das Alter noch aufzulisten aber wir
alle wissen, dass es eine zunehmende Realitit ist schwan-
gere Frauen in hoherem Alter betreuen zu diirfen. Hier
spielt das Ausgangsgewicht keine Rolle! In diesen
,,Standards of Medical Care in Diabetes* beziehen sich
die Risiko-Ethnizititen mehrheitlich auf solche amerika-
nischen Ursprungs d.h. in den Staaten lebhafte Schwarz-
afrikaner, Asiaten etc. Ich bin mir nicht ganz sicher, ob
wir dies eins-zu-eins auch auf unsere, mehrheitlich aus
Migrantinnen, bestehende Population extrapolieren diir-
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fen. Wir in Bern tun‘s aber man sollte die Prévalenz eines
Gestationsdiabetes in diesem Kollektiv mit demjenigen
der einheimischen Frauen vergleichen. Vielleicht kénnen
wir uns einige unndtige Screeninguntersuchungen sparen.
Wir haben fiir uns noch den Zustand nach Kind mit Fehl-
bildung oder intrauterinem Fruchttod in den Screening-
Richtlinien aufgenommen. Es besteht ja eine erhdhte
Privalenz eines Diabetes bei solchen Schwangerschafts-
pathologien.

Wie Sie sehen, finden sich feine aber wichtige Details
welche rasch tiberlesen werden konnen und noch schnel-
ler in nationale Weisungen iibernommen werden ohne
dass dies sorgfiltig auf Konkordanz untersucht worden
sind. Auch hier fehlen nationale Datenbanken, Zahlen auf
welche wir unser Screening, unsere Strategien und —
wieso nicht — auch unsere Therapien/Outcome abstiitzen
bzw. kontrollieren kénnen. Die diagnostischen Kriterien
fiir einen Typ 2 Dm in der Frithschwangerschaft entspre-
chen jedenfalls denjenigen im Expertenbrief [1] publi-
zierten. Zur Erinnerung: HbAlc = 6.5%, ein Niichtern-
BZ (mind. 8h keine Kalorien zugenommen) = 7.0 mmol/l
oder ein 2h-Wert im 75g oGTT oder eine Random-Plas-
maglucose von = 11.1mmol/l.

Screening zwischen 24-28 Wochen

Auch hier ist man sich einig dass ein generelles Scree-
ning wichtig ist insbesondere in einer Gesellschaft mit
hyperkalorischer Erndhrung und entsprechend einem
markanten Anteil tibergewichtiger Menschen und einer
steigenden Inzidenz von Diabetes. Ich, wir alle, hatten
gehofft, dass mit der Einfithrung einer einheitlichen
Screeningpolitik das Problem der verschiedenen Definiti-
onen eines Gestationsdiabetes vom Tisch wéren. Ist es
leider nur teilweise. Die ADA bzw. das NIH befiirworten
weiterhin ein ,,Two-step” Screening d.h. weiterhin ein
50g oGTT und falls der 1h-Wert = 7.8mmol/l (ADA)
[oder = 7.5mmol/l (ACOG) in einer Risikopopulation],
dann weiter mit einem 100g oGTT wobei hier ein 3h-
Blutzuckerwert = 7.8mmol/l diagnostisch ist [2]. Die
IADPSG ihrerseits hatte 2010 das ,,One-step* Screening
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empfohlen auf der Basis der Resultate der HAPO-Studie
[3, 4]. Dieses Screening entspricht unseren nationalen
Screeningempfehlungen [1] welche damals auch die
ADA befiirwortete. Nun, wie ist es moglich, dass ver-
schiedene Gesellschaften auf der Basis der gleichen Evi-
denz, der gleichen Datenlage zu unterschiedlichen Emp-
fehlungen kommen? Die Antwort liegt in den aktuell vor-
liegenden Resultate von Interventionsstudien. Diese ba-
sieren mehrheitlich auf die Diagnose eines
Gestationsdiabetes anhand eines ,,Two-step* Prozesses
[5]. Es fehlen somit klinische, randomisierte Studien wel-
che zeigen, dass die Identifizierung von schwangeren
Frauen anhand des ,,One-step® Screening nicht mehr
Schaden als Nutzen verursacht. Erste Studien zeigen
aber, dass die IADPSG-Empfehlungen (identisch zu den
CH-Empfehlungen) tatsidchlich eine Gruppe von Frauen
mit einem erhohten Risiko fiir Makrosomie und hyperten-
sive Komplikationen definieren [6, 7].Ob diese Frauen
auch ein erhdohtes Risiko haben spéter ein Typ 2 Dm zu
entwickeln, ist noch nicht schliissig beantwortbar.

Luigi Raio
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..., dass der Wunsch nach einem
regelmissigen Mittagsschlaf nichts
Gutes verheisst?

Das dringende Bediirfnis nach einem
regelmissigen Mittagsschlaf, konnte
ein tragischer, lebensbedrohender
Vorbote sein. Wer dieses Bediirfnis
versplirt sollte sich die Frage stellen,
ob sie/er sich wirklich nur hinlegen
will, oder sich hinlegen muss. Stu-
dienergebnisse einer britischen For-
schungsgruppe zeigen einen Zusam-
menhang zwischen dem Mittags-
schlaf und der noch verbleibenden
Lebenszeit auf. Daraus kann inter-
pretiert werden, dass der nahende
Tod miide macht.

Forscher der Universitit in Cam-
bridge untersuchten 16'300 Frauen
und Ménner aus England in einer
grossen prospektiven Kohortenstu-
die (EPIC). Die Befragung erfolgte
1999/2000 und beinhaltete die Aus-
kunft tiber die Gewohnheiten eines
regelmissigen Nickerchens tagsiiber.
Die Zeitdauer (langer oder kiirzer als
eine Stunde) wurde ebenfalls erfragt.
Das Durchschnittsalter der Befragten
lag bei 62 Jahren und damit war ein
grosser Anteil der Probandinnen und
Probanden bereits im Rentenalter —
mit geniigend Zeit, sich eine Siesta
gonnen zu konnen.

37% der ménnlichen und 24 % der
weiblichen Studienteilnehmer doku-
mentierten, dass sie sich tagsiiber re-
gelmadssig zum Schlafen hinlegen.

90 % der Mittagsschlifer verbrach-
ten jedoch weniger als eine Stunde
im Bett. Die Auswertungen erfassten
die Sterberaten der Tagesschldfer im
Vergleich zu den reinen Nachtschli-
fern tiber 13 Jahre. Die Todesrate
wihrend der Beobachtungszeit be-
trug 20 % aller Studienteilnehmer.
Erstaunlicherweise lag die Sterberate
der Teilnehmer mit weniger als einer
Stunde Dauer des Mittagsschlafs um
22 % hoher im Vergleich zu den rei-
nen Nachtschldfern. Bei den Tages-
Langschléfern (mehr als eine Stunde
Tagesschlaf) musste sogar eine um
54 % hohere Sterberate verzeichnet
werden. Somit scheint die Sterberate
um die Hilfte erhoht zu sein! Ein
grosser Anteil des Unterschieds
konnte jedoch mit einem insgesamt
schlechteren Allgemeinzustand (ho-
herer Anteil Adipositas, korperliche
Inaktivitdt, doppelte Anzahl Rauche-
rinnen und Raucher, doppelte Héu-
figkeit an nachgewiesenen korona-
ren Herzerkrankungen, Krebserkran-
kungen, Asthma oder COPD) erklart
werden. Nach Korrektur dieser Ein-
flussfaktoren zeigt sich ein weniger
drastisches, aber immer noch deutli-
ches Ergebnis. Die Sterberate der
Kurz-Mittagsschléfer ist noch um
14 % erhoht, diejenige der Tages-
Langschlafer um 32 %.

Betrachtet man die Todesursachen,
dann zeigt sich eine deutlich erhdhte
Sterberate fiir respiratorische Er-
krankungen. Wird diese isoliert be-
trachtet, muss fiir ein regelmassiges
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Nickerchen tagsiiber von weniger als
einer Stunde eine Erh6hung von

40 % und bei langerer Schlafdauer
von knapp 160 % in Kauf genom-
men werden (Am. J. Epidemiol.
(2014; 179:1115-24).

Kommentar

Diese Ergebnisse lassen vermuten,
dass in unserer Gesellschaft eher
multimorbide, dltere Menschen im
Tagesverlauf so miide werden, dass
sie sich hinlegen miissen. Sie schei-
nen an chronischen Ervkrankungen,
die die Lebenszeit verkiirzen, zu lei-
den. Hintergrund einer solchen Ta-
gesmiidigkeit kann eine bisher nicht
erkannte COPD oder eine Schlafap-
noe sein. Bei der Schlafapnoe ist ein
direkter Zusammenhang zwischen
dem unterbrochenen Nachtschlaf,
der Tagesmiidigkeit und der Sterbe-
rate bekannt. Interessanterweise
konnte gezeigt werden, dass die
Sterberate der unter 65-jihrigen und
noch berufstditigen Tagesschldfer
viel stdrker erhoht ist im Vergleich
zu den pensionierten Mittagsschld-
fern. Dies ldsst sich erkldren: Tages-
miidigkeit in jungen Jahren ist mit
einem ernsthaften Gesundheitspro-
blem assoziiert — Rentner diirfen
sich ein Nickerchen genehmigen,
wenn sie sonst grad nichts Wichtiges
zu tun haben, ohne dass der Tod
gleich mit am Bettrand sitzt.

In siideuropdischen Lindern wire
diese Studie wahrscheinlich zu
einem anderen Ergebnis gekommen.
Viva la siesta. Es gibt tatsdchlich
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auch dhnliche Studien aus siidlichen
Ldndern mit dem Nachweis, dass der
Mittagsschlaf der Gesundheit zu
Gute kommt! Absolut entscheidend
scheint doch zu sein, ob der Mittags-
schlaf gewollt und gewiinscht ist,
oder ob er genommen werden muss.
n.h.

..., dass Singles betreffend Krebs-
Friiherkennung benachteiligt sein
konnen?

Diese Aussage konnte fiir Single-
Minner fiir das Melanom-Risiko in
einer Studie nachgewiesen werden.
Melanome bei Menschen die in einer
Partnerschaft leben werden deutlich
frither entdeckt als bei Singles — dies
scheint jedoch vor allem fiir Manner
zu gelten. Frauen beobachten eigene
Hautverédnderungen besser und rea-
gieren friiher als Minner. Arzte der
Karolinska Universitit in Stockholm
haben diesen Zusammenhang fiir das
Melanom inklusive die Korrelation
des Zeitpunkts der Diagnose und des
krebsspezifischen Uberlebens unter-
sucht.

In der Studie wurden prospektiv
Daten des schwedischen Melanom-
sowie Krebs- und Sterberegisters
zwischen 1990 und 2007 untersucht.
Siebenundneunzig Prozent aller dia-
gnostizierten Hautmelanome konn-
ten in die Untersuchung eingeschlos-
sen werden. Somit konnten Daten
von mehr als 27000 Patientinnen

und Patienten in die Studie einbezo-
gen werden. Von den eingeschlosse-
nen Personen waren mehr als 9000
Mainner die mit einer Partnerin zu-
sammenleben und knapp 4 000
waren alleinstehend. Von den regi-
strierten Frauen lebten mehr als
7500 in einer Partnerschaft und
mehr als 6 000 waren Singles.

Die Analyse konnte nachweisen,
dass fiir alleinstehende Ménner die
Wahrscheinlichkeit, dass ein Mela-
nom erst im Stadium II (anstatt im
Stadium I) entdeckt wird, um 42 %
hoher ist, als bei Méannern, die mit
einer Partnerin zusammenleben. Die
Odds-Ratio lag bei 1.42. Fiir diese
Berechnungen wurden sowohl das
Alter der Studienteilnehmer, der
Zeitpunkt der Diagnose, die Tumor-
lokalisation, der Bildungsgrad und
das Wohnumfeld beriicksichtigt. Fiir
die Single-Frauen war dieses Risiko
mit einer Odds-Ratio von 1.15 weni-
ger stark erhoht. Die spéte Diagnose
bei Single-Méannern wirkte sich
ebenfalls auf die krebsspezifische
Sterberate aus. Unter Beriicksichti-
gung der Faktoren Alter und Bil-
dungsgrad lag die Hazard Ratio bei
1.48 und entsprach somit einer Er-
hohung des Sterberisikos um knapp
50% in einem Zeitraum von fast

20 Jahren. Nach zusétzlicher Bertick-
sichtigung weiterer Parameter in der
Regressionsanalyse inklusive des
Tumorstadiums, der Tumordicke und
des Ausmasses der Tumorzell-
invasion konnte gezeigt werden, dass
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das krebsbedingte Sterberisiko fiir
alleinstehende Méanner signifikant
erhoht bleibt mit einer Hazard Ratio
von 1.31. Fiir Single-Frauen liess
sich in dieser Analyse kein erhohtes
Sterberisiko nachweisen. (Ericsson
H. et al., J. Clin. Oncol. 2013: epub).

Kommentar

Die Erkldrungen dieser Untersu-
chungsergebnisse liegen auf der
Hand. Frauen beobachten ihre
Hautverdnderungen besser und
Mdinner, die in einer Partnerschaft
mit einer Frau leben, haben eine
grossere Chance, dass die Partnerin
eine neu aufgetretene Hautverdnde-
rung entdeckt und den Partner auf-
fordert, diese dem Hautarzt zu zei-
gen. Eine dhnliche Untersuchung fiir
gyndkologische und/oder senologi-
sche Malignome ist nicht bekannt.
Aufgrund dieser Evgebnisse konnte
tiber eine spezifische verbesserte
Friiherkennung oder verbesserte
Préventionsprogramme nachgedacht
werden. n.h.

..., dass Beckenbodentherapie
auch bei Senkungen hoheren
Grades effektiv ist?

Eine kiirzlich im Lancet veroffent-
lichte Studie hat multizentrisch 447
Patientinnen mit Senkungen 1., 2.
Und 3. Grades in eine physiothera-
peutisch angeleitete Beckenboden-
therapiegruppe oder in eine Kontroll-
gruppe, die nur eine Lifestyle Bro-
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schiire mit Anweisungen fiir Sen-
kungspatientinnen ohne Becken-
bodentherapie erhielt, randomisiert
(POPPY Trial).

Die Studienzentren waren in Eng-
land, Australien und Neuseeland
lokalisiert. Die Nachverfolgungszeit
war 12 Monate und der primére
Endpunkt waren die subjektiven
Senkungssymptome der Patientin-
nen, die mittels validiertem Frage-
bogen erfasst wurden.

Elektrostimulation und Biofeedback
wurde in dieser Studie nicht ange-
wendet.

Die meisten der eingeschlossenen
Patientinnen hatten Senkungen des
Stadiums 2 oder 3.

52 % der Patientinnen in der Inter-
ventionsgruppe und 17 % in der
Gruppe ohne Physiotherapie fanden
eine Verbesserung der Symptome
nach 6 Monaten und 57 % gegentiiber
45% nach 12 Monaten (p=0.0125).
Eine Verschlimmerung der Be-
schwerden fand bei 9 % der Inter-
ventionsgruppe gegeniiber 18 % der
Kontrollgruppe statt.

Nebenwirkungen waren minim (va-
ginale Irritation 6%, Unterbauch-
schmerzen 1x, Skiunfall 1x) und
traten bei acht Patientinnen auf.

Die Studie schlussfolgert, dass phy-
siotherapeutisch angeleitete Einzel-

therapie bei Patientinnen mit Sen-
kungen nach 12 Monaten effektiv
und sicher ist. (Hagen S.; Lancet
2014; 383:796-806).

Kommentar
Eine sicher sehr sorgfiltige, interes-
sante und neue Studie, die uns moti-
vieren sollte, Patientinnen prdopera-
tiv einen Versuch mit Physiotherapie
anzubieten. Gut beschrieben sind die
Interventionen, die Anzahl der emp-
fohlenen Kontraktionen und deren
Liinge und der Inhalt des Life-Style
Blattes, das an die Kontrollgruppe
abgegeben wurde.
Ungekldrt bleibt, wie lange der Ef-
fekt der Physiotherapie anhdlt; aus
anderen Studien wissen wir, dass die
Langzeitcompliance nach Physiothe-
rapie schlecht ist und damit auch
der Effekt der Muskelhypertrophie
abnimmt, sprich, das urspriingliche
Problem wiederkommt. Negativ aus-
gedriickt konnte es bedeuten, dass
die Beckenbodentherapie nur den
Entscheid zur Operation verzogert
und damit eigentlich die Therapie
verteuert. Langzeitdaten, auf die wir
sehr gespannt sind, fehlen hier noch.
Die Physiotherapie kann die Musku-
latur auftrainieren, nicht aber Faszi-
enabrisse riickgdngig machen.
Trotzdem bietet diese sorgfiiltige
Studie eine gute Grundlage fiir eine
Physiotherapieempfehlung bei Pati-
entinnen mit Senkungsbeschwerden,
wofiir wir bisher keine gute wissen-
schaftliche Grundlage hatten.

a.k.
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..., dass die Geburtseinleitung
zwischen der vollendeten 38. und
40. Woche bei Frauen mit mildem
Gestationsdiabetes (GDM) die
Sectiorate nicht erhoht?

Patientinnen mit einem milden
GDM (definiert anhand eines 3h
100g oGTT wo bei normalem Niich-
ternblutzucker 2 der 3 Werte erhoht
waren) und Einlingsgraviditat in
Schidellage wurden in dieser pros-
pektiven Studie ab 37+0 Wochen in
zwei Gruppen unterteilt: eine
Gruppe mit spontanem Wehenbe-
ginn, die andere mit Geburtseinlei-
tung. Der Geburtsmodus (vaginale
Geburt vs. Sectio) wurde zwischen
beiden Gruppen verglichen. Das Stu-
dienkollektiv wurde als Zweitunter-
suchung aus einer anderen Studie re-
krutiert bzw. untersucht. Die Studie
konnte zeigen, dass eine Einleitung
ab = 41 Wochen das Risiko einer
Sectio, verglichen mit einer Einlei-
tung ab 39+0 Wochen, um einen
Faktor 3 erhoht. Desgleichen ist eine
Einleitung mit 40+0 Wochen vergli-
chen mit expektativem Management
(Frauen welche einen spontanen
Geburtsbeginn hatten zum gleichen
Gestationsalter) mit einer signifikant
hdheren Sectiorate assoziiert. Dies
gilt nicht fiir Einleitungen zwischen
3740 und 39+0 Wochen. Das neona-
tale Outcome und die Privalenz von
Makrosomen (>4 000g) oder LGA
(>90.Perzentile) waren gleich. (Sut-
ton AL et al.; Am. J. Obstet. Gyne-
col. 2014: epub).
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Kommentar
Die Erkenntnisse dieser amerikani-
schen Studie wurden schon in ande-
ren Untersuchungen bei einem Nor-
malkollektiv mit Ubertragung nach-
gewiesen. Erstaunlich ist jedoch die
Tatsache, dass gerade die Amerika-
ner in diesem sog. Risikokollektiv
mit einem BMI bei Studieneinschluss
von 30+5.0 kg/m’ (1) eine Sectiorate
von ,,nur‘ 13 % erreichen. Natiirlich
ist es fiir uns schwierig, diese Resul-
tate auf unsere Realitdt zu iibertra-
gen, da wir keinen ,,milden*“ Gesta-
tionsdiabetes kennen bzw. nicht mit
dem 100g oGTT screenen und ent-
sprechend diese Einteilung nicht
haben. Diese Studie zeigt aber, dass
— obschon es sich offensichtlich um
Frauen mit leichten metabolischen
Storungen gehandelt hat — eine
Ubertragung (> 41 Wochen) sich
ungiinstig auf die Sectiorate aus-
wirkt. Dies ist wichtig, da wir zuneh-
mend Frauen mit GDM diagnostizie-
ren und die Sectiorate im Allgemei-
nen schon zunimmt. Wir handhaben
das dhnlich und leiten bei gut einge-
stelltem GDM spditestens am Termin
ein, meistens ab 38 Wochen.

Lr.

..., dass NSAID’s das Blutungs-
risiko bei antikoagulierten Patien-
tinnen verdoppelt?

Die in JAMA publizierten Zahlen
sind beunruhigend. Sie stammen aus
der EINSTEIN-DVT, und EINSTEIN

Tab. 1. Blutungsrisiko oral antikoagulierter Patientinnen mit NSAID oder Aspirin

Ereignis Ereignis/100 Pat.-Jahr OR (95%)
NSAID Keine NSAID

Klinisch relevante 37.5 16.6 1.77 (1.46-2.56)

Blutung

Schwere Blutung 6.5 2.0 237 (1.51-3.78)
Aspirin Kein Aspirin

Klinisch relevante 35.6 16.6 1.77 (1.46-2.16)

Blutung

Schwere Blutung 4.8 2.2 1.50 (0.86-2.62)

PE-Studie, wo die langzeit-anti-
koagulierten Patienten randomisiert,
mit Cumarin oder dem neuen oralen
Antikoagulanz Rivaroxaban
(Xarelto®) verglichen wurden. Allen
Patienten wurde vom Gebrauch von
NSAID’s oder Aspirin abgeraten.
Ein Viertel der unter NSAID’s auf-
getretenen schweren Blutungskom-
plikationen traten innert acht Tagen
nach Beginn der NSAID-Einnahme
auf (Tabelle 1). Die Blutungskom-
plikationen waren gleich haufig
unter NSAID’s wie auch Aspirin
(Davidson, B.L. et al. JAMA
Intern.Med. 2014; DOI1:10.1001/
jamaintermet2014.946).

Kommentar

Obwohl in den Beipackzetteln vor
Blutungen mit NSAID und Aspirin
bei antikoagulierten Patientinnen

gewarnt wird, scheinen viele Patien-

tinnen diese Informationen nicht zu
beachten. Die vorliegenden Zahlen
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sind klar und deutlich. Man sollte
die Patientinnen informieren, dass
auch ein gelegentlicher Gebrauch
von NSAID’s und Aspirin wegen
Schmerzen, Kopfweh etc. vermieden
werden sollten und ihnen eine
Alternative anbieten, z.B. Acetoami-
nophen (Paracetamol).

m.k.h.
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Sectiorate, Demographie und Partogramm

Was haben diese drei Schlagworter gemeinsam? Vie-
les, denn die ersten zwei werden oft assoziiert betrach-
tet und Verinderungen der demographischen Para-
meter wie das steigende Alter der werdenden Miitter
und dem damit vergesellschafteten Anstieg von Risi-
kofaktoren (z. B.: Gestationsdiabetes, hypertensive
Erkrankungen, Mehrlingsschwangerschaften) werden
ebenfalls als eine mogliche Erklarung fiir die stetig
steigende Sectiorate herangezogen. Dies wurde im
Grundlagenbericht des Bundesamtes fiir Gesundheit
(BAG) zur Beantwortung des Postulates der Stinde-
ritin Maury Pasquier diskutiert [1]. In diesem Postu-
lat wurde der Bundesrat aufgefordert, Ursachen und
Wirkungen der hohen Kaiserschnittrate in der
Schweiz zu untersuchen sowie Moglichkeiten zu iden-
tifizieren, um den negativen Auswirkungen sowohl fiir
Mutter und Kind als auch fiir das Gesundheitswesen
entgegenzuwirken.

Der Grundlagenbericht des BAG basiert auf eine ausfiihr-
liche Aufarbeitung der vorhandenen wissenschaftlichen
Literatur und ist soweit moglich, untermauert mit
Schweizer Zahlen. Das interessanteste am erwéihnten
Bericht ist die Erkenntnis, dass wir in der Schweiz keine
verldsslichen Zahlen generieren kdnnen um wichtige
Trends wie die Zunahme der Sectiorate erkldren zu
konnen.

Interessant am Grundlagenbericht des BAG ist auch die
Tatsache, dass das Alter als demographische Variabel
beriicksichtig wurde, dass andere Parameter, wie geburts-
hilfliche Praktiken welche sich in den letzten Jahrzehnten
drastische verdndert bzw. etabliert haben, nicht beachtet
wurden. Im erwahnten Bericht wurden 154 Arbeiten
zitiert aber eine zentrale Arbeit, welche sich mit Geburts-
mechanik auseinandergesetzt hat, wurde mit keinem
Wort gewiirdigt. 2002 haben Zhang et al. [2] etwas Bahn-
brechendes untersucht und publiziert, welches bis vor
kurzem zu wenig beachtet wurde. Diese amerikanische

Gruppe hat das Partogramm der neueren Zeit untersucht.
Bis anhin war die Arbeit von Friedman [3], welche 1955
publiziert worden ist, praktisch sakrosankt und wurde in
den letzten 50 Jahren kaum je diskutiert oder kritisiert.
Dies erstaunt da sich die weibliche (natiirlich auch die
ménnliche) Bevdlkerung innerhalb beinahe eines halben
Jahrhundert doch in vielen Aspekten grundlegend verin-
dert hat. Nicht nur sind die heutigen werdenden Miitter
alter, sondern sie sind auch grosser, schwerer und auch
die Kinder sind schwerer bei der Geburt.

Die geburtshilflichen Praktiken haben sich in dieser Zeit
ebenfalls erheblich verdndert. So werden mehr Frauen
eingeleitet, die Rate an Periduralanésthesien ist steigend
und der Einsatz von Syntocinon ebenfalls. Der Einsatz
der Kardiotokographie hat ebenfalls entscheidend zum
Anstieg der Sectiorate beigetragen. Zudem sind die heu-
tigen Anspriiche an Studien anders und auch die statisti-
schen Anforderungen an eine solche Untersuchung sind
dramatisch gestiegen. Es resultiert aus dem Gesagten und
im Vergleich zum alten Partogramm von Friedman [3]
ein deutlich anderer Geburtsverlauf als dasjenige, wel-
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Abb. 1. Vergleich des Partogramms nach Friedman und dem Ver-
lauf der Eréffnungsperiode anhand zeitgemisser Beobachtungen
(nach Zhang et al. 2002 [3])
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Abb. 2. Durchschnittliches Partogramm differenziert nach Paritét.
Einlingsgeburten am Termin, normale vaginale Geburt mit gutem
Outcome (nach Zhang et al. 2010 [4])

ches weiterhin den Studenten, Assistenten und Hebam-
men vermittelt wird und auch uns eingetrichtert worden
ist. (Abbildung 1) Ist denn das so wichtig? Macht denn
diese neue Definition der Geburtsdynamik wirklich soviel
aus? Ja, da bin ich tiberzeugt.

Bei niherer Betrachtung des Geburtsverlaufes nach
Zhang et al. [2], fallt auf, dass die aktive Phase viel lang-
samer ablduft verglichen mit derjenigen nach Friedman
[3]. Es braucht im Schnitt 5.5h um von 4cm Dilatation
auf vollstindig zu er6ffnen (Friedman 2.5h!). Daneben
kommt es nicht selten vor, dass vor 7 cm Muttermundsdi-
latation innerhalb von 2 h kaum eine Verdnderung zu ver-
zeichnen ist. Erwartungsgemaiss beschleunigt die Eroff-
nungsphase ab einer Muttermundweite von 4—5 cm um
dann einen exponentiellen Verlauf zu zeigen. Dieser Ver-
lauf ist bei Multiparae ausgepréigter als bei Primiparae
wobei Erstere frither die aktive Phase der Geburt errei-
chen [4]. (Abbildung 2) Auch die Austreibungsphase hat
eine andere Dynamik als initial von Friedman beschrie-
ben. Die 95. Perzentile der Dauer der Austreibung betrug
bei Primiparae ohne PDA 2.8 h und mit PDA 3.6 h. Diese
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Tab. 1. Empfehlungen zur Privention der primédren Sectio
(angepasst nach Zitat 5)

Eroffnungsphase Eine Latenzphase von >20h bei Nulliparae
bzw. >14h bei Mehrpara sollte keine Sec-
tioindikation darstellen.

Kein aktives Management < 6¢cm Dilatation.
Geburtsstillstand definiert als MM = 6cm mit
Blasensprung ohne Progression iiber 4h trotz
guter Wehentitigkeit oder nach inaddquater
Wehentitigkeit trotz Syntocinongabe >6h

Austreibungsphase ~ Eine maximale Lange der AP wurde nicht
definiert.

Geburtsstillstand in der AP:

—nach mind. 2h pressen bei Multiparae
—nach mind. 3h pressen bei Nulliparae

oder langer bei liegender PDA.
Vaginal-operative Geburt stellt eine gute
Alternative zur Sectio dar und sollte regel-
mdssig trainiert werden.

Die manuelle Rotation des fetalen Kopfes bei
hinterer Hinterhauptslage sollte beriicksich-
tigt werden vor einer vaginal-operativen
Entbindung

CTG-
Uberwachung

Amnioninfusion bei variablen Dezelerationen
Skalpstimulation zur Beurteilung des fetalen
Zustandes bei suspektem CTG

und andere Uberlegungen sind in ein Consensus Paper
der ACOG und der SMFM eingeflossen [5]. Beide
Gesellschaften haben gemeinsam Strategien und Empfeh-
lungen publiziert, wie der steigenden Sectiorate wirksam
begegnet werden kann bzw. soll. Dabei haben sie sich
zum Ziel gesetzt, einerseits vermehrt die vaginale Geburt
nach Sectio zu fordern und andererseits die ebenfalls
steigende Rate an priméren Sectiones zu bremsen. Wir
sollten mehr Mut haben Mehrlinge spontan zu entbinden
bei Schidellage des Fithrenden, wir sollten die dussere
Wendung konsequenter empfehlen und anwenden, wir
sollten unsere veralteten Definitionen des Geburts-
verlaufes und insbesondere der Dystokie bzw. der ,,pro-
trahierten Geburtsphasen neu iiberdenken und wir soll-
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ten die CTG-Uberwachung subpartu kritischer betrach-
ten. Auch der vermehrte Einsatz von vaginal-operativen
Verfahren und der Versuch der Reposition eines op-
rotierten Kopfes bevor man zur Sectio schreitet sollten
helfen, effektiv die Sectiorate zu senken.

Vor vielen Jahren wurde als Standard der modernen
Geburtshilfe die 1:1 Betreuung der gebdrenden Frau be-
trachtet. Im Zeitalter der Rationalisierung, der Einsparun-
gen von qualitativ gut ausgebildeten Fachkriften laufen
wir Gefahr, diesen wichtigen Punkt zu vernachléssigen.
Diese empathische Betreuung subpartu durch eine Heb-
amme und, wieso auch nicht, zusammen mit einer Doula
wie das in den USA gross propagiert wird — sollte erneut
in den Mittelpunkt gestellt werden oder Sorge getragen
werden. Es macht somit keinen Sinn, gerade in diesem
Sektor Personal einzusparen. Das fiihrt zu unnétigen
Frustrationen, zu Stress der betreuenden Hebammen und
Unzufriedenheit der schwangeren Frau was die Sectiorate
negativ zu beeinflussen vermag wie in einer Metaanalyse
gezeigt werden konnte [6].

All diese Uberlegungen und viele mehr sind von der
ACOG und SMFM als Consensus Paper [5] kiirzlich pub-
liziert worden. Empfehlenswert ist, dieses gut gelungene
Dokument mit der Zusammenstellung der Fakten und den
mogliche Strategien die steigende Sectiorate zu senken,
zu lesen. Die Empfehlungen sind in Tabelle 1 zusammen-
gestellt.
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Am SGGG Kongress in Interlaken war die Sectiorate in
der Schweiz ein Hauptthema, sicherlich bedingt auch
durch das Postulat von Maury Pasquier, welches von der
Entstehungsgeschichte her sicher kritisch zu hinterfragen
ist aber auch zu begriissen ist, da es die Diskussion tiber
dieses gesellschaftliche Problem offensichtlich angeheizt
hat.
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Endometriose und Schmerzen

Das hiufigste Symptom assoziiert mit Endometriose
ist der Schmerz. Mehr als 60 % der Frauen mit einer
Endometriose benitigen eine medizinische Betreuung
und Behandlung wegen chronischen Unterbauch-
schmerzen oder zyklusabhingigen Schmerzproble-
men. Bei Schmerzpatientinnen die an einer Endomet-
riose leiden wird die Diagnose deutlich spiter gestellt,
als bei Patientinnen mit Infertilitit. Das Intervall vom
Symptom bis zur Diagnose betrigt in Europa, in ver-
schiedenen Lindern, etwa 7 Jahre.

Schmerzmechanismen

Endometrioseherde verursachen eine lokale Entziin-
dungsreaktion, welche Nervenendigungen irritiert und
Nozizeptoren stimuliert. Schmerzsignale werden {liber
verschiedene Pfade entlang spinaler Nervenbahnen zum
zentralen Nervensystem geleitet. Im zentralen Nerven-
system werden diese Signale als brennende, dumpfe,
stechende, scharfe oder krampfartige Beschwerden
wahrgenommen. Die lokale Entziindungsreaktion wird
vermittelt iiber eine vermehrte Produktion verschiedener
Substanzen, wie spezifische Zytokine und Prostaglan-
dine, welche im ektopen Endometrium und in Immun-
zellen produziert werden. Dieser Mechanismus fordert
die Entwicklung von Narben und Fibrose in der Umge-
bung der Endometrioseherde, welche periphere Nerven-
bahnen irritieren oder komprimieren und Schmerzsyn-
drome im Sinne einer peripheren Neuropathie verur-
sachen konnen.

Je nach Manifestation konnen somatische als auch visze-
rale Schmerzen vorliegen. Es gibt mindestens sechs Ner-
venpfade welche sensorische afferente Signale von nozi-
zeptiven Stimuli vom kleinen Becken zum ZNS leiten.
Sowohl das sympathische wie parasympathische Nerven-
system sind involviert, die Hauptnervenbahnen fithren
iiber den sympathischen Nervenstrang. Dazu kommt der
komplexe Mechanismus der Neuroplastizitit. Die Neuro-
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plastizitit zeigt sich in der Anpassung und der Sensitisie-
rung bei der Entwicklung chronischer Schmerzen.

Die Schmerzsymptome konnen verstérkt oder ausgeldst
werden durch eine bimanuelle Untersuchung oder durch
Geschlechtsverkehr.

Endometriosezysten konnen andere Organe des kleinen
Beckens irritieren und Schmerzen auslésen, vor allem
auch wihrend der Miktion oder bei Darmbewegungen.
Wegen der erhdhten Ausschiittung von systemischen Zy-
tokinen und Prostaglandinen durch zirkulierende Immun-
zellen, konnen Endometriosepatientinnen auch unter ge-
neralisierten Symptomen wie leichtes Fieber, Glieder-
schmerzen, Ubelkeit, Erbrechen oder Diarrhoe wihrend
der Menstruation leiden.

Es gibt keine pathognomonischen Symptome der Endo-
metriose, sehr hiufig liegt eine Dysmenorrhoe vor. Die
Beschwerden variieren stark. Man unterscheidet typische
und atypische Schmerzsymptome bei der Endometriose.
(Tab. 1)

Der Schweregrad der Erkrankung und die Intensitét der
Schmerzsymptomatik korrelieren nicht. Auch biochemi-
sche Aspekte der Endometrioseherde sowie anatomische
Aspekte korrelieren nicht mit dem Ausmass und der Art
der Schmerzen.

Zu den Mechanismen der peritonealen Schmerzentstehung
bei Endometriose zahlen multiple Faktoren wie Aktivitét
und Lokalisation der Endometrioseherde, Synthese von
Schmerz und Entziindungsmediatioren, aber auch Nerven-
einsprossung und mdglicherweise Kontraktionen von im
Peritoneum lokalisierten myometrialen Nervenfasern.

Endometrioseldsionen sekretieren auch Neurotropine.
Entsprechend findet sich eine hohere Konzentration von
neugebildeten sowohl myelinisierten wie auch unmyelini-
sierten C-Nervenfasern in der Umgebung von Endometri-
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Tab. 1. Schmerzsymptome bei Endometriose

Typische Schmerzen bei Endometriose

Dysmenorrhoe

Dyspareunie

Unterbauchschmerzen (pelvic pain)

watypische® Schmerzen bei Endometriose

Ischialgie

Zyklische Beinschmerzen

Hiiftschmerz

Parésthesien

Flankenschmerz

Dysurie

Colon irritabile

Pleuritisschmerz

Narbenschmerzen

oseherden. Diese Nervenfasern sind im Bereiche einer
tief infiltrierenden Endometriose ndher lokalisiert und
haben eine hohere Dichte vergleichend zur peritonealen
Endometriose. Die Auspragung dieser Neurogeneseme-
chanismen scheint mit der Schmerzintensitit zu korrelie-
ren. Die Endometriose-assoziierten Nervenfasern sind
von unreifen Gefdssen begleitet als Zeichen einer analo-
gen Nerveneinsprossung zur Angiogenese.

Um zu priifen, ob Endometriose-assoziierte Nervenfasern
einen klinischen Einfluss auf das Schmerzgeschehen
haben, wurden Analysen durchgefiihrt hinsichtlich Vor-
kommen dieser Nervenfasern in Abhéngigkeit von der
Schmerzintensitdt. Mc Kinnon et al. (Abb. 1) konnten
zeigen, dass sowohl Dysmenorrhoe, abdominale Schmer-
zen und Dyspareunie am stirksten ausgeprigt sind bei
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Abb. 1. Endometrioselokalisation und Schmerz
(RVS Rektovaginales Septum)
(McKinnon B. et al.; Fertil. Steril. 2012)

Frauen mit endometriotischem Befall des rektovaginalen
Septums (Mc Kinnon B. et al., Fertil. Steril. 2012; 97:
373-380). Ein peritonealer Befall verursacht mehr
Beschwerden als ein Befall der Ovarien. Auch peritoneale
Adhésionen kénnen innerviert werden und damit
Schmerzsignale iibertragen.
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Andere Griinde fiir chronische Unterbauch-
beschwerden

Andere am Schmerz beteiligte Beckenorgane neben dem
reproduktiven System sind das urogenitale, das gastroin-
testinale System, die Beckennerven und das muskuloske-
lettale System. Alle diese Systeme sind in enger rdumli-
cher Beziehung und es ist oft unmdoglich, zu differenzie-
ren, welche Symptome von welchem Organ stammen.
Zusitzlich ist es auch nicht ungewdhnlich, wenn Endo-
metrioseimplantate komplett asymptomatisch sind. Des-
halb ist es wichtig, festzulegen, ob die Endometriose oder
eine Erkrankung eines anderen Organs die chronischen
Unterbauchbeschwerden auslosen. Diverse diagnostische
Tests sowie der Beizug anderer Spezialisten konnen hier-
bei helfen.

Die Patientin selbst kann die Beziehung zwischen
Schmerzproblemen und Korperfunktionen oder Aktivita-
ten feststellen. Dies kann als Hinweis fiir die Erkrankung
eines spezifischen Organes hilfreich sein. Somatische
Schmerzen die eher von der Beckenwand, Muskeln und
Gelenken ausgehen kdnnen gut lokalisiert werden und
werden als scharf oder spitz empfunden wihrend visze-
rale Schmerzen von intraperitonealen Organen schlecht
lokalisierbar sind und als dumpf und krampfartig be-
schrieben werden. Solche Schmerzen kénnen auch iiber
mehrere Dermatome ausstrahlen.

Wenn die Schmerzursache unklar bleibt, kann eine ovari-
elle Suppression helfen zu differenzieren zwischen Endo-
metriose-assoziierten chronischen Unterbauchbeschwer-
den und Unterbauchbeschwerden anderer Natur.

Frauen mit Endometriose leiden unter Dyspareunie, Dys-
menorrhoe, zyklischen Unterbauchbeschwerden und
nichtzyklischen Unterbauchbeschwerden. Sowohl medi-
kamentdse wie auch chirurgische Behandlungen werden
zur Schmerzkontrolle angewandt.
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Medikamentose Behandlung von Endometriose-
assoziierten Schmerzen

Die Ziele der medikamentdsen Therapie sind eine Sen-
kung der Produktion und Wirkung von Oestradiol, die
Hemmung der Produktion von zyklisch ausgeschiitteten
Hormonen und damit die Abschwéchung der Menstrua-
tion und eine Beeinflussung der entziindlichen Reaktion.
Die Theorie der retrograden Menstruation und die An-
nahme, dass Endometrioseimplantate sich dhnlich verhal-
ten wie das normale Endometrium, haben zur Anwen-
dung von Medikamenten gefiihrt, welche die zyklische
Menstruation beeinflussen und damit das Wachstum von
Endometrioseimplantaten hemmen sollen. So werden
kombinierte orale Kontrazeptiva, Gestagene und Gonado-
tropin Releasing Hormone (GnRH) Agonisten gebraucht
zur Kontrolle der Schmerzsymptomatik. Eine Reduktion
von Endometrios-assoziierten Beschwerden erreicht man
gleichermassen mit kombinierten hormonalen Kontrazep-
tiva, Gestagenen und GnRH-Analoga (Brown et al.;
Cochrane Database Syst Rev. 2014). Mit dem besseren
Verstidndnis der Endometriose auf molekularem Niveau
wurden auch andere medikament6se Therapien evaluiert
in ihrer Effektivitit zur Schmerztherapie. Individuelle
Aspekte wie Nebenwirkungen, Langzeitsicherheit und
Kosten beeinflussen die Wahl der Therapie.

Analgetika

Obwohl breitangewandt als Firstlinetherapie gibt es keine
hohe Evidenz fiir den Gebrauch von nicht steroidalen
Antirheumatika bei der Endometriose. Cox 2 Hemmer
scheinen sinnvoll zu sein, sind aber nicht mehr erhéltlich.
Nicht steroidale Antirheumatika konnen angewendet
werden, weil sie einen giinstigen Effekt auf die primére
Dysmenorrhoe haben. Die Nebenwirkungen, vor allem
das Risiko von gastrischen Ulzerationen, miissen beachtet
werden.
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Kombinierte hormonale Kontrazeptiva und GnRH
Analoga

Vercellini P. et al. konnten bereits 1993 zeigen, dass die
Effektivitit einer kombinierten oralen Kontrazeption
nach 6 Monaten zur Therapie mit GnRH-Agonisten ver-
gleichbar ist, in der Beeinflussung von moderaten oder
schweren Endometriose-assoziierten Schmerzen. Auch
die tiefe Dyspareunie wurde in beiden Gruppen gut be-
einflusst. Neuere Studien zeigen dhnliche Resultate.
Kombinierte orale Kontrazeptiva sind dquieffektiv zu
GnRH-Agonisten in der Therapie von Schmerzen, even-
tuell wird die Dyspareunie giinstiger beeinflusst durch
GnRH-Analoga.

Gestagene

Der genaue Wirkungsmechanismus der Gestagene bei
Endometriose ist ungeklért. Gestagene im eutopen Endo-
metrium aktivieren die 178-Hydroxisteroiddehydrogenase
Typ II und tragen zur Umwandlung von Oestradiol in Oe-
stron bei. Dies geschieht nicht in Endometrioseherden.
Im ektopen Endometrium ist ein Defekt dieses Enzyms
dafiir verantwortlich, dass auch wahrend der Luteal-Phase
Oestradiol im Uberfluss zur Proliferation der Endometri-
ose fiihrt und der opponierende Effekt der Gestagene
nicht zum Tragen kommt (Gestagen-Resistenz).

Eine kontinuierliche Gestagengabe reduziert die GnRH-
Pulsatilitdt und fiihrt zu einer Suppression der ovariellen
Steroidgenese mit Anovulation und tiefen Serumspiegeln
von ovariellen Steroiden. Daraus ergeben sich auch die
Nebensymptome wie Meno- und Metrorrhagien sowie
Schmierblutungen.

Die Suppression der Ovarfunktion und nicht der Oestro-
genentzug verhindern wahrscheinlich eine Progression
der Endometriose und verbessern die Schmerzsymptoma-
tik. Deshalb wird, unter Therapie, eine Amenorrhoe ange-
strebt.
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Kernaussage: Therapiestrategie und Gestagenwahl

Strategie Mogliche Priparate

Probatorisch bei schwerer

Dysmenorrhoe KOK, DNG, Etonogest

Prophylaxe bei bekannter

Endometriose LNG-IUD, DNG

Schmerzreduktion bei

bekannter Endometriose LNG-IUD, DNG, NA

DNG, NA, LNG-IUD,
KOK

Langzeitprophylaxe

NA: Norethisteronacetat

DNG: Dienogest

LNG: Levonorgestrel

KOK: Kombinierte orale Kontrazeption

Gestagene haben zusitzlich einen dezidualisierenden
Effekt, die lokale Immunantwort wird moduliert via Sup-
pression der Interleukin Produktion in Lymphozyten.
Eine Reduktion der TNF-a induzierten Nuklearfaktor-KB
Aktivierung resultiert in einer Reduktion der Prolifera-
tion, Neoangiogenese und Inflammation.

Beim zu erwartenden chronischen Verlauf der Erkran-
kung braucht es Behandlungskonzepte mit moglichst
wenig Nebenwirkungen. Dies flihrte zum Einsatz von
niedrig dosierten Gestagenen, mit vor allem nicht andro-
gen wirkenden Substanzen.

Gestagene sind effektiv zur Kontrolle von Endometriose
assoziierten Schmerzen. Zwischenblutungen, Gewichts-
zunahme, Kopfschmerzen, Ubelkeit und Stimmungs-
schwankungen sind die hiufigsten Nebenwirkungen. In
zwei aktuellen Studien konnte die dquieffektive Wirkung
eines oralen kontinuierlichen Gestagens (Dienogest) ver-
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Abb. 2. Aktive Endometriose des sakrouterinen Ligamentes

glichen mit einem GnRH-Analoga gezeigt werden bei
Endometriose-assoziierten Schmerzen (Harada T. et al.,
Fertil. Steril. 2009; 91:675-81; Strowitzki T. et al., Hum.
Reprod. 2010; 25:633—41). Das levonorgestrelhaltige
IUD zeigt eine sehr gute Compliance und eine ausge-
zeichnete Wirkung auf die Dysmenorrhoe sowie auf per-

sistierende Schmerzen nach Operation der Endometriose.

Behandlungsstrategie und Wahl des Gestagens

Aktuell ist die kontinuierliche Gabe von tief dosierten
monophasischen kombinierten oralen Kontrazeptiva eine
bevorzugte Behandlungsoption fiir die Schmerzsympto-
matik bei Endometriose, auch um die Effekte eines Oes-
trogenmangels zu vermeiden iiber eine langere Therapie-
periode. Gestagene sollten gegeben werden wenn der
subjektive metabolische Effekt von Oestrogenen vermie-
den werden soll.

Unterschiedliche Strategien konnen zum Einsatz eines
Gestagens bei Endometriose fiihren:
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Abb. 3. Nach peritonealer Resektion der Endometriose

Chirurgische Therapie fiir Endometriose-assoziierte
Schmerzen

Verschiedene Untersuchungen wurden durchgefiihrt zur
Effektivitit der chirurgischen Therapie in der Behandlung
von Schmerzen bei Endometriose. Schon Sutton konnte
zeigen, dass nach Endometrioseablation im Vergleich zur
diagnostischen Laparoskopie alleine eine signifikante
Schmerzverminderung nachgewiesen werden kann (Sut-
ton C. et al., Fertil. Steril. 1994; 62:696-700). Neunzig
Prozent der Frauen bei denen die Schmerzen nach 6 Mo-
naten gebessert waren, hatten auch ein Jahr nach Therapie
weiterhin eine Schmerzlinderung. Etwa 50 % der Frauen
haben nach chirurgischer Therapie im Langzeitverlauf
eine befriedigende Schmerzkontrolle (Jones KD. et al.,
SJLS 2001; 5:111-15). Eine Metaanalyse von Jacobson
zeigte signifikante Vorteile der laparoskopischen Chirur-
gie zur Beeinflussung von Schmerzen sechs und zwolf
Monate nach Operation (Jacobson TZ. et al.; Cochrane
Database 2009). Die Methoden der chirurgischen Thera-
pie waren Exzision, Koagulation oder Laserevaporisation
der Endometrioseldsionen. In den Studien eingeschlossen
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waren relativ wenige Patienten mit schwerer, tief infiltrie-
render Endometriose. Die operative Therapie der Endo-
metriose ist effektiv zur Schmerzkontrolle aber Rezidive
sind hédufig. Der Eingriff sollte von entsprechend erfahre-
nen und ausgeriisteten Arzten durchgefiihrt werden.

Das Ziel der chirurgischen Therapie ist die Wiederherstel-
lung der normalen Anatomie und die Entfernung der sicht-
baren Erkrankung. Mdgliche Prozeduren sind die Destruk-
tion von peritonealen Implantaten via Ablation, Koagula-
tion oder Exzision sowie die Adhésiolyse. Fiir die Exzision
sprechen auch die Phinomene der Neurogenese und der
Nozizeptoren in der Umgebung der Endometrioseherde.

Die optimale chirurgische Technik zur Entfernung ist
aber nicht vollstandig gekldrt. Die Exzision sollte bevor-
zugt werden, entsprechend konnen histologische Untersu-
chungen durchgefiihrt werden. Ablative Techniken wie
Koagulation oder Evaporation sind nicht addquat bei tief
infiltrierender und fortgeschrittener Endometriose.

Bei ovariellen Endometriomen und Schmerzen ist die
Zystektomie die effektivste chirurgische Strategie zur
Schmerzreduktion. Der Einfluss einer Zystektomie auf
die Fertilitdt muss beachtet werden im Hinblick auf
weiteren Kinderwunsch.

Wenn immer mdglich, sollte eine komplette Resektion einer
tief infiltrierenden Endometriose durchgefiihrt werden,
welche oft chronische Unterbauchbeschwerden verursacht.
Die Operateure sollten vorbereitet sein wenn andere Organe
reseziert werden miissen wie Darm oder Blase. Eine utero-
sakrale Nervenablation und zusidtzliche Prozeduren wie die
prasakrale Neurektomie sind nach Proctor et al. nicht effek-
tiv (Proctor ML. et al.; Cochrane Database 2005).

Adhisionen und Narbengewebe sollten reseziert werden
da sie schmerzverursachend sind, gegebenenfalls konnen
auch mogliche Priaventionsmassnahmen appliziert werden.
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Nach kompletter Resektion von Endometrioseldsionen
zeigt die Mehrzahl der Patientinnen eine signifikante Ver-
besserung der Schmerzproblematik welche fiir einige Jahre
dauert. Die Endometriose zeigt jedoch eine hohe Rezidiv-
rate (iiber 50 %), deshalb soll iiber eine sekundire Praven-
tion diskutiert werden. Bei inkompletter Resektion kdnnen
die Symptome frither rezidivieren oder das Ansprechen
auf die chirurgische Therapie zeigt weniger Erfolg.

Tief infiltrierende Endometriose

Die tief infiltrierende Endometriose wéchst subperitoneal
in die Tiefe und kann die uterosakralen Ligamente, die
Beckenwand, das rektovaginale Septum, die Vagina, den
Darm, Harnblase oder die Ureteren befallen. Die Exzi-
sion dieser Knoten wird durchgefiihrt bei der chirurgi-
schen Therapie.

Die chirurgische Entfernung einer tief infiltrierenden
Endometriose reduziert die Endometriose-assoziierten
Schmerzen und verbessert die Lebensqualitit (Meule-
mann C. et al., Hum Reprod Update 2011; 17:311-26).
Die Chirurgie der tief infiltrierenden Endometriose ist
moglich und effektiv aber assoziiert mit einer signifikan-
ten Komplikationsrate vor allem bei Darmresektionen.
Die intraoperativen Komplikationsraten betragen 2—-3 %,
die totale postoperative Komplikationsrate etwa 14 %,
5% sind schwere Komplikationen.

Ein kolorektaler Befall ist hiufig und die Therapie kann
ein oberflachliches Shaving von Endometrioseknoten,
eine diskoide Resektion von Darmwand oder eine seg-
mentale Darmresektion beinhalten (Abb. 3), (Abb. 4).
Eine Darmresektion verbesserte in kleinen Serien
Schmerzen und Dysfunktion. Die Segmentresektion des
Darms kann aber langfristig negative Folgen fiir das
Stuhlverhalten haben. Beschrieben sind als Nebenwirkun-
gen Obstipation, aber auch = 3 Defdkationen pro Tag in
bis zu 50 % der operierten Fille.
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Abb. 4. Endometrioseknoten auf Colon sigmoideum

Bei einem isolierten Rektumbefall und/oder oberfldchli-
chen Endometrioseherden des Sigmas bieten sich als Al-
ternativen das sogenannte Shaving oder die diskoide Re-
sektion an. Hierbei wird isoliert der Endometrioseherd
mit oder ohne Er6ffnung des Darms entfernt. Mit der
Shaving-Technik werden in der Therapie der rektovagi-
nalen Endometriose gute Resultate erzielt. In einer Studi-
engruppe von 500 Patientinnen zeigte sich nur bei 8 %
der Patientinnen ein Rezidiv, wenn ohne Darmresektion
operiert wurde. Die Gruppe um Fanfani et al. konnte bei
diskoider versus Segmentresektion bei 88 Patientinnen
Reoperationsraten von nur 4 % und Rezidivraten von nur
10% erreichen (Fanfani F. et al., Fertil. Steril. 2010;
94:444-49). Im Vergleich zur Kontrollgruppe mit Seg-
mentresektion zeigte sich hierbei keine Differenz beim
Ergebnis beziliglich Schmerzsymptomatik. Patientinnen
mit Segmentresektion bendtigten aber hiaufiger eine tem-
porére Ileostomie und beklagten mehr Blasendysfunktio-
nen. Ursache hierfiir ist die Notwendigkeit der Prépera-
tion im perirektalen Gewebe. Durch die Schadigung des
Plexus hypogastricus inferior (Nn. Splanchnici) kénnen
anhaltende Miktionsbeschwerden resultieren. Bisher ist
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Abb. 5. Colon sigmoideum nach ,,shaving®

die Evidenz noch nicht geniigend fiir eine konklusive
Empfehlung zur Wahl der Therapie. Sicher muss diese
Erkrankung in einem multidisziplindren Kontext behan-
delt werden.

Hysterektomie fiir Endometriose-assoziierte
Schmerzen

Bei abgeschlossenem Kinderwunsch sollte die Hysterek-
tomie sowie die Adnexektomie erwogen werden vor allem
bei schlechtem Ansprechen auf eine medikamentdse The-
rapie. Die Entfernung der Gebarmutter senkt die Re-Inter-
ventionsrate deutlich, das Belassen der Ovarien birgt ein
erhohtes Risiko fiir Schmerzrezidive und Reoperation.

Die Datenlage beziiglich Sanierung mittels Hysterekto-
mie und Ovarektomie zeigt deutlich, dass eine definitive
operative Losung mit Hysterektomie und gegebenenfalls
auch beidseitiger Ovarektomie einen Vorteil flir die
Patientin in Bezug auf das Rezidiv- und Reoperations-
risiko bringt (Shakiba K. et al., Obstet. Gynecol. 2008;



23/2/2014

Endometriose aktuell

111:1285-92). Patientinnen mit Hysterektomie profitie-

ren von einer deutlich reduzierten Rezidivrate. Dagegen

hatten die Frauen der Kontrollgruppe ein 6,1-fach erhoh-
tes Risiko fiir Rezidivschmerz und ein 8,1-fach erhohtes

Risiko fiir eine Reoperation.

Die Hysterektomie verbessert aber nicht immer die Sym-
ptomatik der Endometriose.

Prioperative hormonale Therapie

Es gibt keine klare Evidenz, dass eine praoperative medi-
kamentose Therapie die Erfolgsrate zur Schmerztherapie
bei chirurgischen Massnahmen verbessert. Aus Sicht der
Patientin sollte die medikamentdse Therapie offeriert
werden in der Wartezeit vor einer Operation. Die Reduk-
tion der entziindlichen Erscheinungen wird von Operateu-
ren oft als Vorteil empfunden anlédsslich des chirurgi-
schen Eingriffes.

Postoperative medikamentose Therapie

Eine postoperative Therapie kann Herde beeinflussen,
welche anlésslich der chirurgischen Therapie nicht ent-
fernt oder gesehen wurden. Eine postoperative medika-
mentdse Therapie verbessert die Schmerzsymptomatik
(Yap C. et al.; Cochrane Database 2004).

Die postoperative Therapie kann zwei Zielsetzung beinhal-
ten: Die Verbesserung der Resultate beziiglich Schmerz-
reduktion und die Sekundirpriavention welche definiert ist
als Priavention eines Schmerzrezidivs oder Pravention eines
Erkrankungsrezidivs in der Langzeitbeobachtung (mehr als
6 Monate nach Chirurgie). Entsprechend sollte man Kurz-
zeitbehandlungen und Langzeitbehandlungen unterscheiden.
Eine postoperative hormonale Therapie kann die Resultate
nicht immer verbessern ist aber eine wichtige additive
Option um das symptomfreie Intervall zu verldngern.
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Adhisionsprivention

Die Applikation von regenerierter Zellulose wihrend
einer operativen Laparoskopie kann die Bildung von Ad-
hisionen vermeiden. Die Applikation von Icodextrin
zeigt keinen Vorteil in der Adhdsionsprophylaxe. Andere
antiadhésive Agenzien wie Membrane oder Hyaluron-
sdure Produkte sind untersucht worden und effektiv fiir
die Adhédsionsprophylaxe in der Kleinbeckenchirurgie
aber nicht spezifisch getestet fiir die Endometriose. Die
Reduktion der Adhédsionsbildung hat die Potenz die Re-
sultate in der Schmerzreduktion zu verbessern.

Zusammenfassung

Unterbauchschmerzen sind ein zentrales Schliisselsymptom
der Endometriose, die Schmerzen sind aber variabel in ihrer
Ausprigung. Mogliche Therapien sind die chirurgische
Exzision der Lasionen oder die Suppression der ovariellen
Oestrogensekretion oder Suppression der entziindlichen
Reaktion in den ektopen Lésionen durch Gestagene oder
eine direkte Beeinflussung des Schmerzes durch Analgetika.
Es ist nicht immer klar welcher Ansatz gewihlt werden soll.
Entstehungsmechanismen von Unterbauchschmerzsignalen
sowie die Verarbeitung, Weiterleitung und Perzeption der
Signale bei der Endometriose werden noch nicht klar ver-
standen. Weitere Forschung und Untersuchungen sind not-
wendig bevor effektive, verbesserte, evidenzbasierte medi-
zinische Therapien entwickelt werden konnen. Die Beobach-
tung, dass eine hohe Konzentration von neuen sensorischen
und autonomen Nervenfasern im Endometrium, Myomet-
rium und ektopen Lésionen bei Endometriosepatientinnen
gefunden werden konnen verglichen zu anderen Patientinnen
mit Unterbauchbeschwerden suggeriert, dass Schmerzen
bei Frauen mit Endometriose einen anderen Ursprung und
Charakteristik haben. Obwohl die Endometrioseerkrankung
als spezifische Pathologie seit tiber 100 Jahren bekannt ist
verstehen wir die Entstehung des hiufigsten und stérendsten
Symptom, ndmlich Schmerzen, noch zu wenig.
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Fazit fiir die Praxis

Die Exzision der Endometriose verbessert bei 80 % der
Patientinnen die Schmerzsymptomatik.

Bei abgeschlossener Familienplanung ist die Hysterek-
tomie ein notwendiger Bestandteil um das Rezidivrisiko
deutlich zu verringern.

Eine additive Prozedur zur Schmerzreduktion wie ute-
rosakrale Nervenablation oder prisakrale Neurektomie
verbessert die Resultate nicht.

Alle endokrinen Therapien sind aequieffektiv in ihrer
Wirksamkeit beziiglich Schmerzbeeinflussung.

Eine Rezidivprophylaxe ist moglich mit einer Gestagen-
monotherapie, kombinierte orale Kontrazeptiva verhin-
dern Rezidive von ovariellen Endometriomen.

Gestagene in kombinierten oralen Kontrazeptiva wer-
den bevorzugt eingesetzt zur Schmerzreduktion und zur
Rezidivprophylaxe. Gestagene als Monotherapie sollten
gegeben werden wenn der Effekt von Oestrogenen
vermieden werden soll.

Die Wahl des Gestagenpriparates ergibt sich aus spezi-
fischen Vor- und Nachteilen und muss individualisiert
und an die Therapieziele angepasst werden.
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Zervikale Narbenschwangerschaft: immer hiufiger aber

trotzdem oft verpasst

Die Zervixschwangerschaft, definiert als Implantation
einer befruchteten Eizelle (Blastozyste) im Zervi-
kalkanal unterhalb des inneren Muttermundes und
auflerhalb des Corpus uteri, ist eine seltene Form der
ektopen Graviditiit (Abb. 1a). Eine friihe zielgerich-
tete Diagnostik sowie das Einleiten einer adéiquaten
Therapie konnen gravierende Komplikationen verhin-
dern.

Haufigkeit und Risikofaktoren

Eine Zervixschwangerschaft tritt, trotz zunehmender
Haufigkeit, nur bei 1 auf 90°00 Schwangerschaften auf
und entspricht weniger als 1% aller ektopen Schwanger-
schaften. Die Ursachen fiir die steigende Inzidenz sind
unklar. Zu den Risikofaktoren der Entwicklung einer
Zervixschwangerschaft gehoren entziindlich bedingte
Erkrankungen im Beckenbereich (Pelvic Inflammatory
Disease), Zustand nach Sectio caesarea, nach Curettage
oder nach Asherman Syndrom und In Vitro Fertilisation
(3.7 % aller ektopen Schwangerschaften). Die zuneh-
mende Sectiorate spielt wahrscheinlich eine entschei-

dende Rolle bei der steigenden Inzidenz der Zervix-
schwangerschaft. Moglicherweise ist die festgestellte
hohere Rate an Plazentationsstorungen (Plazenta increta
oder percreta) bei Zustand nach Sectio caesarea ebenfalls
durch das nicht Erkennen von Narbenschwangerschaften
(Abb. 2) bedingt. Die Differenzierung zwischen einer
Narbenschwangerschaft und einer ,,klassischen zervika-
len Schwangerschaft ist nicht einfach. Die ,,klassische*
Zervixschwangerschaft liegt in der Regel unterhalb des
isthmo-zervikalen Uberganges (Abb 1a), wihrend die
Narbenschwangerschaft im Bereich der ehemaligen Ute-
rotomie, d.h. hoher als die ,,klassische* Zervixschwanger-
schaft liegt (Abb. 1b).

Symptome

Eine schmerzlose vaginale Blutung, meist im ersten Tri-
menon, ist das hdufigste Symptom einer Zervix- oder
Narbenschwangerschaft. Bei einem Drittel der Patientin-
nen treten Unterbauchschmerzen auf. Da letztere nicht
immer mit vaginalen Blutungen einhergehen miissen
konnen Sie zu einem Verpassen der Diagnose fiihren.

b

Abb. 1. Vitale Zervikale Schwangerschaft in der 7 5/7 SSW (a); Narbenschwangerschaft (b).
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a

Abb. 2. Sonographischer Befund einer Narbenschwangerschaft (a); Histologischer Befund Sagitalschnitt nach Hysterektomie: Zervix (1),
Plazenta (2), Durchwachsung des gesamten Myometriums und prolabierend ins Weichteilgewebe im Sectionarbenbereich (3)—(b).

Diagnose

Die Friihdiagnose spielt eine zentrale Rolle zur Verhinde-
rung von Komplikationen, da mit zunehmenden Schwan-
gerschaftsalter die Infiltration des Chorions in tiefere
Schichten der Zervix (Stromagebiet der Arteria uterina)
oder im Fall einer Narbenschwangerschaft im Narbenge-
webe zunimmt. Mittels Ultraschall konnen, dank der
Farbdopplerfunktion, eine Zervixschwangerschaft sowie
auch eine Narbenschwangerschaft schon im 1. Trimenon
diagnostiziert werden. Zu den sonographischen Zeichen
einer Zervixschwangerschaft zdhlen nebst einer aufgetrie-
bene Zervix (Sanduhrzeichen — Abb. 1a), ein leeres
Cavum uteri mit hoch aufgebautem Endometrium oder
eine Serometra.

Differentialdiagnostisch muss ein Abortgeschehen (Abor-
tus incipiens) ausgeschlossen werden. Blutkoagel im
Cavum uteri und ein gegeniiber der Zervix deutlich ver-
grossertes Corpus uteri sind typisch fiir einen Abort bzw.
einen Abortus incipiens. Oft siecht man in der Zervix eine
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entrundete Fruchtblase mit minimalem, echogenem
Randsaum und allenfalls noch einen avitalen Embryo.
Diese sonographischen Zeichen und eine im Farbdoppler
kaum erkennbare choriale Durchblutung machen ein Ab-
ortgeschehen wahrscheinlicher als eine Zervixschwanger-
schaft.

Klinikmanagement: Unsere Erfahrungen

Von 2002 bis 2011 wurden in unserer Klinik insgesamt
18 Narbenschwangerschaften diagnostiziert und behan-
delt. Die Behandlung ist abhéngig vom klinischen Zu-
stand der Patientin. Bei stabiler Patientin ist die medika-
mentose Therapie mit Methotrexat (MTX) der chirurgi-
schen Therapie eindeutig vorzuziehen. Die Erfolgsrate
liegt je nach Schwangerschaftswoche und HCG Wert bei
80 % oder mehr. Bei 5% der Patientinnen kann es unter
konservativer Therapie zu starken Blutungen kommen,
aber nur in ca. 1% der Fille von Zervixschwangerschaf-
ten ist eine Hysterektomie notwendig.
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Abb. 3. Narbenschwangerschaft 3 Monate nach abgeschlossener
Behandlung mit Methotrexat.

Um Komplikationen zu vermeiden ist der Zeitpunkt der
Diagnose fiir die Prognose entscheidend. Im friithen ersten
Trimester, bei einem HCG zwischen 5000-9000 IU/I,
liegt die Erfolgsrate einer Therapie mit MTX bei ca. 86 %
(Abb. 3). Diese Erfolgsrate sinkt mit steigendem Gestati-

Kernaussagen

Die Privalenz der Narbenschwangerschaften hat
in den letzten Jahren zugenommen.

Ein frithes Erkennen einer Zervikal- bzw. Narben-
schwangerschaft ist eminent wichtig.

Bei Zustand nach Sectio caesarea ist es sinnvoll
frithzeitig (I. Trimenon) ein Ultraschall (falls
notwendig mit Farbdoppler) durchzufiihren, um
eine Zervikal- bzw. Narbenschwangerschaft aus-
zuschlieen.

Bei himodynamisch stabiler Patientin ist eine medi-
kamentdse Therapie mit Methotrexat die Therapie
der Wahl.

Eine Hysterektomie ist selten notwendig.
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Uberwachungszeit (Tage)

Abb. 4. Vergleich Schwangerschaftsvolumen / Uberwachungszeit
nach Methotrexat-Gabe.

onsalter deutlich ab. Die Erfahrung der Therapie mit
MTX bei Patientinnen mit Zervixschwangerschaften oder
Narbenschwangerschaften ist eingeschrankt und basiert
auf wenigen Studien mit einer geringen Anzahl von Pati-
entinnen. In unserer Serie von Narbenschwangerschaften
betrug das mediane Gestationsalter bei Diagnose 8 Wo-
chen (range 5 2/7—-12 3/7). Elf von 18 Schwangerschaften
waren zum Zeitpunkt der Diagnose vital. Bei der Thera-
pie der avitalen Narbenschwangerschaften traten keine
relevanten Komplikationen auf. Bei 4 von 11 initial vita-
len NS kam es im Verlauf zu Blutungskomplikationen.
Diese wurden mittels zervikaler Umstechungsnaht, Zer-
vixtamponade mittels Foley-Katheter, Embolisation der
Aa. uterinae bds und/oder laparoskopischer Hysterekto-
mie behandelt. Bei kreislaufstabiler Patientin kann primér
ein konservatives Vorgehen durch Embolisation der Aa.
uterinae versucht werden. Die einzige Patientin welche in
unserer Serie hysterektomiert werden musste, wurde in
der 12 3/7 Woche diagnostiziert.

Gemiss unserer Erfahrung hat ein vorgéngig durchge-
fiihrter Embryocid auch bei hohen HCG Werten (bis auf
53000 U/L) keinen Einfluss auf den HCG-Verlauf und
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die Inzidenz von Komplikationen. Wir konnten auch be-
obachten, dass nach MTX-Gabe durch nekrotisch-resorp-
tive Vorginge des Chorions in der Zervix initial das Vo-
lumen dieser ektopen Schwangerschaft ansteigt, wihrend
das HCG fillt. Dies sollte nicht als Fehlbehandlung inter-
pretiert werden (Abb. 4). Die frithe Diagnosestellung
einer Narbenschwangerschaft und damit die frithzeitige
Therapie mit MTX ist eminent wichtig zur Verhinderung
von potentiell fatalen Blutungskomplikationen.
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Die Narbenschwangerschaft ist eine seltene, aber an Hau-
figkeit zunehmende Form der ektopen Graviditit. Aus
diesem Grund ist es bei Schwangeren nach einer Sectio
caesarea in der Vorgeschichte sinnvoll (dhnlich wie bei
Frauen mit Zustand nach tubarer Schwangerschaft), friih-
zeitig einen Ultraschall durchzufiihren, um eine zervikale
bzw. Narben-Schwangerschaft auszuschlieB3en.
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3 http://www.baybay.ch

baybay

Soyboy isf die neusr PloBlorm fie EiEsan ynad
Hlnder von [ Bin % Johsen, baytay ini

Baybay ist eine interessante Plattform bzw. App fiir
Eltern und werdende Eltern. Alle wichtigen und unwich-
tigen Ereignisse der Schwangerschaft, Geburt und Kind-
heit kénnen in dieser App gesammelt werden und sind
dann synchron auf dem iPhone, iPad und Computer ge-
speichert. Verschiedene Funktionen (Schwangerschafts-
rechner, Geburt, Gewichtskurve, Lingenkurve, Body
Mass Index, , Zahnentwicklung, Ereignisse, Kinder-
worterbuch, Essenstagebuch, Impfungen, Krankheiten,
Arztbesuche, Medikamente, Pollentagebuch, Infos von
A — Z, Adressen Guide, Forum, Blackboard, eine Bilder-
galerie) ermdglichen ein systematisches Einordnen der
Daten und Bilder. Wenn die E-Mailadresse des Anwen-
ders bzw. der Anwenderin der behandelnden Arztin bzw.
dem behandelnden Arzt mitgeteilt wird, und diese/-r
Digisono verwendet, kdnnen die Schwangerschaftskont-
rollen, die Ultraschallbilder, das Gewicht und die Grosse
automatisch in baybay gespeichert werden. Auch Foto-
alben konnen iiber die App generiert werden.

m.m.
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3 http://www.gutenberg.org k =)

Schon bald sind die Sommerferien da, die Zeit wo man
endlich das lesen kann, was man schon lange wollte.
Wenn Sie dieses Jahr einen Klassiker wieder oder neu
lesen mochten, dann ist diese Homepage genau richtig.
Das Project Gutenberg ist eine iliber das Internet zuging-
liche und von Freiwilligen erstellte digitale Bibliothek.
Auf der Website des Projekts lassen sich tiber 42.000
hauptsdchlich englischsprachige E-Books kostenlos lesen
und downloaden. Aber auch Biicher der Deutschen
Literatur kdnnen heruntergeladen werden. Die Werke
konnen am Computer, aber auch auf einem Tablet oder
Ebook gelesen werden.
Aktuelle Bestsellers sind auf der Homepage keine zu
finden, aber die grossen Philosophen am Strand zu lesen
hat auch seinen Charme.

m.m.
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Think!

PD Annette Kuhn
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde
Inselspital Bern

Beckenbodenaktivierung und -stirkung: Einfluss auf die

Kontinenz bei Frauen

Beckenbodeninsuffizienz mit Inkontinenz ist ein
Problem, mit dem wir in der Gynékologie hiufig
konfrontiert werden.

Physiotherapeutisch angeleitetes Training der
Beckenbodenmuskulatur ist der erste Therapieschritt,
wobei man sagen muss, dass es aktuell noch kein

strukturiertes, systematisches Trainingsprotokoll gibt.

Die Anzahl der empfohlenen Kontraktionen variieren, die
Anzahl der tdglichen Wiederholungen und auch die emp-
fohlene Dauer der jeweiligen Kontraktionen.

Ein ungeldstes Problem ist auch das suffiziente Training
der Beckenbodenreaktivitit; Niessen geschieht mit einer
Geschwindigkeit von 150msec, und der Erhalt der Konti-
nenz erfordert hier eine schnelle Reaktivitit des Becken-
bodens, um den raschen Anstieg des intraabdominalen
Druckes mit dem Beckenboden auffangen zu kdnnen.

Ein kiirzlich publizierter Review (Luginbuehl H., Bayens
JP., Taeymans J., Maeder I.,Kuhn A., Radlinger L. Pelvic
Floor Muscle Activation and strength components influ-
encing female urinary incontinence and stress inconti-
nence: A systematic review. Neurourol Urodyn 2014:
epub) fasst die Daten publizierter Studien hinsichtlich
Beckenbodenaktivierung und Komponenten der Becken-
bodenstirke zusammen.
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Der ganze Review ist sehr lesenswert fiir diejenigen, die
sich mit Urogynikologie ndher befassen.

Tatsdchlich ldsst die Analyse der Daten die Aussage zu,
dass eine hohere Maximalkraft, Ausdauer und Verstar-
kung der Beckenbodenmuskulatur zu mehr Kontinenz
fiihrt.

Allerdings besteht eine grosse Varianz der Mess-
methoden, Terminologie und Definitionen, welche die
Vergleichbarkeit der Studienresultate erschwert.

Oft fehlen Angaben zur genauen Beschreibung der Inter-
ventionen, der Ermiidung und der Kontraktionsintensitét.

EMG Messungen am Beckenboden bergen das Risiko der
unspezifischen Aktivititspotentiale und sind in diesem
Bereich nur schlecht verwertbar, Nadelelektroden geben
genauere Potentiale, sind aber invasiv und von den Pro-
banden wenig geschitzt.

Unklar bleibt immer noch die funktionelle Beckenboden-
kontraktion unter Einfliissen wie Joggen, Springen und
Husten.

Neue Methoden zur Messung der Beckenbodenaktivitét
bei diesen physiologischen Aktionen werden bendétigt, die
Gegenstand neuer Studien sein werden.
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Prof. Luigi Raio
Universititsklinik fiir Frauenheilkunde
Inselspital Bern

Was ist das?

33. Woche, Zuweisung mit intrakraniellem Befund Frage: Um was fiir eine Pathologie handelt es sich hier
[A), transabdominal; B), transvaginal]. und welches Ultraschallverfahren hilft Ihnen hier weiter?
Bei der weiteren Untersuchung zeigten sich weite Herz-

gefdsse und eine dilatierte obere Hohlvene (C). Antworten an www.frauenklinik@ksb.ch
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Auflosung Senologie Quiz

Dr. Nik Hauser
Frauenklinik

Prof. Gad Singer
Institut fiir Pathologie
Kantonsspital Baden

Histopathologischer Befund im Sentinel Lymphknoten

Bei der in der letz-
ten Ausgabe der
FHA vorgestellten
Patientin wurde
eine Sentinel Node
Biopsie rechts
sowie eine beid-
seitige subkutane
Mastektomie mit
Sofortrekonstruk-
tion mittels Protheseneinlage durchgefiihrt. Die Patientin
hatte ein kontralaterales Zweitkarzinom rechts bei nachge-
wiesener BRCA-1 Mutation. Der beschriebene Fall hat
teilweise Parallelen zu dem in der Presse dargestellten
Thema der prophylaktischen Mastektomie von Angelina
Jolie aufgrund einer nachgewiesenen BRCA-Mutation.

Was hat jedoch das Bild von Angelina Jolie mit dem in
der letzten Ausgabe gezeigten histopathologischen Bild
des Schnellschnitts des Sentinel Lymphknotens zu tun?
Wir fragten nach der Zusatzdiagnose des Pathologen auf-
grund der vorhandenen schwarzen Pigmente im Schnell-
schnittpréparat des Lymphknotens.

In Abbildung 1 sehen Sie
nochmals das Schnell-
schnittpraparat.

In Abbildung 2 ist die HE-
Farbung des Sentinel Lymph-
knotens gezeigt. Auch hier
sind die dunklen Pigmente
eindeutig erkennbar.

Das postoperative Bild der
Patientin zeigt eine ,,Ge-
meinsamkeit* mit Angelina Jolie: das Vorhandensein
eines Tattoo im Bereich des axilldren Lymphabflussgebiets.
Die Farbpigmente waren im Lymphknoten der rechten
Axilla (obwohl das Tatoo hauptséchlich links lokalisiert
ist) zu finden. Somit konnte der Pathologe in der Schnell-
schnittuntersuchung des Lymphknotens die Existenz eines
Tattoos der Haut vermuten und fragte gezielt danach.

Zum Senologie Quiz erhielten wir eine richtige Antwort.
Wir gratulieren Frau Dr. med. Franziska Tschopp,
Wiirenlos. Wir freuen uns, ihr einen Biichergutschein im
Wert von Fr. 100.— zukommen zu lassen.

Abb. 1. Schnellschnittpraparat
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Abb. 2. HE-Farbung des Sentinel Lymphknotens
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Ein Interview von Dr. Nik Hauser mit Prof. Dr. med. Stephan Bodis, Chefarzt Radioonkologie am

Kantonsspital Aarau

Entwicklungen und Optionen der Strahlentherapie

beim Mammakarzinom

Prof. Dr. med. Stephan Bodis

Chefarzt Radioonkologie, Kantonsspital Aarau und
Leitender Arzt Radioonkologie, Universitatsspital Ziirich

Prof. Dr. med. Stephan Bodis studierte Medizin in Freiburg
und Basel und schloss das Studium 1984 in Basel ab. Die
Promotion erfolgte 1985. Seine Ausbildung absolvierte er
mit Ausbildung in Innerer Medizin und Onkologie am Kan-
tonsspital Baden und am Universitétsspital Ziirich, gefolgt
von einer Radio-Onkologischen Ausbildung in Paris und an
der Harvard Medical School in Boston mit zusdtzlicher
Forschungstétigkeit (Dana Faber, MIT). Von 1995 bis 2003
war Prof. Stephan Bodis in der Radioonkologie am Univer-
sitdtsspital in Ziirich titig. Seit 2003 leitet er als Chefarzt die
Radioonkologie des Kantonsspitals Aarau, seit einigen Jah-
ren das RadioOnkologieZentrum KSA-KSB. Prof. Stephan
Bodis ist Mitglied in nationalen und vielen internationalen
Fachgesellschaften und das Zentrum wurde zum ersten euro-
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paischen Studienmitglied der RTOG (Radiotherapy Onco-
logy Group) ernannt.

Frauenheilkunde aktuell: Das Konzept der Strahlen-
therapie gehort heute fest zum integralen Bestandteil der
adjuvanten Mammakarzinombehandlung. Dies beinhaltet
die lokale Therapie nach Brusterhaltung und die Radiatio
der Thoraxwand in gewissen Situationen. Ist die Radio-
therapie fiir diese Situationen heute fest definiert und ein
Standardvorgehen ohne wenn und aber und ohne indivi-
duelle Anpassungsoptionen?

Prof. Stephan Bodis: Es gibt ein Standartvorgehen, aber
das ist in Bewegung. Zwei wichtige Datensdulen
definieren dieses Vorgehen: Diverse Studien mit 20-30
Jahren Nachbeobachtungszeit haben gezeigt, dass das
Lokalrezidivrisiko durch die Bestrahlung um durch-
schnittlich ca. 65 % gesenkt wird. Mit einer ,,gepoolten*
Datenanalyse konnte gezeigt werden, dass nach 15 Jahren
die Brustkrebs-spezifische Mortalitit um absolut 5%
gesenkt wird.

Die adjuvante Radiotherapie hat sich bewéhrt. Sie wurde
sukzessive seit 1980 weiterentwickelt. Aktuell gibt es fiir
mich ein paar wichtige Entwicklungen die zur Verbesse-
rung des Uberlebens bei Diagnose einer Mammakarzi-
nom-Erkrankung beitragen kénnen. Der Fokus liegt
sicher auf dem Prinzip des ,,multimodality treatment™.
Das heisst, dass man mit der Diagnosestellung ein inter-
disziplindres Vorgehen plant mit optimaler Kombination
von Operation, Systemtherapie und der technisch best-
moglichen Radiotherapie.

Es existieren heute auch Verbesserungsoptionen fiir die
lokoregionére Kontrolle. Als Stichwort nenne ich die
Bestrahlung der Mammaria interna Lymphknoten in defi-
nierten Situationen. Die Bestrahlungstechnik fiir diese
Indikation erfordert grosse Sorgfalt. Aeltere Daten
zeigen, dass sich bei einer ungeniigenden Technik wegen
den Langzeitwirkungen (u.a kardiale Toxizitdten) der
Vorteil dieser elektiven/therapeutischen Bestrahlung auf-
hebt. Eine Verbesserung der Lokalkontrolle konnte auch
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dank dem gezielteren Einsatz des Tumorbett Boostes er-
reicht werden. Aber auch hier gibt es viele Optionen und
noch offene Fragen: Wann? Wie? Dosis? Weitere Opti-
mierungen gibt es flir die Patientinnen mit der Radio-
therapiedauer. Eine ein- bis drei-wochige Therapiever-
kiirzung kann dank der hypofraktionierten Bestrahlung
erzielt werden. Hypofraktionierung gibt es fiir die Ganz-
brustbestrahlung (evidenzbasiert), die Teilbrustbestrah-
lung (mit Vorteil noch in klinischen Studien) oder auch
mit integriertem Boost wihrend der Ganzbrustbestrah-
lung (Laufende RTOG/NRG-Studie). Bei diesen Metho-
den mit teilweise deutlich héheren Tagesdosen braucht es
moderne Technologie und ein rigides QA-Programm.
Beides ist in den Schweizer Radioonkologiezentren vor-
handen.

Frauenheilkunde aktuell: Kénnen Sie uns die Moglich-
keiten einer Teilbrustbestrahlung erldutern?

Prof. Stephan Bodis: Es gibt die interstitielle Multi-
katheter Brachytherapie, die intrakavitire Ballonkatheter-
Brachytherapie, die intraoperative Bestrahlung mit Elek-
tronen, die intraoperative Bestrahlung mit Photonen oder
die postoperative perkutane Radiotherapie. Die intra-
operativen Verfahren bendtigen Infrastruktur und ent-
sprechendes Personal im Operationssaal. Die interstitielle
Therapie bedingt einen einwdchigen Spitalaufenthalt.
Das letztgenannte Verfahren, die postoperative perkutane
Teilbrustbestrahlung, kann ambulant durchgefiihrt wer-
den. Einige der Verfahren sollten nur innerhalb klinischer
Studien angeboten werden.

Frauenheilkunde aktuell: Was sind die Vorteile und
Nachteile einer Brachytherapie?

Prof. Stephan Bodis: Ein Teil der Bestrahlung findet
im Operationssaal statt mit radioonkologischem Fach-
personal. Das ist eigentlich banal, weil ,,nur* eine leicht
langere OP-Zeitbenutzung noétig ist — aber fiir die Radio-
onkologie kann dies einen Effizienzverlust bedeuten. Es
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braucht dazu ein neues Team und eine spezielle Einsatz-
planung. Die interstitielle Brachytherapie gehort aus mei-
ner Sicht nur in die Hinde von spezialisierten Teams.
Dieser Therapiemodus kann nicht ,,nebenbei durch-
gefiihrt werden. Es braucht hierzu eine spezielle Logistik,
spezielle Fachexpertise und ist, nach meiner Meinung,
nur dann sinnvoll, wenn diese Therapie als Schwerpunkt
angeboten wird. Nur wenige Kliniken in Europa bieten
dieses Verfahren an. Da diese Logistik aber aufwindig
bleibt, wird die Bedeutung dieser Technik in den néchs-
ten 10 Jahren eher abnehmen.

Frauenheilkunde aktuell: Wieviele Katheter miissen fiir
die interstitielle Brachytherapie gelegt werden?

Prof. Stephan Bodis: Im Allgemeinen miissen sechs
bis acht Katheter gelegt werden. Dies sind Plastikhohl-
rohrchen die repetitiv mit einem radioaktiven Material
geladen werden. In den géngigen Verfahren wird das
zweimal tdglich wihrend fiinf aufeinander folgenden
Tagen gemacht. Die Patientinnen sind wihrend dieser
Zeit hospitalisiert.

Frauenheilkunde aktuell: Wie sind die kosmetischen
Ergebnisse der Brachytherapie zu beurteilen? Gibt es
negative Auswirkungen auf das kosmetische Resultat?

Prof. Stephan Bodis: Die Studienergebnisse zeigen,
dass die kosmetischen Ergebnisse in etwa dquivalent
sind. Entscheidend ist sicher, dass die Patientinnen
sorgfiltig ausgewdhlt werden.

Frauenheilkunde aktuell: Fiir welche Patientinnen emp-
fehlen Sie diese Methode heute eher?

Prof. Stephan Bodis: Es ist heute akzeptiert, dass

sich fiir die alleinige Brachytherapie vor allem Patientin-
nen mit kleineren, gut lokalisierten Tumoren, die nicht
unmittelbar an der Oberfldche sind, eignen. Die Indika-
tion sollte auf Grund der bisherigen Resultate noch zu-
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rliickhaltend gestellt werden. Weniger Bedenken gibt es
fiir den Brachytherapie-Boost.

Frauenheilkunde aktuell: Wechseln wir nun zur hypo-
fraktionierten Bestrahlung. In den aktuellen START-
Studien konnte gezeigt werden, dass die hypofraktionierte
Bestrahlung ein Gewinn fiir die Patientin sein kann.
Reduziert diese Technik die Zeitdauer und somit den
Aufwand fiir die Patientin, ohne eine Einbusse auf das
Outcome in Kauf nehmen zu miissen?

Prof. Stephan Bodis: Es gibt praktisch keinen Haken.
Initial war man sehr vorsichtig. Vielleicht nochmals aus
dem historischen Verstindnis heraus: die perkutane
Radiotherapie hat sich trotz vielen Warnrufen von chirur-
gisch-gynikologischer Seite her sukzessive durchgesetzt.
Man hatte lange Angst, die Hypofraktionierung einzu-
fithren. Die Hauptbefiirchtungen waren eine schlechtere
Tumorkontrolle und vor allem ein potentiell schlechteres
kosmetisches Ergebnis. U.a. der Ontario-Trial hat ge-
zeigt, dass es funktioniert — sogar hervorragend. In diese
Studie wurden allerdings nur nodal-negative low-risk
Patientinnen eingeschlossen. Patientinnen mit volumi-
ndsen Briisten wurden ausgeschlossen. Mit verbesserter
Technologie haben dann die englischen START-Studien
die kanadischen Daten bestitigt und diese Bedenken aus-
gerdumt. Heute kann man sagen, dass Hypofraktionie-
rung praktisch fiir alle Patientinnen méglich ist. Eine
kleine Einschrinkung besteht jedoch, da bei diesen Stu-
dien kein Boost verwendet wurde. Wir wissen aber, dass
der Boost, vor allem in Mittel- und Hochrisikosituationen,
ein wesentlicher Bestandteil der Gesamttherapie ist und
somit in diesen Situationen noch eine gewisse Vorsicht
geboten ist.

Frauenheilkunde aktuell: Zusammenfassend konnen wir
festhalten, dass die Rezidivrate nicht verschlechtert wird,
die applizierte Dosis absolut geringer ist und das Neben-
wirkungsprofil inklusive kosmetischem Ergebnis keinen
Nachteil erfihrt. Wie sieht es aus in der Schweiz? Wird

46

diese Therapieform hdufig durchgefiihrt und gibt es viele
Strahlentherapiezentren, die diese anbieten?

Prof. Stephan Bodis: Es hat Zeit gebraucht und zu-
sammenfassend wiirde ich sagen, dass in den letzten fiinf
Jahren etwa die Hélfte der Patientinnen aus meiner Sicht
qualifizieren wiirden fiir die Hypofraktionierung und
auch hypofraktioniert bestrahlt werden — Tendenz
zunehmend.

Frauenheilkunde aktuell: Also ein Verfahren, das sich
am etablieren ist und sich durchzusetzen scheint?

Prof. Stephan Bodis: Ja.

Frauenheilkunde aktuell: Gibt es Patientinnen in der
adjuvanten Situation nach brusterhaltender Therapie,
denen man definitiv diese Bestrahlungsmethode empfeh-
len sollte?

Prof. Stephan Bodis: Ich wiirde es so formulieren: da
die Hypofraktionierung mindestens logistische Vorteile
hat, ndmlich eine dreiwdchige Therapie anstatt einer fiinf-
wochigen, darf man diese Therapie den Patientinnen in
den Niedrig-Risikosituationen primér anbieten.

Frauenheilkunde aktuell: Die Konzeptentwicklung der
Therapien beim Mammakarzinom zeigt die Tendenz ,, we-
niger ist besser “‘: operativ weniger, systemisch weniger.
Uberbehandlungen sollen méglichst verhindert werden.
In der Strahlentherapie zeigt sich der gleiche Trend. Gibt
es Patientinnen, die vielleicht doch gar keine Strahlenthe-
rapie mehr brauchen nach brusterhaltender Therapie.

Prof. Stephan Bodis: Das ist eine wichtige Frage. Diese
Untersuchung wurde schon mehrmals durchgefiihrt,
haufig in kleineren monozentrischen Phase II Studien.
Interessanterweise haben wir noch keine schliissigen
Daten. Es wurden Patientinnen mit niedrigem Risiko-
profil angeschaut. Das sind im allgemeinen Patientinnen
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im Alter tiber 60—70 Jahre mit T1-Tumoren, M0, Hor-
monrezeptoren positiv, invasiv duktaler Subtyp, G1,
RO, BRCA negativ und ohne Blut- und Lymphgefiss-
invasion — also wirklich das niedrigste Risikoprofil.
Einige dieser Studien mussten frithzeitig abgebrochen
werden, weil mehr Rezidive auftraten als vorausgesagt.
Aktuell 1duft eine einzige randomisierte Studie — aller-
dings wurde diese aufgrund einer schlechten Rekrutie-
rung geschlossen. Diese Daten miissen abgewartet wer-
den. Ich bin davon {iberzeugt, dass es in den niedrigsten
Risikosituationen moglich ist, zukiinftig mindestens auf
die Ganzbrustbestrahlung zu verzichten. Eine korrekt
durchgefiihrte adjuvante endokrine Therapie konnte aber
zwingend sein. Dies ist aber einfach noch nicht evidenz-
basiert.

Frauenheilkunde aktuell: Nochmals zuriick zum Konzept
der intraoperativen Bestrahlung. Wir haben es vorhin
schon kurz angesprochen: die Therapie ist aufwdndiger,
es braucht OP-Zeit und Technik im OP. Kann man zu-
sammenfassend sagen, dass dieser Aufwand trotzdem nur
den Boost ersetzt?

Prof. Stephan Bodis: Ich glaube, das ist die kontrover-
seste aller Fragen. Ich probiere es kurz zusammenzufas-
sen: Das Prinzip ist bestechend. Das Prinzip ist auch an
tausenden von Patientinnen getestet worden: Stichwort
Target A-Studie. Das ist das Gesamtkonzept der intra-
operativen Bestrahlung mit Photonen. Bei der Target B-
Studie wurde nur der Boost angeschaut. Es sind sehr
sorgfaltig durchgefiihrte, randomisierte, Multizenter-
Studien. Mit der Betrachtung des Langzeit Follow-up
muss man noch vorsichtig sein. In den Studien sind
hochselektionierte Patientinnen — und bei dieser Popu-
lation kann sich diese Therapie etablieren. Es wird aber
Zeit brauchen, da die optimale Fraktionierung noch nicht
klar ist, das zu bestrahlende Volumen ist nicht klar defi-
niert und es gibt verschiedene Risikofaktoren. Was mir
Sorge macht, ist dass im Langzeit Follow up des Eliot-
Trials mit der intraoperativen Elektronen-Therapie doch
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deutlich mehr Lokalrezidive beobachtet wurden, als mit
der perkutanen Radiotherapie. Die Target-Studie hat das
so nicht bestdtigen konnen. Es ist jedoch auch hier ein
Trend vorhanden. Im Moment mochte ich die intra-
operative Bestrahlung noch nicht als evidenzbasierte
Alternative benennen und anbieten. Als Option konnte
es eine gewisse Attraktivitit bekommen — ich glaube

an das Boost-Konzept und dort ist es wirklich eine
spannende Option.

Frauenheilkunde aktuell: Die Operateure werden zu-
riickhaltender bei der operativen Therapie der Axilla.
Wie kritisch beurteilen Sie diese Entwicklung — kénnte
dies in der Praxis zu einer Ausdehnung der Bestrahlungs-
felder und -intensitditen fiihren?

Prof. Stephan Bodis: Auch das ist eine ganz wichtige
Frage. Ich glaube, es gibt drei Trends: zum einen hélt man
relativ lang am Traditionellen fest, weil eben die Radio-
therapie und die lokoregionére Therapie eine gewisse
Erfolgspflicht hat und die Angst vor den Toxizititen mit
dem Fortschritt der Technologie kleiner geworden ist.
Zum Zweiten kann die Radiotherapie, wenn sie natiirlich
bessere Vorgaben bekommt beziiglich Risikovolumen,
selektiver werden. Und drittens besteht auch die Moglich-
keit, dass mit besserer Kenntnis der Biologie auch die
Radiotherapie deeskaliert angeboten werden kann. Dies
bedeutet ein kleineres Volumen und/oder weniger Sitzun-
gen — also wieder die Option der Hypofraktionierung.
Die Guidelines sind kontrovers. Es gibt Guidelines, ge-
rade in den européischen und nordamerikanischen Gesell-
schaften, welche bei (multiplen) positiven axillaren
Lymphknoten noch empfehlen, relativ grossziigig zu
bestrahlen, dh. das Strahlenfeld nach supraklavikulér und
selektiv auch in Richtung Arteria mammaria interna aus-
zudehnen. Es gibt aber auch andere Richtlinien die sagen,
erst ab einer gewissen Anzahl von Lymphknoten und
einem gewissen biologischen Risikoprofil die ausgedehn-
tere Radiotherapie einzusetzen.



Im Dialog

23/2/2014

Frauenheilkunde aktuell: Welchen Stellenwert teilen Sie
der Option einer Strahlentherapie in der Rezidivsituation
nach brusterhaltender Primdrtherapie zu?

Prof. Stephan Bodis: Beim Lokalrezidiv ist die Therapie
der Wahl die Mastektomie. Eine erneute Radiatio der
ganzen Brust ist kontraindiziert. In Ausnahmesituationen
ist eine reine Tumorbettbestrahlung eventuell eine
Option. Das Risiko liegt jedoch klar bei den Langzeit-
nebenwirkungen und dem erneuten Lokalrezidiv mit
entsprechend erhdhtem systemischen Risiko.

Frauenheilkunde aktuell: Welche Optionen kénnen Sie
beim Thoraxwandrezidiv oder bei progredienter kutaner
Metastasierung im Thoraxbereich anbieten? Wann ist der
Einbezug der Hyperthermie eine Option?

Prof. Stephan Bodis: Wenn ein Thoraxwandrezidiv auf-
tritt, ohne dass frither eine Radiatio vorgenommen wurde,
dann kommt die konventionelle Thoraxwandbestrahlung
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zum Zug. Sollte in der adjuvanten Situation bereits be-
strahlt worden sein, dann ist die kombinierte Therapie
einer Radiatio mit Hyperthermie eine gute Option. Die
Hyperthermie dient als Radiosensitizer. Dadurch kann bis
zu 20 %-30% der Strahlendosis eingespart werden.

Frauenheilkunde aktuell: Ist eine kombinierte Radio-/
Chemotherapie in so einer Situation, in Analogie zu
anderen Karzinomentitdten, ein mogliches Vorgehen?

Prof. Stephan Bodis: Zur Frage der kombinierten Radio-/
Chemotherapie beim Rezidiv eines Mammakarzinoms
liegen keine Studien zum Vergleich vor. Dies wire als
Option zu sehen und ich konnte mir beispielsweise eine
Cisplatin-haltige Therapie vorstellen — dies ist aber eine
Evidenz auf Level 4. Die Hyperthermie ist jedoch gerade
in dieser Situation eine deutlich elegantere Variante.

Frauenheilkunde aktuell: Herr Prof. Bodis, wir bedanken
uns ganz herzlich fiir das Gesprdch.





