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Operative Therapie des Endometriumkarzinoms

M. Kolben, C. Hof3, E. Oberlechner, A. Burges

Die operative Therapie ist als Methode der Wahl
anzusehen, wobei die Uberlegenheit gegeniiber
der Strahlentherapie nur durch retrospektive
Analysen (Evidenz-Level 2-3) und nicht durch
prospektiv-randomisierte Studien belegt ist [1].

Die Vorteile der operativen Behandlung liegen
dariiber hinaus in der besseren Erfassung von
Prognosefaktoren durch die intraoperativ mog-
liche Klassifikation und durch die histologische
Aufarbeitung. Aus den Prognosefaktoren wird
im Allgemeinen die Indikation fiir das Ausmaf}
der Primir- und Anschlussbehandlung abgelei-
tet. Ferner bleibt fiir den Fall eines Rezidivs die
Option der Strahlentherapie erhalten.

Allgemeines

Laparotomie

— Zugang iiber untere mediane Laparotomie
oder Pfannenstielquerschnitt!

— Spiilzytologie aus dem Douglas’schen Raum

— Inspektion und Palpation der Bauchhohle:
Beckenorgane (Adnexbefall, Ubergreifen
auf Nachbarorgane des Uterus), pelvine und
paraaortale Lymphknoten, Netz, Leber,
Zwerchfell und Peritoneum

! Der Pfannenstielquerschnitt sollte nur dann gewihlt werden, wenn
von vornherein die Erweiterung der Operation zur paraaortalen
Lymphonodektomie ausgeschlossen wird. Ansonsten ermdglicht die
mediane Laparotomie eine bessere Ubersicht und kann — wenn
notig — auch nach kranial erweitert werden.

— Fassen des Uterus mit geraden stumpfen
Klemmen, die die Adnexabgénge zusammen
mit den Ligg. rotunda erfassen

— Beurteilung der Invasionstiefe und ggf. des
Zervixbefalls durch Gefrierschnittuntersu-
chung, sofern fiir das weitere operative Vor-
gehen relevant

Falls keine Lymphonodektomie erfolgen soll, ist
auch ein vaginales Vorgehen moglich (Hysterek-
tomie und Adnektomie). Obwohl einige Auto-
ren die Gleichwertigkeit dieses Vorgehens im
Vergleich zur abdominalen Operation beschrei-
ben [2, 3], ist zu beachten, dass bei klinisch dia-
gnostiziertem Stadium FIGO I im Rahmen der
Laparotomie in bis zu 6 % extrauterine intrape-
ritoneale Metastasen gefunden werden konnen
[4]. Daher sollte der vaginale Zugang auf Aus-
nahmesituationen beschriankt bleiben, die ein
abdominales Vorgehen nicht ratsam erscheinen
lassen (Adipositas permagna, andere internisti-
sche Risiken).

Zunehmend findet auch die laparoskopisch assi-
stierte vaginale Hysterektomie (LAVH) mit
Adnektomie und laparoskopischer Lymphonod-
ektomie Anwendung [5, 6]. Wenngleich in der
Hand des Geiibten dieses Vorgehen einige Vor-
teile zu haben scheint (weniger Komplikationen,
kiirzere Hospitalisierung, auch bei adipdsen und
alten Patientinnen machbar) [7, 8], berichten an-
dere tiber hohere Kosten der minimal-invasiven
im Vergleich zur offenen Chirurgie [9]. Eine der
wenigen prospektiv-randomisierten Studien zu
diesem Thema ergab im Vergleich zur Laparoto-
mie eine niedrigere perioperative Morbiditét bei
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der LAVH [10]. Bislang gibt es zur Gleichwer-
tigkeit der Laparoskopie im Vergleich zur Lapa-
rotomie beziiglich der Rezidiv- und Uberlebens-
raten nur wenig Daten. In einer retrospekti-
ven Studie zeigte Magrina bei laparoskopisch
lymphadenektomierten und vaginal oder lapa-
roskpisch hysterektomierten Patientinnen im
Stadium I eine Fiinfjahres-Rezidivrate von
4.9 % und eine Fiinfjahres-Uberlebensrate von
94,7 %, vergleichbar mit den Ergebnissen der
offenen Chirurgie [11]. Mehrere andere Autoren
fanden ebenfalls keine Unterschiede zwischen
endoskopischer und offener Chirurgie hinsicht-
lich der Rezidivraten und des rezidivfreien
Uberlebens [12-14]. Eine randomisierte Studie
zum Vergleich dieser beiden Zugangswege wird
derzeit von der GOG (Gynecologic Oncology
Group) durchgefiihrt.

Die Alkohol-Desinfektion der Vagina préopera-
tiv und des vaginalen Absetzungsrandes intra-
operativ soll die Ausbildung von Impfmetasta-
sen am Scheidenabschluss verhindern. Der Er-
folg dieser MaBnahme wurde durch keine Stu-
die nachgewiesen. Da jedoch die Entstehung der
Scheidenabschlussmetastasen eher lymphatisch
und nicht durch intraoperative Tumorzellim-
plantation bedingt zu sein scheint [1], ist zumin-
dest die praoperative Alkohol-Desinfektion der
Scheide in Frage zu stellen.

Die Beurteilung der intraabdominellen Tumor-
ausbreitung durch Inspektion und Palpation
dient zundchst der intraoperativen Klassifizie-
rung und kann dann auch zu therapeutischen
Konsequenzen fiihren. Fiir die makroskopische
Beurteilung des Adnexbefalls liegt die Sensitivi-
tdt bei 37 % und die Spezifitdt bei 90 % [15]. Fiir
das klinische Stadium I wird die Héufigkeit von
Opvarialmetastasen bzw. synchron auftretenden
Ovarialkarzinomen mit ca. 5 % angegeben, wo-
bei die Zahlen zwischen 2 % und 11 % liegen [1,
16]. Nach Takeshima sind derartige Ovarialma-
lignome in 18 % Kkleiner als 2 mm [16], sodass
die intraoperative makroskopische Beurteilung
der Adnexe nicht ausreichend sicher ist. Gitsch
fand bei jiingeren Patientinnen (< 45 Jahre) sig-
nifikant hdufiger gleichzeitig bestehende Ova-
rialmalignome als bei postmenopausalen Patien-
tinnen mit Endometriumkarzinom [17]. Die
beidseitige Adnektomie gehort daher zur Stan-

dardtherapie des Endometriumkarzinoms. Nur
in Ausnahmefillen (z.B. Wunsch nach Erhalt der
Adnexe bei sehr junger Patientin) ist — nach ent-
sprechender Aufkldrung iiber das Risiko eines
unerkannten Adnexbefalls — der Verzicht auf
diese MaBBnahme zu rechtfertigen.

Das Fassen des Uterus mit stumpfen Klemmen
soll eine prinzipiell mogliche Aussaat von Tu-
morzellen durch traumatisierendes Anhaken im
Korpusbereich verhindern. Ob durch die Unter-
bindung der Tubenenden eine zusitzliche Re-
duktion der Tumorzellausbreitung erreicht wer-
den kann, ist nicht belegt.

Die routineméfige Mitnahme einer Scheiden-
manschette (bis hin zur Resektion des oberen
Scheidendrittels) wurde frither von einigen Au-
toren empfohlen, obwohl der Sinn dieser opera-
tiven Erweiterung der Radikalitdt durch keine
Studie gezeigt worden ist. Nachgewiesener-
mafen wird die Rate von Scheidenabschlussre-
zidiven durch die hédufig angewandte postopera-
tive Kontaktbestrahlung gesenkt [1, 18]. Die Re-
sektion einer Scheidenmanschette erscheint
daher entbehrlich [19].

Der histologische Subtyp eines serds-papillaren
und klarzelligen Endometriumkarzinoms zeigt
nicht nur fast regelméBig Lymphknotenmetasta-
sen, sondern auch oftmals eine dem Ovarialkar-
zinom sehr dhnliche intraperitoneale Ausbrei-
tungsform. Daher wird hier zusitzlich die
Omentektomie empfohlen [20].

Fir die makroskopische Beurteilung der
Myometriuminfiltration (mehr oder weniger als
50 % befallen) betragt die Sensitivitdt 53 % und
die Spezifitit 91 % [15]. Bei zusidtzlicher An-
wendung intraoperativer Gefrierschnittuntersu-
chungen steigt die Sensitivitit auf 87 % und die
Spezifitit auf 99 % [21]. Andere Autoren finden
hinsichtlich Grading und Invasionstiefe eine
schlechte Korrelation zwischen dem Gefrier-
schnittergebnis und dem Befund des Paraffin-
schnitts und empfehlen daher grundsétzlich die
Durchfiihrung einer Lymphonodektomie [22].
Fiir die makroskopische Beurteilung des Zervix-
befalls betrdgt die Sensitivitdt 48 % und die Spe-
zifitdt 96 % [15]. Shim berichtet, dass eine kor-
rekte Vorhersage prognostisch ungiinstiger Pa-
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rameter durch Gefrierschnittuntersuchung nur
in 6,5 % seiner FIGO I- und II-Félle nicht mog-
lich war [23]. Angesichts dieser Ergebnisse er-
scheint die makroskopische Beurteilung der In-
vasionstiefe und des Zervixbefalls durch den
Operateur nicht ausreichend genau und sollte
daher durch die Gefrierschnittuntersuchung er-
setzt werden.

Risiko einer pelvinen und paraaortalen
Lymphknotenmetastasierung

Die Abschétzung des Risikos einer pelvinen und
paraaortalen Lymphknotenmetastasierung ist
zur Zeit immer noch Gegenstand zahlreicher
Kontroversen, die im Wesentlichen zwei
Problembereiche betreffen:

1. Welche Prognosefaktoren sprechen fiir, wel-
che gegen einen Lymphknotenbefall?

2. Hat die pelvine und paraaortale Lymphonod-
ektomie einen therapeutischen Nutzen?
Wenn ja: ist er dem der postoperativen Be-
strahlung gleichwertig oder tiberlegen?

Als Prognosefaktoren fiir Lymphknotenbefall
gelten z.B. Myometriuminfiltration, histolo-
gischer Typ, Differenzierungsgrad, Lymphan-
giosis, Adnexbeteiligung und Zervixbefall.
Unterschiedliche Kombinationen dieser Fakto-
ren sind mit verschieden hohen Wahrschein-
lichkeiten einer Lymphknotenmetastasierung
verkniipft [24].

Tabelle 1. Haufigkeit von Lymphknotenmetastasen in
verschiedenen (klinischen) Stadien [1, 4, 25-27].

Lymphknotenmetastasen (%)

pelvin paraaortal
FIGO 1 8,2-18,7 2,5-14,6
FIGO1G1 2-5,5 1
FIGOI G2 9-10 S
FIGOI1G3 18-35 30
FIGO IA 1 keine Angaben
FIGO IA,B G1 3 keine Angaben
FIGO IB G2.3 9 4
FIGOICG1.23 18 15,7
FIGO II 29,4-41 15,7-30
FIGO 111 60,7 333
FIGO III/IV 43,8

Die in der Literatur [1, 4, 25-27] angegebene
Haufigkeit von Lymphknotenmetastasen in ver-
schiedenen (klinischen) Stadien zeigt Tabelle 1
(Angaben in %).

Im Rahmen einer multizentrischen Analyse
fand Creasman [28] hohere Raten an pelvinen
und/oder paraaortalen Lymphknotenmetastasen
im klinischen Stadium I (5,3 % bei Stadium TA
G1 bis zu 34 % bei Stadium Ic G3).

Da zudem die FIGO seit 1988 zur Stadieneintei-
lung des Endometriumkarzinoms eine Lympho-
nodektomie fordert, sollte diese grundsétzlich
bei jeder Patientin vorgenommen werden. Falls
in den nachfolgend angefiihrten Stadien auf die
pelvine Lymphonodektomie verzichtet wird,
sollte hierfiir eine stichhaltige Begriindung an-
gefiithrt werden [5, 18, 20, 26, 29-31]:

— Stadium FIGO IB G2 und G3
Stadium FIGO IC

Stadium FIGO II

Stadium FIGO III (falls resektabel)

Zudem wird die Lymphonodektomie bei histo-
logischen Subtypen empfohlen, die mit einem
erhohten Risiko fiir lymphogene Metastasie-
rung einhergehen (serds-papilldare und klarzelli-
ge Karzinome) [5, 20].

Aufgrund der Héufigkeit des paraaortalen
Lymphknotenbefalls sollte im Falle einer
Indikation zur pelvinen Lymphknotenentfer-
nung auch eine paraaortale Lymphonodektomie
durchgefiihrt werden. Angesichts der Zunahme
der Morbiditédt durch diese Operationserweite-
rung wird in praxi jedoch die Indikation zur pa-
raaortalen Lymphonodektomie noch wesentlich
strenger gestellt werden miissen. Diese sollte je-
doch vorgenommen werden, wenn makroskopi-
sche Auffilligkeiten einen Befall wahrscheinlich
machen oder wenn pelvine Lymphknotenme-
tastasen vorliegen (Gefrierschnittuntersu-
chung), da dann das Risiko einer paraaortalen
Metastasierung 38-66 % betragt [4, 26, 32]. Da-
gegen sind paraaortale Lymphknotenmetasta-
sen selten (0,9-2 %), wenn die pelvinen Lymph-
knoten tumorfrei sind [1, 26, 32, 33]. Kénnen
pelvine Lymphknotenmetastasen intraoperativ
nicht ausgeschlossen werden, sollte eine para-
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aortale Lymphonodektomie in den Stadien IB
(G3), IC und hoher erwogen werden.

Der therapeutische Nutzen der Lymphonodek-
tomie ist bislang (noch) nicht durch prospektive
Studien belegt und wird daher in der Literatur
auch sehr kontrovers diskutiert [18, 25, 26, 34—
38]. Dennoch scheinen die Ergebnisse einiger
retrospektiver Analysen fiir diese Mainahme zu
sprechen [30, 39, 40]. Kilgore beschreibt in sei-
nem Kollektiv (n =649) signifikant bessere
Uberlebensraten in der Gruppe mit Lympho-
nodektomie im Vergleich zu Patientinnen ohne
Lymphknotenentfernung sogar dann, wenn letz-
tere zusitzlich eine postoperative Beckenbe-
strahlung erhielten [41]. Mohan findet bei 159
Patientinnen im Stadium FIGO I nach komplet-
ter Lymphonodektomie (im Mittel 33 Lymph-
knoten) eine Uberlebensrate von 98 % nach 15
Jahren und nur in 4,4 % Rezidive [31]. Die von
ihm angegebenen Uberlebensraten nach alleini-
ger operativer Therapie sind um ca. 10 % besser,
als die Zahlen anderer Autoren, die keine
Lymphonodektomie, dafiir aber eine postopera-
tive Beckenbestrahlung durchfiihrten. Interes-
santerweise hatten Differenzierungsgrad und In-
vasionstiefe nach kompletter Lymphonodekto-
mie keine pradiktive Bedeutung fiir ein Rezidiv.
Moglicherweise kann im Falle von prognostisch
ungiinstigen histologischen Kriterien bei negati-
ven Lymphknoten auf eine adjuvante perkutane
Radiotherapie verzichtet werden [18, 42, 43].

Die Mehrzahl der Patientinnen mit Endometri-
umkarzinom hat eine gute Prognose; Boronow
schitzt, dass in 75 % der Fille ein geringes
(,,negligible*) Risiko fiir Lymphknotenmetasta-
sen und in 25 % ein substanzielles Risiko vorliegt
[44]. Die Komplikationsraten nach abdominaler
Hysterektomie und Adnektomie liegen bei etwa
1-6 %, mit zusitzlicher Lymphonodektomie bei
7-20 %, wobei im Kollektiv mit der hochsten
Rate von 20 % lediglich 6 % ernste Komplikatio-
nen auftraten [5, 25, 31, 34, 45]. Hohes Alter und
ernsthafte Nebenerkrankungen sind im Kollektiv
der Patientinnen mit Endometriumkarzinom
hdufig zu finden und stellen in vielen Féllen ein
Selektionskriterium fiir die Indikation zur
Lymphonodektomie und deren Radikalitdt dar
[45]. Allerdings kann bei ausreichender operati-
ver Erfahrung die Lymphonodektomie auch bei

dlteren und adipdsen Patientinnen mit vertretba-
rer Morbiditidt und Mortalitidt vorgenommen wer-
den [46, 47]. Die Problematik einer selektiven
Lymphonodektomie (,,sampling®) liegt neben der
verminderten Aussagekraft iiber den Nodalstatus
auch darin, dass bis zu 39 % aller Lymphknoten-
metastasen kleiner als 2 mm sind und daher ein
Befall nur in 10-31 % makroskopisch verifiziert
werden kann [26].

Die oftmals vorliegende Ko-Morbiditidt der
meist &lteren Patientinnen erfordert stets ein
Abwigen zwischen dem (potenziellen) Nutzen
und den moglichen Nachteilen der Lymphonod-
ektomie fiir die betroffene Patientin.

Die Sentinel-Lymphonodektomie scheint meh-
reren Studien zu Folge auch bei Endometrium-
karzinom anwendbar zu sein [48-51]. Allerdings
wurde das Verfahren bislang nur an kleinen Kol-
lektiven angewendet (zehn bis 28 Patientinnen)
und sollte daher vorerst nur im Rahmen von
Studien evaluiert werden.

Operatives Vorgehen

FIGO Stadium 1

IA G1,G2,G3

IB G1

abdominale Hysterektomie mit Adnektomie
beidseits, evtl. pelvine, ggf. paraaortale Lympho-
nodektomie

IB G2,G3

ICG1,G2,G3

abdominale Hysterektomie mit Adnektomie
beidseits, pelvine, ggf. paraaortale Lymphonod-
ektomie

FIGO Stadium I1

IIA

11B

abdominale Hysterektomie mit Adnektomie
beidseits, pelvine, ggf. paraaortale Lymphonod-
ektomie

Die einfache abdominale Hysterektomie mit
Adnektomie beidseits scheint bei Zervixbefall
ausreichend zu sein. Insbesondere in der dlteren



