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GruBwort

In dieser neu erstellten Leitlinie fiir die Diagnostik, Therapie und Nachsorge des
Opvarialkarzinoms wird der derzeitige Wissensstand in kompetentester Weise dar-
gestellt. Basierend auf den exzellenten Vorarbeiten der Kommission Ovar der
Arbeitsgemeinschaft fiir Gynidkologische Onkologie (AGO e. V.) hat die Kommis-
sion Ovar unter der Koordination von Frau Kollegin Schmalfeldt den mithsamen
Prozess einer interdisziplindren S2k-Leitlinie durchlaufen. Unter Einbindung von
insgesamt 18 verschiedenen Arbeitskreisen, Arbeitsgemeinschaften, Gesellschaf-
ten sowie unter Mitwirkung der Frauenselbsthilfe nach Krebs e. V. wurde in einem
Leitlinien-konformen Verfahren fiir eine S2k (Konsensus-Leitlinie) die hier vor-
liegende Leitlinie vollendet. Sie stellt den derzeit aktuellen Stand in der Diagnos-
tik, Behandlung und Nachsorge des Ovarialkarzinoms auf hochstem wissenschaft-
lichem Niveau dar.

Die vorliegende Leitlinie ist nur durch die finanzielle Unterstiitzung der AGO in
Zeiten knapper werdender Ressourcen moglich geworden. Besonders zu wiirdi-
gen ist das grofle Engagement aller ehrenamtlich tédtigen Kolleginnen und Kolle-
gen. Durch ihren selbstlosen Einsatz ist diese Leitlinie zustande gekommen.

Der Vorstand der AGO, die DGGG e. V., vertreten durch den Prisidenten Prof.
Dr. Walter Jonat, sowie die DKG e. V., vertreten durch den Prisidenten Prof. Dr.
Michael Bamberg, sind stolz auf die Mitglieder der Kommission Ovar, die die
Grundlage fiir die Schaffung dieser hervorragenden Leitlinie gelegt haben.

Prof. Dr. M. W. Beckmann  Prof. Dr. Dr. M. Kaufmann Prof. Dr. G. Emons
Vorsitzender AGO e.V. Stellv. Vorsitzender AGO e.V.  Stellv. Vorsitzender/
Schatzmeister

AGOe.V.
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Vorwort der Leitlinienkoordinatoren

Die aufgefithrten medizinischen Fachgesellschaften und Patientinnenvertreter
sowie Vertreter der Pflegeberufe haben sich zusammengefunden, um gemeinsam
einheitliche Handlungsempfehlungen zu Diagnostik und Therapie maligner Ova-
rialtumoren zu formulieren. Ziel ist, die medizinische Versorgung und die Lebens-
qualitit von Patientinnen mit dieser Erkrankung zu verbessern. Die Empfehlun-
gen umfassen die Beratung von Hochrisikogruppen, die Diagnostik, die operative
und systemische Therapie der frithen und fortgeschrittenen Stadien sowie die
Behandlung seltener histologischer Subtypen. Grofler Wert wurde auf die Nach-
sorge, Rehabilitationsmanahmen, palliative Therapie und psychoonkologische
Betreuung gelegt. Die Empfehlungen richten sich an die behandelnden Fachkolle-
ginnen und Kollegen, Pflegeberufe und weitere medizinische Partner in der
Behandlung der Patientinnen mit malignen Ovarialtumoren. Dariiber hinaus soll
sie Betroffenen und Ratsuchenden zur Orientierung dienen. Die Leitlinie ist in 19
Kapitel entsprechend den einzelnen Behandlungssituationen unterteilt.

Ein weiteres Ziel dieser Leitlinie ist es, die erforderlichen Mindestma3nahmen fiir
eine qualitdtsgesicherte Behandlung aufzuzeigen, um eine dementsprechende
Deckung der anfallenden Kosten zu garantieren. Diese ist mit den momentan giil-
tigen Abrechnungsziffern bei Weitem nicht gewéhrleistet.

Die vorliegende Leitlinie wurde von der Kommission Ovar der AGO vorbereitet.
Hierzu wurden evidenzbasierte Handlungsempfehlungen formuliert (S1-Leitli-
nie). Dazu wurden die wichtigsten Punkte als 52 Kernaussagen formuliert und
einem interdisziplindren Fachkreis zur Diskussion vorgelegt. Nach einem Umlauf-
verfahren wurden diese Kernaussagen in einem Konsensusverfahren am 16.12.05
abgestimmt, die endgiiltige hier vorliegende Leitlinie erstellt und erneut zur
Abstimmung zirkuliert; sie ist giiltig ab dem 29.5.2007. Eine halbjihrliche Uberar-
beitung ist vorgesehen.

Prof. Dr. Barbara Schmalfeldt Prof. Dr. Jacobus Pfisterer
Miinchen Kiel
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1 Friiherkennung und Screening

Ein generelles Screening kann fiir das Ovarialkarzinom im Augenblick nicht emp-
fohlen werden. Die derzeit vorliegenden Daten konnen nicht belegen, dass die
routineméBig durchgefiihrte Vaginalsonographie und die regelmiflige Bestim-
mung des Tumormarkers CA 125 die Fritherkennung des Ovarialkarzinoms
ermoglichen. Frauen, die eine intensivierte Vorsorgeuntersuchung in Anspruch
nehmen, miissen iiber den unbewiesenen Vorteil und die niedrige Wahrscheinlich-
keit einer Fritherkennung informiert werden.

Statements

O Ein generelles Screening kann nicht empfohlen werden.
GoR A [1-6]

[ Screening innerhalb der Hochrisikopopulation kann die Mortalitét
nicht reduzieren. GoR A [1-6]




2 Genetisches Risiko

Etwa 10 % der Ovarialkarzinome sind genetisch bedingt. Charakteristisch fiir erb-
lich bedingte Ovarialkarzinome ist ein gehduftes Auftreten innerhalb der Familie,
meist assoziiert mit einem gehduften Auftreten von Brustkrebs (erblicher Brust-
und Eierstockkrebs), seltener mit einem gehiuften Auftreten von Darm- und
Gebédrmutterkrebs (HNPCC) oder anderen Tumoren (Li-Fraumeni-Syndrom).
Auffillig ist ein ungewohnlich junges Erkrankungsalter, insbesondere von Brust-
und Darmkrebs. In diesem Fall ist eine interdisziplindre Beratung (Humangenetik,
Gynikologie, ggf. andere Fachgebiete, z. B. Gastroenterologie), z. B. in einem der
spezialisierten Zentren der Deutschen Krebshilfe-Konsortien ,,Familidres Mam-
ma- und Ovarialkarzinom* und ,,Erblicher Darmkrebs* anzustreben. Ziel ist die
Bestimmung des individuellen Risikos und die Erorterung aller mit diesem erhoh-
ten Risiko zusammenhingenden Fragen. Vor jeder pradiktiven genetischen Dia-
gnostik ist eine interdisziplindre Beratung durchzufiihren.

Wurde eine Keimbahnmutation in einem verantwortlichen Gen, z. B. BRCAI,
BRCA2, MLH1, MSH2 oder TP53 nachgewiesen, ist das Lebenszeitrisiko fiir ein
Ovarialkarzinom 3- bis 50-fach erh6ht. Dies entspricht einem Lebenszeitrisiko bis
zu 60 %, an einem Ovarialkarzinom zu erkranken. Dariiber hinaus ist je nach
Krebssyndrom auch das Risiko fiir weitere Tumoren erhoht. Bei gesunden
BRCA1- und BRCA2-Mutationstrégerinnen fiihrt die prophylaktische beidseitige
Salpingoovarektomie (PBSO) nach abgeschlossener Familienplanung zu einer
Risikoreduktion um 97 % fiir ein Ovarialkarzinom und zu einer Risikoreduktion
von etwa 50 % fiir ein Mammakarzinom. Nach PBSO besteht ein Risiko von etwa
3 % fiir die Entwicklung eines Peritonealkarzinoms.

Statements

1 Die prophylaktische bilaterale Adnektomie nach abgeschlossener
Familienplanung scheint die effektivste Methode zur Senkung
des Erkrankungsrisikos und der Mortalitét bei hereditdrem
Ovarialkarzinom zu sein. GoR A [6,11,14]




3 Diagnostik

In der Diagnostik des Ovarialkarzinoms hat die Transvaginalsonographie unter
den bildgebenden Verfahren den hochsten Stellenwert. Hierbei wird die Dignitét
des Tumors nach morphologischen Kriterien wie Zystengrofle, Wanddicke, Vor-
handensein von Septen und soliden Anteilen beurteilt. Der Nachweis zentraler
Vaskularisation im Adnextumor scheint die Aussagekraft in Bezug auf das Vorlie-
gen eines malignen Tumors zu erhohen. Derzeit besteht keine apparative diagnos-
tische Maflnahme, die ein operatives Staging beim Ovarialkarzinom ersetzen und
die Operabilitit verlasslich einschdtzen kann.

Die diagnostische Punktion eines zystisch soliden oder rein soliden Ovarialtumors
ist in jedem Fall kontraindiziert, da hierdurch Tumorzellen intraperitoneal disse-
miniert werden konnen. Der Tumormarker CA 125 ist aufgrund der geringen Spe-
zifitdt nicht zur Fritherkennung geeignet, er sollte aber zur Verlaufsbeurteilung vor
Therapiebeginn bestimmt werden. Molekulare Muster stehen derzeit zur Friih-
erkennung, Vorhersage des Therapieansprechens und als Prognosefaktor nicht zur
Verfiigung.

Statements

O Die transvaginale Ultrasonographie hat unter den bildgebenden
Verfahren den hochsten Stellenwert zur Diagnostik des
Ovarialkarzinoms. GoR A [9-12]

O Zum jetzigen Zeitpunkt besteht keine apparative diagnostische
MaBnahme, die ein operatives Staging beim Ovarialkarzinom
ersetzen und die Operabilitit verlésslich einschétzen kann.
GoR A [5-13]




4 Pathologische Diagnostik

Die histologische Klassifikation der Ovarialkarzinome und anderer Ovarialtumo-
ren erfolgt gemdfl der aktualisierten WHO-Klassifikation (2003). Die Schnell-
schnittuntersuchung von Ovarialtumoren kann in eindeutigen Fillen eine intra-
operative Diagnosesicherung und damit ein einzeitiges Vorgehen ermoglichen.
Bei unklarer Befundlage und/oder angestrebter Fertilitdtserhaltung ist eine diffe-
renzierte morphologische Aufarbeitung des fixierten Operationsmaterials, ggf. mit
zweizeitigem Eingriff vorzuziehen. Histologisch und klinisch sind morphologisch
zwar bisweilen sehr dhnliche, tumorbiologisch jedoch erheblich differente Lésio-
nen mit ihren Subtypen voneinander abzugrenzen; Ovarialkarzinome, extraova-
rielle (peritoneale) Karzinome, Borderline-Tumoren, Keimzelltumoren, Keim-
strangstroma-Tumoren, Ovarialmetastasen u. v. m. Die Borderline-Tumoren und
die Ovarialkarzinome werden nach der WHO-Klassifikation entsprechend dem
Zelltyp in serdse, muzinodse (endozervix-dhnlich und intestinal), endometroide,
klarzellige, tibergangszellige, plattenepitheliale sowie gemischte Typen eingeteilt.
Den endometroiden Formen werden auch die Adenosarkome, die mesodermalen
Miiller-Mischtumoren und die Stromasarkome zugeordnet. Eine verldssliche Typi-
sierung von Ovarialtumoren kann zusétzlich zur konventionellen Histologie den
differenzierten Einsatz histochemischer und immunhistochemischer Untersu-
chungen erforderlich machen.

Bei den muzindsen Ovarialkarzinomen kann die Abgrenzung von Metastasen
intestinaler Adenokarzinome schwierig sein. Bei 10 % der Ovarialkarzinome fin-
det sich eine erhebliche Peritonealkarzinose bei nur gering oder gar nicht betroffe-
nen Ovarien. Derartige extraovarielle peritoneale Karzinome gehen vermutlich
von subperitonealen Endosalpingioseherden aus. Klinisch und prognostisch ent-
sprechen sie Ovarialkarzinomen im Stadium FIGO III. Fiir sie gelten die gleichen
Therapiekriterien wie fiir das primér peritoneal metastasierte Ovarialkarzinom.

Bei den gutartigen reifen und den potenziell malignen immaturen ovariellen Tera-
tomen konnen peritoneale Implantate auftreten. Sind diese ausschlieBlich reifzel-
lig (sogenannte ,,Gliomatosis peritonei®), so bedeutet ihr Nachweis allein keine
Verschlechterung der Prognose. Hiervon abzugrenzen sind immature peritoneale
Implantate oder Metastasen, welche prognostisch ungiinstig sind.

Fiir die Feststellung des Tumorstadiums gemif der FIGO-/TNM-Klassifikation ist
eine exakte Erfassung zahlreicher Daten, insbesondere detaillierte Dokumenta-
tion des intraabdominellen Befundes, erforderlich, ggf. unter Anwendung einer
entsprechenden Checkliste.



Statements

[ Die histologische Klassifikation der Ovarialkarzinome und anderer
Ovarialtumoren erfolgt gemif der aktuellen WHO-Klassifikation

(2003). [2]
O Die feingewebliche und damit biologische Heterogenitét vieler
Ovarialtumoren macht eine sorgfiltige morphologische
Begutachtung des gesamten Resektates mit oft hohem Aufwand
erforderlich. [4,5]
TNM FIGO Befundsituation
T1 || Tumor begrenzt auf Ovarien
Tla 1A Tumor auf ein Ovar begrenzt; Kapsel intakt;
kein Tumor auf der Oberfldche des Ovars
T1b 1B Tumor auf beide Ovarien begrenzt; Kapsel intakt,
kein Tumor auf der Oberflidche beider Ovarien
Tlc IC Tumor begrenzt auf ein oder beide Ovarien mit
Kapselruptur, Tumor an Ovaroberfldche oder
maligne Zellen im Aszites oder bei Peritonealspiilung
T2 I Tumor befillt ein oder beide Ovarien und breitet sich
im Becken aus
T2a I1A Ausbreitung auf und/oder Implantate an Uterus
und/oder Tube(n)
T2b 11B Ausbreitung auf andere Beckengewebe
T2c IIC Ausbreitung im Becken (2a oder 2b) und maligne
Zellen im Aszites oder bei Peritonealspiilung
T3 11 Tumor befillt ein oder beide Ovarien, mit
und/oder N1 histologisch nachgewiesenen Peritonealmetastasen
auBlerhalb des Beckens und/oder regioniren
Lymphknotenmetastasen
T3a IITA mikroskopische Peritonealmetastasen jenseits des
Beckens
T3b I11B makroskopische Peritonealmetastasen jenseits des
Beckens, grofite Ausdehnung <2 cm
T3c I1IC Peritonealmetastasen jenseits des Beckens,
und/oder N1 grofite Ausdehnung > 2 cm,
und/oder
regionidre Lymphknotenmetastasen
NX regiondre Lymphknoten konnen nicht beurteilt werden
NO - keine regiondren Lymphknotenmetastasen
N1 - regionidre Lymphknotenmetastasen
M1 v Fernmetastasen (ausschlieBlich Peritonealmetastasen)




5 Prognosefaktoren des Ovarialkarzinoms

Tumorstadium, Alter, Allgemeinzustand und postoperativer Tumorrest sind multi-
variat signifikante prognostische Parameter fiir das Uberleben von Patientinnen
mit Ovarialkarzinom. Der histologische Subtyp ist ebenfalls ein prognostischer
Parameter. Klarzellige und muzindse Tumoren weisen eine signifikant ungiinsti-
gere Prognose auf als die seros-papilliren und endometroiden Karzinome und
sprechen schlechter auf eine konventionelle platinhaltige Kombinationschemo-
therapie an [10, 13,26].

Die prognostische Wertigkeit tumorbiologischer Faktoren konnte in einzelnen
Untersuchungen gezeigt werden, die Bestétigung an groBeren Kollektiven fehlt
jedoch. Ebenso spielt die Genomanalyse zur Vorhersage der Prognose oder des
Therapieansprechens beim Ovarialkarzinom in der klinischen Routine derzeit
keine Rolle.

Statements

1 Etablierte Prognosefaktoren des Ovarialkarzinoms sind
Tumorstadium, postoperativer Tumorrest, Alter, Allgemeinzustand,
histologischer Typ sowie das Tumorgrading. GoR A [1-13]




6 Friihes Ovarialkarzinom (FIGO I-l1IA):
Prognose und operative Therapie

Bei etwa 30 % der Patientinnen mit einem Ovarialkarzinom ist die Erkrankung
zum Zeitpunkt der Diagnosestellung auf das kleine Becken begrenzt (Stadium
FIGO I oder II). In diesen Friihstadien bestehen gute Aussichten auf eine dauer-
hafte Heilung. Die 5-Jahres-Uberlebensrate liegt stadienabhéingig bei 65 bis 90 %.
Der wichtigste Prognosefaktor ist das Stadium (FIGO IA, B, C,IIA, B, C). Weitere
Prognosefaktoren mit unabhéngigem Wert sind Grading, Tumorruptur und Thera-
piequalitdt. Bei gesichertem Stadium FIGO IA mit Grading 1 ist ein fertilitéts-
erhaltendes operatives Vorgehen moglich, d. h. Belassung des Uterus und des kon-
tralateralen Ovars nach adidquatem chirurgischem Staging. Organerhaltendes
Vorgehen war bei hoherem Stadium > FIGO IC und Grading G2 oder G3 in einer
Metaanalyse mit einem hoheren Rezidivrisiko assoziiert. Bei endoskopischer Ent-
fernung eines Ovarialtumors ist die komplette Entfernung unter Vermeidung
einer Ruptur erforderlich. Bei endoskopisch anoperiertem Ovarialkarzinom ist
das Staging durch Lingsschnittlaparotomie baldmoglichst anzuschlieBen, da ein
ausschlieBlich endoskopisches Staging weniger akkurat ist.

Folgende Inspektions-/Operationsschritte sind notig:

— Léngsschnittlaparotomie

— Peritonealzytologie (Aszites/Peritonealfliissigkeit) oder Spiilung mit
physiologischer Kochsalzlosung

— Inspektion und Palpation der gesamten Abdominalhthle: Zwerchfell-
kuppeln, Leberoberfldche, Gallenblase, Milz, Magen, Pankreas, Nieren,
Omentum majus, Diinndarm vom Treitz’schen Band bis Ileozokalklappe
inkl. Mesenterialwurzel, parakolische Rinnen, Dickdarm vom Zokum bis
zum Rektum, paraaortale Lymphknoten, pelvine Lymphknoten, Adnexe
beidseits, Uterus, Beckenperitoneum

— Biopsien aus allen auffilligen Stellen/Verwachsungen

— multiple Peritonealbiopsien aus unauffilligen Regionen (Harnblasen-,
Douglasperitoneum, parakolische Rinnen, Zwerchfell)

— Adnexexstirpation beidseits (hohes Absetzen der GefaBbiindel,
Vermeidung Kapselruptur)

— Hysterektomie

— Omentektomie, mindestens infrakolisch

— Appendektomie (bei muzindsem und intraoperativ unklarem Tumortyp)

— pelvine Lymphonodektomie beidseits

— paraaortale Lymphonodektomie (beidseits der Aorta/V. cava bis Hohe
Vv. renales)

— bei Adhision/Verwachsung des Tumors zum Peritoneum: Resektion,
gef. extraperitoneales Vorgehen



Statements

1 Die systematische chirurgische Exploration ist von entscheidender
Bedeutung fiir die Festlegung des Stadiums und die Entscheidung
iiber eine Chemotherapie. GoR A [3-5]

1 Die vollstandige Entfernung aller makroskopisch erkennbaren
Tumormanifestationen ist mit einem lingeren Uberleben und einer
hoheren Heilungsrate assoziiert. GoR A [1,3]




7 Friihes Ovarialkarzinom (FIGO I-l11A):
Adjuvante Therapie

Patientinnen mit frithem Ovarialkarzinom im Stadium IA, Grad 1 benotigen keine
adjuvante Chemotherapie. Voraussetzung ist ein addquates chirurgisches Staging.
Patientinnen mit frithem Ovarialkarzinom Stadium FIGO I-IIA, auBBer Stadium
IA, Grad 1 profitieren von einer platinhaltigen Chemotherapie sowohl hinsicht-
lich des Gesamt- (Verbesserung der 5-Jahres-Uberlebensrate um 8 %) als auch
des krankheitsfreien Uberlebens (Verbesserung der 5-Jahres-Uberlebensrate um
11 %). Fiir platinhaltige Kombinationstherapien im Vergleich zur Platinmonothe-
rapie wurde bisher kein Uberlebensvorteil in prospektiv randomisierten Studien
nachgewiesen. Ebenso ist die optimale Anzahl von Zyklen, die verabreicht werden
soll, nicht geklért. In einer randomisierten, aber unter-powerten GOG-Studie zeig-
ten 6 Zyklen Platin/Paclitaxel keinen signifikanten Uberlebensvorteil gegeniiber
3 Zyklen derselben Therapie. In den randomisierten Studien der EORTC und
ICON wurden 4-6 Zyklen eingesetzt, zumeist waren im Protokoll 6 Zyklen vorge-
sehen. Aufgrund des giinstigeren Nebenwirkungsprofils im Vergleich zu Cisplatin
sollte Carboplatin (AUC 5) eingesetzt werden [26].

Statements

1 Patientinnen mit frithem Ovarialkarzinom im Stadium IA, Grad 1
bendtigen keine adjuvante Chemotherapie. Voraussetzung ist ein
adédquates chirurgisches Staging. Fiir das Stadium FIGO IB G1 liegen
nicht ausreichend Daten vor, um den Nutzen einer adjuvanten
Therapie zu belegen. GoR A [1,16,18]

(O Patientinnen mit Stadium I-II, auBer Stadium IA, Grad 1 benétigen
eine platinhaltige adjuvante Chemotherapie.
Durch eine platinhaltige adjuvante Chemotherapie kann in diesen
Gruppen eine Risikominimierung beziiglich eines Rezidivs erreicht
werden. Aulerdem kann bei diesen Patientinnen eine Verbesserung
der Gesamtiiberlebensrate erreicht werden. GoR A [3,25]

[ Die Chemotherapie sollte mindestens platinhaltig sein und
3-6 Zyklen beinhalten. GoR A [3,10,18,24,25]
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& Fortgeschrittenes Ovarialkarzinom (FIGO IIB-1V):
Prognose und operative Therapie

Die Bedeutung der radikalen Tumorresektion bei den fortgeschrittenen Ovarial-
karzinomen ist bekannt. Der postoperative Tumorrest ist nach dem Stadium
stiarkster, unabhéngiger Prognosefaktor. Dies belegen mehr als 20 einzelne Studi-
en wie auch eine bevolkerungsbezogene Studie mit Langzeitnachbeobachtung von
9,3 Jahren und eine Metaanalyse an 81 Kohorten mit 6885 Patientinnen. Hinsicht-
lich des ,,optimalen Tumorrestes“ konnte in der Auswertung der operativen Daten
der OVAR-3 Studie der Studiengruppe Ovar der AGO gezeigt werden, dass zwar
Patientinnen mit Resttumor kleiner 1 cm einen signifikanten Uberlebensvorteil
gegeniiber Patientinnen mit Tumorrest > 1 cm hatten, der deutlichste Vorteil wur-
de aber fiir die makroskopisch tumorfrei Operierten nachgewiesen. Dies weist
darauf hin, dass, wenn immer méglich, die komplette Tumorentfernung und nicht
die sogenannte optimale Tumorresektion mit Tumorrest kleiner 1 cm angestrebt
werden sollte. Die hierzu erforderlichen operativen MaBBnahmen sind in Tabelle I
aufgefiihrt. Die Entfernung des Genitales erfolgt durch den retroperitonealen
Zugang. Hierdurch ist im gleichen Schritt die Resektion von tumorbefallenem
Blasen- und Douglasperitoneum moglich. Bei Infiltration des Rektosigmoids
durch den Adnextumor ist die En-bloc-Resektion von Uterus, Adnexen und Colon
sigmoideum sinnvoll. Darmeingriffe sind in mehr als 30 % der fortgeschrittenen
Opvarialkarzinome erforderlich. Oberbaucheingriffe, insbesondere im Bereich des
Pankreas, erhohen die Morbiditét betrichtlich und sollten nur durchgefiihrt wer-
den, wenn hierdurch Tumorfreiheit erzielt werden kann. Befallenes Zwerchfellpe-
ritoneum sollte reseziert werden, wenn hierdurch die gesamte Tumorlast reduziert
werden kann. Grenzen der Radikalitit sind bei ausgedehntem Befall der Diinn-
darmwand oder ausgeprdgtem Befall des Mesenteriums mit Infiltration und
Retraktion der Mesenterialwurzel gegeben. In diesem Fall kann Tumorfreiheit
nicht erreicht werden und alle operativen Mafinahmen dienen lediglich der
Tumorreduktion.

Die systematische pelvine und paraaortale Lymphonodektomie wird in den fort-
geschrittenen Stadien bei kompletter Tumorresektion empfohlen. Die Durchfiih-
rung der pelvinen und paraaortalen Lymphonodektomie bei makroskopisch
tumorfrei operierten Patientinnen war in dem operativen Subprotokoll der SCO-
TROC-1-Studie mit einem signifikanten Vorteil beziiglich des progressionsfreien
Uberlebens assoziiert. Bei den fortgeschrittenen Stadien mit postoperativem
Tumorrest < 1 cm profitieren Patientinnen signifikant von der systematischen pel-
vinen und paraaortalen Lymphonodektomie hinsichtlich des progressionsfreien
Uberlebens, nicht jedoch beziiglich des Gesamtiiberlebens gegeniiber der alleini-
gen Resektion von vergrofferten Lymphknoten.
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Eine Tumorreduktion < 1 cm kann in 50 bis 85 % der von gynidko-onkologischen
Experten operierten Patientinnen mit fortgeschrittenem Ovarialkarzinom
erreicht werden. Auch Patientinnen im Stadium IV profitieren von einer komplet-
ten Tumorreduktion sowie von einer Tumorreduktion auf Reste < 1 cm gegeniiber
Patientinnen mit groBerem Resttumordurchmesser.

Tabelle I. Operative Malnahmen beim fortgeschrittenen Ovarialkarzinom. Vorgehen:

— Netzresektion infragastrisch unter Mitnahme der milznahen Anteile (ermdglicht
Exploration der Bursa omentalis)

— Adnektomie bds. nach weitrdumiger Eroffnung des Retroperitoneums, Hysterekto-
mie, hohes Absetzen der Ovarialgefd3biindel

— Resektion des befallenen (parietalen) Peritoneums einschlieBlich des Zwerchfellperi-
toneums (Deperitonealisieren)

— Resektion infiltrierter Diinn- und Dickdarmanteile

— Appendektomie bei makroskopischem Befall (regelmiBig bei muzindser oder intra-
operativ unklarer Histologie)

— systematische pelvine und paraaortale Lymphadenektomie bis zur Vena renalis bei
kompletter Tumorresektion

Ziele der zytoreduktiven Operation

— definitive Feststellung der Diagnose und des Ausmaf3es der Erkrankung

— maximale Reduktion der Tumormasse auf keinen Tumorrest (makroskopisch
tumorfrei)

— optimale Ausgangslage fiir postoperative systemische Chemotherapie

— Palliation: Verbesserung der Symptome wie abdominale Schmerzen, obstruk-
tionsbedingte Verdauungsbeschwerden oder Harnabflussstorungen, oder
Dyspnoe durch die Entfernung gro3er Tumormassen im Becken und des
Omentumkuchens verbunden mit der dadurch meist abnehmenden
Aszitesproduktion
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Statements

1 Die Prognose wird wesentlich durch das Ausmaf3 der operativen
Tumorentfernung bei der ersten Operation bestimmt. Der Tumorrest
ist derzeit einziger Prognosefaktor, der sich effektiv beeinflussen
lasst.

1 Die beste Prognose haben Patientinnen, die postoperativ keinen
Tumorrest aufweisen. Patientinnen mit Resttumor < 1 cm haben auch
noch einen signifikanten Uberlebensvorteil gegeniiber Patientinnen
mit Resttumor > 1 cm. GoR A [5,22]

Standard ist die primére Operation mit dem Ziel der maximalen Tumorreduktion
gefolgt von der Chemotherapie. Die neoadjuvante oder primidre Chemotherapie
beim fortgeschrittenen Ovarialkarzinom gefolgt von einer Intervalloperation war
in einer Metaanalyse aus 26 retrospektiven Studien bei unselektierter Patienten-
auswahl mit einer geringeren Rate an Tumorreduktion und einer kiirzeren Uber-
lebenszeit verbunden als beim Standardvorgehen. Bei Einschluss von Patientin-
nen mit ungiinstigen Prognosefaktoren (pridoperative Aszitesmenge > 500 ml,
FIGO IV) konnten in einzelnen retrospektiven Studien nach neoadjuvanter Che-
motherapie vergleichbare, vereinzelt auch hohere Tumorresektionsraten erreicht
werden als bei klassischem Vorgehen. Die hoheren Resektionsraten iibersetzten
sich aber meist nicht in bessere Uberlebensdaten. Bisher wurden prospektiv keine
Auswabhlkriterien evaluiert, die eine Vorhersage ermoglichen, welche Patientinnen
von einer neoadjuvanten Therapie gegeniiber dem Standardvorgehen profitieren.
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9 Fortgeschrittenes Ovarialkarzinom (FIGO IIB-1V):
Primare Chemotherapie

Standard beim fortgeschrittenen Ovarialkarzinom im Anschluss an die Operation
ist die platin- und taxanhaltige Chemotherapie iiber 6 Zyklen. Die Kombination
aus beiden Substanzen ist nach dem Ergebnis einer Metaanalyse der hierzu vor-
handenen Studien der Platinmonotherapie iiberlegen. Die beste Datenlage im
Hinblick auf Wirkung, Nebenwirkung und Applikationsform existiert fiir den Ein-
satz von Paclitaxel (175 mg/m? {iber 3 Stunden i. v.) und Carboplatin (AUC 5). In
einer prospektiv randomisierten Multicenterstudie konnte bei unterschiedlichem
Toxizititsprofil die Aquieffektivitit von Docetaxel gegeniiber Paclitaxel beim
fortgeschrittenen Ovarialkarzinom nachgewiesen werden. Die Rate an Hdmatoto-
xizitdt war unter Docetaxel, das Auftreten sensorischer Neurotoxizitit unter Pacli-
taxel erhoht. Carboplatin ist Substanz der Wahl beim Ovarialkarzinom aufgrund
der Aquieffektivitit zu Cisplatin und der im Vergleich zu Cisplatin besseren Ver-
traglichkeit in Hinblick auf Nausea, Emesis, Neurotoxizitdt und iiberlegener
Lebensqualitit.

Vier von sieben randomisierten Phase-III-Studien, die die intraperitoneale Platin-
gabe mit der intravendsen verglichen haben, zeigten keinen signifikanten Vorteil;
moglicherweise, da sie aufgrund geringer Fallzahlen nicht die ausreichende Power
besa3en, um einen Unterschied zu detektieren. In zwei der drei grof3eren Phase-
III-Studien der GOG, Protokoll 104 und 172, wurde ein statistisch signifikanter
Uberlebensvorteil durch die intraperitoneale Chemotherapie nachgewiesen, in
der GOG 114 ein signifikanter Vorteil im progressionsfreien Uberleben, aber nicht
im Gesamtiiberleben. In der zuletzt publizierten GOG-172-Studie wurde i. v. Cis-
platin/Paclitaxel i. v. mit Paclitaxel i. v. gefolgt von Cisplatin i. p. am Tag 2 und Pacli-
taxel i. p. am Tag 8 verglichen. Das Hauptproblem der i. p.-Therapie war in der
GOG-172-Studie die ausgeprigte Toxizitdt. Nur 42 % der Patientinnen erhielten
die i. p.-Therapie wie geplant, 8 % erhielten keine i. p.-Therapie und 34 % nur 1-2
Zyklen. Als Ursache fiir den Abbruch wurden in einem Drittel der Félle Katheter-
assoziierte Komplikationen angegeben. Die intraperitoneale Therapie in oben
genannter Dosierung und Applikationsmodus wurde bisher nicht mit dem Stan-
dard, der i. v.-Kombinationschemotherapie Carboplatin und Paclitaxel, verglichen.
Die primére Radikaloperation mit dem Ziel maximaler Tumorreduktion gefolgt
von der Chemotherapie ist der ,,Gold standard* 2007. Die neoadjuvante oder pri-
operative Chemotherapie sollte nur im Rahmen von Studien durchgefiihrt werden
(siehe Kapitel 8: Fortgeschrittenes Ovarialkarzinom. Prognose und operative
Therapie).

Waurde ein Ovarialkarzinom versehentlich anoperiert und besteht keine Moglich-
keit, in gleicher Sitzung die Operation zu komplettieren, sollte die Patientin umge-
hend in ein gyndko-onkologisch versiertes Zentrum verlegt werden, in dem die
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radikale Operation durchgefiihrt werden kann. Eine EORTC-Studie zeigte einen
Uberlebensvorteil fiir die Intervalloperation bei Patientinnen, bei denen initial
keine maximal mogliche Tumorreduktion vorgenommen wurde. Eine Intervall-
operation nach initial maximaler Tumorreduktion mit suboptimalem Ergebnis ist
nicht sinnvoll.

Statements

O Entscheidend fiir eine moglichst lange Uberlebenszeit einer
Patientin mit einem fortgeschrittenen Ovarialkarzinom ist die
Kombination aus State-of-the-Art-Operation und State-of-the-Art-
Chemotherapie. GoR A [1,3,13]

[ Carboplatin/AUC 5 und Paclitaxel 175 mg/m? iiber 3 Stunden i. v. fiir
insgesamt 6 Zyklen alle 3 Wochen ist derzeit das Standardregime.
GoR A [13-16]

 Es gibt keine Daten fiir eine Therapieverldngerung iiber 6 Zyklen, fiir
Dosiseskalationen sowie fiir die Addition weiterer Zytostatika
auferhalb klinischer Studien. GoR A [17-23]
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10 Erhaltungstherapie

Bisher konnte weder durch die Addition weiterer Zytostatika als Triplett oder als
Sequenz- bzw. Erhaltungstherapie noch durch Verlangerung der Therapie oder
Dosiseskalation ein Vorteil gegeniiber der konventionellen Kombinationstherapie
aus Platin und Taxan iiber 6 Zyklen nachgewiesen werden. Das Gleiche gilt bisher
fiir molekularbiologisch gerichtete Ansitze. Die Effektivitét dieser Therapien, wie
z. B. die Inhibition der Signaltransduktion, der Angiogenese sowie immunologi-
sche und gentherapeutische Therapiekonzepte, in der Primértherapie des Ovarial-
karzinoms wird derzeit im Rahmen von Studien untersucht.

Statements

[ Es gibt bis heute (noch) keine Therapie, die nach 6 Zyklen einer
platin-/taxanhaltigen Chemotherapie eine Verbesserung des
Uberlebens erzielen kann. GoR A [1-8]
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11 Qvarialkarzinomrezidiv: Operative Therapie

Zum Stellenwert der Rezidivoperation existieren bisher nur retrospektive Studi-
en. Wahrscheinlich profitieren nur Patientinnen, die im Rahmen der Rezidivope-
ration tumorfrei operiert werden konnen, hinsichtlich des Uberlebens. Als pro-
gnostisch giinstige Parameter fiir das Erzielen eines tumorfreien Situs wurden ein
guter Allgemeinzustand, Tumorfreiheit nach Priméroperation und kein Nachweis
von Aszites beim Rezidiv evaluiert. Demzufolge sollte Patientinnen mit platin-
sensiblem Ovarialkarzinom (therapiefreies Intervall > 6 Monate), bei denen
Tumorfreiheit erreichbar scheint, die Rezidivoperation angeboten werden.

Statements

1 Der Stellenwert der Rezidivchirurgie beim Ovarialkarzinom lasst
sich nicht durch prospektive Studiendaten mit hohem Evidenzniveau
belegen, retrospektive Daten spechen fiir den klinischen Nutzen bei
selektionierten Patientinnenkollektiven. GoR B [1-9]
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12 Qvarialkarzinomrezidiv: Systemische Therapie

Beim platinrefraktiren Rezidiv (Rezidiv innerhalb von 6 Monaten nach Abschluss
der Primértherapie) eines Ovarialkarzinoms ist eine erneute tumorreduktive Ope-
ration nur in Einzellfdllen nach sorgfiltiger Abwégung sinnvoll. Empfohlen wird
die Durchfithrung einer nicht platinhaltigen Monochemotherapie. Effektivitét
wurde fiir Topotecan, pegyliertes liposomales Doxorubicin und Paclitaxel bei nicht
mit einem Taxan vorbehandeltem Ovarialkarzinom in randomisierten Studien
nachgewiesen. Des Weiteren gibt es Daten zur Effektivitdt beim Ovarialkarzinom-
rezidiv fiir GnRH-Analoga, Tamoxifen, Gestagen, Etoposid, Treosulfan. Dem The-
rapieziel ,,Optimierung der Lebensqualitidt” kommt in der platinrefraktédren Situa-
tion eine besondere Bedeutung zu.

Statements
Systemische Therapie des refraktiiren Ovarialkarzinomrezidivs

(O Beider Therapie des refraktidren Rezidivs sollte die Erhaltung der
Lebensqualitdt im Vordergrund stehen.

O Eine Kombinationstherapie bietet keine Vorteile gegeniiber einer

Monotherapie.

O Folgende Zytostatika haben die hochste Effektivitit:
Topotecan GoR A [14-18]
Pegyliertes, liposomales Doxorubicin GoR A [16]

Paclitaxel bei nicht mit einem Taxan vorbehandelten Patientinnen.
GoR A [1,2,14,22,23]

Es besteht Evidenz, dass Patientinnen mit platinsensiblem Ovarialkarzinom von
einer platinhaltigen Kombinationstherapie gegeniiber der Platinmonotherapie
profitieren. Die Wahl der Kombination, ob Platin/Paclitaxel oder Platin/Gemcita-
bin, sollte in Absprache mit der Patientin nach Abwigen der unterschiedlichen
Nebenwirkungsprofile der Substanzen erfolgen. Bei Platinallergie kann pegylier-
tes, liposomales Doxorubicin eingesetzt werden, da hierfiir Daten fiir die Effekti-
vitit bei platinsensiblem Rezidiv vorliegen.
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Statements
Systemische Therapie des platinsensiblen Ovarialkarzinomrezidivs

O Die platinhaltige Kombinationstherapie ist der Platinmonotherapie

iiberlegen. GoR A [24]
O Carboplatin/Paclitaxel ist effektiv. GoR A [29,32]
O Carboplatin/Gemcitabin ist effektiv. GoR A [33]

1 Bei Kontraindikation einer Kombinationstherapie ist eine
Carboplatin-Monotherapie die Therapie der Wahl.
GoR A [27,28]
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13 Psychoonkologie

Die psychoonkologische Versorgung von Patientinnen mit Ovarialkarzinom ist
integraler Bestandteil der onkologischen Diagnostik, Therapie und Nachsorge und
stellt eine interdisziplindre Aufgabe dar [1, 2]. Der behandelnde Arzt sollte iiber
psychoonkologische Basiskompetenzen verfiigen. Eine psychoonkologisch ge-
schulte Fachkraft sollte in das Behandlungsteam integriert sein, da neben allge-
meinen berufsgruppeniibergreifenden Aufgaben einer psychosozialen Basisver-
sorgung fachspezifische Aufgaben erforderlich sind, die nur durch eine solche
Fachkraft geleistet werden kénnen.

Die psychoonkologische Betreuung umfasst eine patientengerechte Information
und Beratung, eine qualifizierte Diagnostik sowie eine gezielte psychoonkologi-
sche Unterstiitzung bei der Bewiltigung der Erkrankung, der Behandlung und der
auftretenden Nebenwirkungen und Folgeprobleme [3]. Psychoonkologische Inter-
ventionen sind am individuellen Bedarf der Patientin auszurichten und bediirfen
einer differenziellen Indikationsstellung [4, 5]. Die Patientin sollte friihzeitig iiber
die Moglichkeiten psychoonkologischer Hilfestellungen informiert werden. Zur
Gewdhrleistung der Kontinuitit einer psychoonkologischen Begleitung ist die
Patientin bereits wéahrend des stationdren Aufenthaltes iiber weiterfithrende
ambulante und nachsorgende Angebote zu informieren. Hierbei ist eine enge
Absprache mit allen in die medizinische Betreuung der Patientin involvierten Per-
sonen (z. B. Hausarzt, Frauenarzt, ambulanter Pflegedienst) anzustreben und ein
kontinuierlicher Informationsfluss sicherzustellen [6]. Wihrend des Krankheits-
verlaufs sollte die Lebensqualitit der Patientin regelméBig fiir die Beurteilung
und Planung von diagnostischen und therapeutischen Manahmen evaluiert wer-
den. Dazu konnen neben dem &rztlichen Gespriach standardisierte Fragebogen
hilfreich sein [7].

Statements

O Die psychoonkologische Versorgung von Patientinnen mit Ovarial-
karzinom ist integraler Bestandteil der onkologischen Diagnostik,
Therapie und Nachsorge und stellt eine interdisziplindre Aufgabe
dar.

(O Die Patientin sollte frithzeitig tiber die Moglichkeiten stationdrer und
ambulanter psychoonkologischer Hilfestellungen informiert werden.

[ Die Lebensqualitét der Patientin ist wiahrend der Therapie und
Nachsorge regelméfig zu beurteilen, auch um einen méglichen
psychoonkologischen Handlungsbedarf zu ermitteln.




20

14 Unkonventionelle Heilmethoden beim
Ovarialkarzinom

Der Einfluss von unkonventionellen Heilmethoden auf die Lebensqualitdt wird
kontrovers diskutiert. Unkonventionelle Heilmethoden sollen offen mit der
Patientin besprochen werden, um auch ungiinstige Wechselwirkungen mit ande-
ren Therapeutika zu vermeiden.

Statements

1 Heilmethoden mit unbewiesener Wirkung werden derzeit mit dem
Ziel der Verbesserung der Lebensqualitdt und der Prognose
angewandt.

1 Bisher gibt es keinen Nachweis zur Wirksamkeit, dies gilt auch fiir die
am weitesten verbreitete Misteltherapie.

1 Vor extremen Diédten oder Vitamin-, bzw. Mineralstoffsupplemen-
tationen muss gewarnt werden.
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15 Nachsorge und Rehabilitation
Nachsorge

Die Nachsorge umfasst die Erkennung der Rezidiverkrankung, die Erkennung
und Behandlung therapieassoziierter Nebenwirkungen (gastrointestinale Morbi-
ditdt, Pardsthesien, sekundidre Malignome, Hormonausfallserscheinungen), die
Moglichkeiten und Ziele rehabilitativer Ma3nahmen, die psychosoziale Betreu-
ung sowie die Lebensqualitét der Patientinnen.

Art und Intervalle der Nachsorgeuntersuchungen sind abhingig von der Primar-
therapie, den Sekundirfolgen und den Prognosefaktoren der Tumorerkrankung.
Bei symptomfreier Patientin nach Abschluss der Primértherapie sind dreimonati-
ge Intervalle wihrend der ersten drei Jahre, ab dem vierten Jahr sechsmonatige, ab
dem sechsten Jahr jahrliche Untersuchungsintervalle sinnvoll.

Die routinemifBige laborchemische und apparative Diagnostik soll bei symptom-
freier Patientin nicht durchgefiihrt werden (Ausnahme Keimzell- und Keimstrang-
stroma- Tumoren). Sie kann zu einer fritheren Diagnose des Rezidivs fiihren. In
diesem Fall wird das krankheits- und therapiefreie Intervall verkiirzt, ohne dass
nachweisbare Effekte fiir das Gesamtiiberleben zu verzeichnen sind. Bei alleiniger
Erhohung des Tumormarkers ohne klinisch oder apparativ fassbares Rezidiv ist die
Einleitung einer Therapie nicht gerechtfertigt. Bei klinischem Verdacht auf das
Vorliegen einer Rezidiverkrankung ist eine weitere Diagnostik indiziert.

Bei Beeintrichtigung der Lebensqualitit durch Symptome des Ostrogenmangels
kann eine Hormontherapie (HT) mit Sexualsteroiden nach Nutzen-Risiko-Abwi-
gung erfolgen. Die Ostrogendosis sollte moglichst niedrig gehalten und bei endo-
metroider Histologie mit einem Gestagen kombiniert werden.

Statements

[ Die Nachsorge umfasst eine sorgfiltige Anamnese-Erhebung, die
korperliche Untersuchung inklusive gynédkologischer Spiegel- und
Tastuntersuchung, die rektale Untersuchung, die Vaginalsonographie.

[ Die routineméBige Bestimmung von Tumormarkern soll bei
symptomfreien Patientinnen nicht durchgefiihrt werden (Ausnahme
Keimzelltumoren, Keimstrangstroma-Tumoren).

O Eine routinemiBige, dariiber hinausgehende apparative Diagnostik
in der Nachsorge ist bei symptomfreier Patientin nicht indiziert.
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Rehabilitation

Bei Rehabilitationsbediirftigkeit wegen Krankheits- und/oder Behandlungsfolge-
storungen und bei gegebener Rehabilitationsfihigkeit sind die Patientinnen iiber
die Moglichkeiten und den gesetzlichen Anspruch auf RehabilitationsmafSinahmen
in onkologisch spezialisierten Kliniken oder Abteilungen aufzukléren.

Die Rehabilitation soll zielorientiert durchgefiihrt werden und funktionsbezo-
gene, psychoonkologische, psychosoziale, edukative und physiotherapeutische
Programme beinhalten.

Fiir die sozialmedizinische Begutachtung ist die aktuelle Leistungsfahigkeit und
nicht die Prognose der Patientin ausschlaggebend, fiir den Grad der Behinderung
das aktuelle Schadensbild (z. B. GdB > 50 %).
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16 Palliativmedizin

Die palliativmedizinische Versorgung von Patientinnen mit Ovarialkarzinom muss
sichergestellt sein. Palliativmedizinische Versorgung umfasst medizinische Symp-
tomkontrolle, spezielle Palliativpflege und psychosoziale Begleitung bis zum Tod.

In der Palliativsituation sollten alle erforderlichen Manahmen an den psychoso-
zialen Bediirfnissen der Patientin orientiert werden. Dabei muss die Autonomie
und Integritit der Patientin stets gewahrt bleiben. Sie sollte an allen Entscheidun-
gen zu Diagnostik und Therapie einschlieBlich lebensverlangernder Mafinahmen
beteiligt sein. Fiir die Entscheidungsfindung ist der Patientin Zeit einzurdumen.

In der terminalen Phase miissen Rahmenbedingungen geschaffen werden, dass die
Sterbende ihre Gefiihle zum Ausdruck bringen kann und in ihrer Auseinanderset-
zung mit dem Sterben unterstiitzt wird, wenn sie es wiinscht.

Insbesondere in dieser Phase sind die fiir die Patientin wichtigen Personen des
familidren und sozialen Umfelds auf Wunsch der Patientin in die Betreuung einzu-
beziehen.
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17 Borderline-Tumoren des Ovars

Borderline-Tumoren grenzen sich durch die exzellente Prognose im Vergleich zu
den invasiven Karzinomen ab. Tumorstadium, hohes Lebensalter, Tumorrest nach
Priméroperation und der Nachweis invasiver peritonealer Implantate weisen eine
unabhéngige prognostische Bedeutung auf. Noninvasive peritoneale und omenta-
le Implantate und Absiedlungen in den regiondren Lymphknoten werden in
20-30 % aller serosen BOT vorgefunden und bedeuten keine Verschlechterung
der Prognose. Die systematische pelvine und paraaortale Lymphonodektomie ist
bei Borderline-Tumoren bei intraoperativ unauffilligen Lymphknoten ohne
Uberlebensvorteil fiir die Patientin und aus diesem Grund bei unauffilligen
Lymphknoten nicht indiziert. Bei muzindsen Borderline-Tumoren vom intestina-
len Typ ist wegen der Moglichkeit eines primdren muzindsen Tumors des Blinddar-
mes eine Appendektomie im Rahmen der Staging-Laparotomie durchzufiihren.
Ebenso gibt es keinen Nachweis, dass Patientinnen mit nicht invasiven Implanta-
ten von einer adjuvanten Therapie profitieren. Der Nachweis invasiver Implantate
ist mit einer ungiinstigen Prognose verbunden. Die Indikation zur Chemotherapie
wird bei Borderline-Tumoren mit invasiven Implantaten kontrovers diskutiert.
Mikropapilldre serose BOT ohne assoziierte invasive extraovarielle Implantate
sind prognostisch ebenso giinstig wie ,,gewohnliche* serose BOT ohne invasive
Implantate.

In Analogie zu den invasiven Karzinomen ist die Laparoskopie als Stagingmetho-
de nicht geeignet. Bei unilateralem serésem Borderline-Tumor kann ein makro-
skopisch unauffilliges kontralaterales Ovar mit Tube und Uterus erhalten bleiben,
sofern das sorgfiltige sonstige Staging negativ ist. Der Benefit einer spiteren
Komplettierungsoperation konnte nicht belegt werden. Bei beidseitigen zysti-
schen Borderline-Tumoren und dringendem Kinderwunsch ist die uni- oder bilate-
rale ovarerhaltende Zystektomie nur nach Aufklidrung iiber das erhohte Rezidiv-
risiko vertretbar.

Im Stadium III mit Vorliegen invasiver extraovarieller Implantate wird von eini-
gen Autoren eine platinbasierte Chemotherapie empfohlen. Die Indikation wird

kontrovers diskutiert.

Bei Rezidiv eines Borderline-Tumors ist eine komplette Tumorresektion indiziert.
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Statements

O Eine addquate histologische Diagnosesicherung und Subtypisierung
nach WHO beim Borderline-Tumor ist erforderlich.
GoR A [44,47]

O Einsorgfiltiges chirurgisches Staging ist erforderlich und sollte
neben der radikalen Tumorentfernung stets die Inspektion des
Abdomens mit Gewinnung einer abdominellen Spiilzytologie und
peritonealer Biopsien sowie eine Omentektomie umfassen. Ziel des
operativen Vorgehens ist stets die komplette Tumorresektion mit der
Vermeidung der intraoperativen Tumorzellverschleppung bzw.
Ruptur. GoR A [20,34,43,45]

O Ein Nutzen einer adjuvanten postoperativen Chemotherapie, intra-
peritonealen Radionuklidtherapie oder perkutanen Strahlentherapie
wurde bei Borderline-Tumoren bislang nicht gezeigt.

GoR A [2,19,32]
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18 Maligne Keimzelltumoren

Teratome sind je nach Reifegrad gutartige oder potenziell maligne Keimzelltumo-
ren und werden in aller Regel nur operativ behandelt. Der Nachweis von Mikro-
foci von Dottersacktumoren in Teratomen ist als ungiinstiges prognostisches Phi-
nomen zu werten.

Maligne Keimzelltumoren des Ovars sind seltener als die entsprechenden Hoden-
tumoren beim Mann. Aufgrund klinischer Konsequenzen gehoren die Computer-
tomographie von Thorax und Abdomen und die kontrastmittelunterstiitzte
Kernspintomographie des Schidels zum Staging. AFP und $-HCG sind als Tumor-
marker zur klinischen Diagnose und zur Verlaufskontrolle geeignet. Ziel der chir-
urgischen Therapie ist der Erhalt der Fertilitdt. Unter der Voraussetzung eines
addquaten Stagings ist im Stadium FIGO I die Adnektomie die Therapie der Wahl.
Das operative Staging beinhaltet die gleichen MafSnahmen wie beim epithelialen
Opvarialkarzinom. Mit Ausnahme der Dysgerminome Stadium FIGO IA und mali-
gnen Teratome Stadium IA, G1 ist die postoperative Chemotherapie indiziert.

Maligne Keimzelltumoren sind sehr chemosensibel; deshalb sollte im Gegensatz
zum Ovarialkarzinom in weit fortgeschrittenen Stadien (FIGO-Stadium III bulky
disease und Stadium IV) die Indikation fiir eine neoadjuvante Chemotherapie mit
dem Ziel der anschlieBenden fertilitdtserhaltenden Operation gepriift werden. Da
die malignen Keimzelltumoren in der Regel rasch proliferieren, ist die schnelle
Wirkung der Chemotherapie bei allen Lasionen, d. h. Primirtumor und Metasta-
sen, wiinschenswert. Der kurative Effekt der Chemotherapie hidngt von der resi-
dualen Tumormasse bei der Intervalloperation ab. Dies ist bei der Planung der ope-
rativen Therapie zu beriicksichtigen, da bei einer Debulking-Operation die
Gefédllversorgung des residualen Tumorgewebes beeintrichtigt wird — dies konnte
die Wirksamkeit der verabreichten Chemotherapeutika beeintridchtigen. Die
Resektion von residualen Metastasen ist nach Abschluss der Chemotherapie anzu-
streben. Das Staging sollte analog dem Ovarialkarzinom vorgenommen werden.

Die postoperative platinhaltige Chemotherapie ist ab dem Stadium > FIGO TA
indiziert und risikoadaptiert zu planen (2-4 Zyklen). Obgleich die optimale
Anzahl der Therapiezyklen nicht eindeutig definiert ist, sind in der adjuvanten
Situation im Stadium I und II nach makroskopisch kompletter Tumorentfernung
2 Zyklen (Cisplatin und Etoposid) ausreichend. Bei makroskopisch noch nach-
weisbarem Tumorrest sollten 4 Zyklen einer Dreierkombination (zusétzlich Bleo-
mycin oder Ifosfamid) verabreicht werden. Bei jungen Mannern mit fortgeschrit-
tenen Keimzelltumoren haben sich die Kombinationen PEB und PEI als
dquivalent hinsichtlich der Langzeitremission erwiesen, unterscheiden sich aber
im Nebenwirkungsprofil. PEI verursacht eine stirkere akute Hamato- und Neph-
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rotoxizitit, wihrend kiirzlich tiber kardiovaskuldre Spatfolgen nach PEB berichtet
worden ist.

Die Heilungsraten bei bosartigen Keimzelltumoren des Ovars erreichen unter
heutigen Protokollbedingungen 90 %, sofern eine engmaschige Nachsorge alle
4 Wochen im ersten Jahr nach Diagnosestellung gewihrleistet ist. Diese Forderung
ist bei alleiniger Tumoradnektomie im FIGO-Stadium IA/C sicherzustellen, da bei
bis zu einem Viertel der Patientinnen mit einer Tumorprogression zu rechnen ist.
Im Rahmen der Nachsorge sind die Tumormarker (o FP und/oder HCG/3-HCG)
zu messen und sonographisch das kleine Becken und die retroperitonealen
Lymphknoten in Hohe des Nierenhilus zu tiberwachen.

Die hormonale und reproduktive Funktion kann nach fertilitdtserhaltender The-
rapie iiberwiegend erhalten werden.

Bei Tumorpersistenz bzw. Rezidiv nach primérer platinhaltiger Chemotherapie
werden zurzeit unterschiedliche Chemotherapieregime, ggf. mit konsekutiver
Resektion residualen Tumorgewebes, eingesetzt.

Statements

(A Ziel der chirurgischen Therapie ist die komplette Tumorresektion,
die addquate Stadieneinteilung und falls moglich die Erhaltung der
Fertilitat. GoR B [13,14,16]

[ Unter der Voraussetzung eines sorgféltigen chirurgischen Stagings
in Analogie zum Ovarialkarzinom ist im Stadium FIGO IA die
einseitige Adnektomie die Therapie der Wahl.
GoR A [13,25,26,30,35,45,46]

O Abdem Stadium > FIGO IA ist eine cisplatinhaltige Chemotherapie
erforderlich, die risikoadaptiert aus zwei bzw. drei Zytostatika
besteht und 2—4 Kurse umfasst. Bei weit fortgeschrittenen Tumoren
ist eine neoadjuvante Chemotherapie geeignet, die Fertilitdt zu erhal-
ten. Die Resektion des Tumorrestes und residualer Metastasen ist nach
Abschluss von 3 bzw. 4 Zyklen der Chemotherapie zu planen.
GoR B [13,35,46,48,49,51,54]

O Die Chemotherapie hat in jedem Fall Platin und Etoposid zu enthal-
ten. Als dritte Substanz kommen Bleomycin oder Ifosfamid infrage. Bei
fortgeschrittenen malignen Keimzelltumoren des Ovars besteht die
grofte klinische Erfahrung mit Bleomycin (PEB-Schema).

GoR A [6,13,28,34,36,38,50,52,57]
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19 Keimstrangstroma-Tumoren des Ovars

Die heterogene Gruppe der Keimstrangstroma-Tumoren hat einen Anteil von
ungefdhr 7 % an den malignen Ovarialtumoren. Anteilmafig dominieren die Gra-
nulosazelltumoren, die als juvenile und adulte Form mit unterschiedlicher Tumor-
biologie vorkommen. Die juvenilen Granulosazelltumoren rezidivieren selten,
dann meist innerhalb von 2 Jahren. Bei jungen Patientinnen ist moglichst organ-
erhaltend zu operieren und bei weit fortgeschrittenen Tumoren eventuell eine
neoadjuvante Therapiestrategie in Erwdgung zu ziehen — ausreichende Daten
hierzu liegen allerdings noch nicht vor.

Fiir die etwa 200-mal hiufigeren adulten Granulosazelltumoren sind spite Tumor-
progressionen (5-10 Jahre) nach Diagnosestellung nicht ungewdhnlich. Erforder-
lich ist das operative Staging bei den Keimstrangstroma-Tumoren mit malignem
Potential, den Granulosazelltumoren und den Sertoli-Leydigzell-Tumoren, G2/G3.
Hierzu gehoren — abgesehen von jungen Patientinnen mit Kinderwunsch — neben
der Hysterektomie und Adnektomie multiple Peritonealbiopsien und die Oment-
ektomie; die Evaluation der unauffilligen regiondren Lymphknoten im Sinne einer
systematischen Lymphonodektomie wird kontrovers diskutiert, harte Daten liegen
hierfiir nicht vor. Suspekte Lymphknoten sollten exstirpiert werden. Bei kleineren
Tumoren ist ggf. eine laparoskopische Adnektomie (Bergesack) oder ein Pfannen-
stielschnitt moglich. Wenn hierbei kein eindeutig benigner Tumor diagnostiziert
wird, ist ein standardgemiBes Staging in zweiter Sitzung erforderlich.

Bei organerhaltendem Vorgehen ist bei 6strogen- und/oder androgenproduzieren-
den Keimstrangstroma-Tumoren die fraktionierte Abrasio mit Hysteroskopie zum
Ausschluss einer atypischen Hyperplasie oder eines simultanen Karzinoms des
Endometriums obligat. Bei juvenilen Granulosazelltumoren in Stadium I mit
spontaner Ruptur prioperativ bzw. hoher Mitoserate (> 20 bei 1000-facher Ver-
groBerung) ist die Indikation fiir eine adjuvante Chemotherapie gegeben.

Der Nutzen einer adjuvanten Radio- oder Chemotherapie ist bei adulten Granu-
losazelltumoren nach kompletter Tumorresektion nicht belegt. Eine adjuvante
Chemotherapie bei R1/R2-Resektion ist moglicherweise sinnvoll. Randomisierte
Studien hierzu gibt es nicht. Effektivitdt wurde fiir platinhaltige Schemata nachge-
wiesen, insbesondere fiir die Kombination aus Cisplatin, Etoposid und Bleomycin
(PEB) bzw. Ifosfamid (PEI).
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Statements

O Standard ist das operative Staging (untere mediane Laparotomie,
Zytologie, Entfernung des Tumors durch Adnektomie, Exploration
des Abdomens). GoR B [2,3,5]

O BeiTumoren mit malignem Potenzial (Granulosazelltumor, Sertoli-
Leydigzell- Tumor G2/G3 oder Steroidzell-Tumor NOS): definitives
operatives Staging analog Ovarialkarzinom. Der Nutzen der systema-
tischen Lymphonodektomie bei unauffilligen Lymphknoten ist nicht
belegt. GoR B [2,3,5]

1 Nutzen einer adjuvanten Strahlen- oder Chemotherapie bei komplet-
ter Operation ist nicht belegt und wird kontrovers diskutiert.
GoR C[2,3,9,10]

(O Bei Belassen des Uterus Hysteroskopie und Abrasio empfohlen

(Endometriumhyperplasie, Endometriumkarzinom).
GoR B [2,3,7]
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Methodenreport zur S2-Leitlinie ,,Ovarialkarzinom*

I. Einfiihrung

Das Informationszentrum fiir Standards in der Onkologie (ISTO) der Deutschen
Krebsgesellschaft e. V. (DKG) erstellt und aktualisiert seit 1996 Leitlinien zu Diag-
nostik, Therapie, Nachsorge, Rehabilitation und Palliation onkologischer Erkran-
kungen. Bisher sind tiber 50 Leitlinien entwickelt worden [1]. Diese Leitlinien wer-
den von der AWMF groftenteils als Stufe-1-Leitlinien eingeordnet [2].

Das Stufenschema der AWMEF sieht wie folgt aus [3]:

S1: Handlungsempfehlung, durch eine Expertengruppe im informellen
Konsens entwickelt

S2k: Konsensusbasierte Leitlinie, durch eine interdisziplinére, représentativ
fiir den Adressatenkreis der Leitlinie zusammengesetzte Experten-
gruppe mit formaler Konsensusfindung (nominaler Gruppenprozess,
Delphimethode, formale Konsensuskonferenz) entwickelt

S2e: Evidenzbasierte Leitlinie, von einer Expertengruppe auf der Basis von
systematischer Recherche, Auswahl und Bewertung der Literatur
entwickelt

S3:  Evidenz- und konsensusbasierte Leitlinie, die alle Kriterien der syste-
matischen Entwicklung erfiillt:
— systematische Evidenzbasierung
—formale Konsensusfindung
— Orientierung am Ergebnis fiir den Patienten (,,Outcome-Bewertung®)
— Abwigung von Nutzen und Risiken (,,Entscheidungsanalyse*)
—Nachvollziehbarkeit des Versorgungsablaufes (,,Algorithmische

Logik*)

Die Leitlinien als Instrument des Qualitdtsmanagements in der Medizin sind wich-
tige Entscheidungshilfen fiir Arzte und Patienten und werden auch von der
Gesundheitspolitik gefordert. Die kontinuierliche Verbesserung der methodi-
schen Qualitdt von Leitlinien ist daher ein wichtiges Ziel. Deshalb wurde im
August 2004 beschlossen, die Leitlinie ,,Ovarialkarzinom® der Arbeitsgemein-
schaft Gynékologische Onkologie (AGO) der DKG als eine der Leitlinien auf
Stufe-2-Niveau zu erstellen. Prof. Dr. Barbara Schmalfeldt, Sprecherin der Kom-
mission Ovar der AGO, und Prof. Dr. Jacobus Pfisterer wurden als Leitlinienkoor-
dinatoren benannt.

Das ISTO iibernahm die Projektkoordination.
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Zur methodischen Unterstiitzung wurde Frau Dr. Ina Kopp (Clearingstelle Leitli-
nien der AWME, Marburg) gewonnen. Mit ihr zusammen wurde das in der ,,Anlei-
tung zur Erstellung interdisziplindrer Leitlinien im Konsensusverfahren (Stufe 2)*
der DKG festgelegte Vorgehen konkretisiert und umgesetzt.

IL. Vorbereitung
Finanzierung

Die Deutsche Krebsgesellschaft und die Kommission Ovar der AGO hat fiir diese
S-2-Leitlinie keine finanzielle oder andere Unterstiitzung von kommerziellen
Interessengruppen erhalten. Hinweise auf mogliche Verpflichtungen, Interessen-
konflikte oder Einflussnahmen von Dritten sind nicht bekannt.

Den Autoren und Teilnehmern der Konsensusverfahren ist zu danken fiir ihre aus-
schlieBlich ehrenamtliche Arbeit.

Alle an der inhaltlichen Erstellung der Leitlinie mitwirkenden Experten legten
eine schriftliche Erklidrung (Formblatt) zu eventuell bestehenden Interessenskon-
flikten, vor allem gegeniiber der Industrie, vor. Ein Ausschluss von Experten wur-
de nicht vorgenommen, da durch die Transparenz eventuell bestehender Verbin-
dungen und die methodische Vorgehensweise eine inhaltliche Einflussnahme
Dritter vermieden werden konnte.

Planungstreffen

Am 20.08.04 fand ein Treffen zur Planung des ,,Weiteren Vorgehens bei der Ent-
wicklung der S-2-Leitlinien ,Ovarialkarzinom’* in der Geschéftsstelle der Deut-
schen Krebsgesellschaft in Frankfurt statt. Eingeladen dazu waren Frau Dr.
I. Kopp und die Leitlinienkoordinatoren Frau Prof. Dr. B. Schmalfeldt und Herr D.
Schulenberg. Dabei wurden das methodische Vorgehen, der Leitlinienaufbau und
die Zusammensetzung der Leitliniengruppe u. A. besprochen.

Leitliniengruppe

Bei der Bildung der Leitliniengruppe war es wichtig, représentative Vertreter aller
Fachgruppen und Betroffenen aufzunehmen. Dazu wurden die fiir das Leitlinien-
thema relevanten Arbeitsgemeinschaften der DKG, Fachgesellschaften, Selbsthil-
fegruppen und andere Gruppen durch das ISTO angeschrieben. Diese sollten offi-
zielle Vertreter fiir die Erstellung der Leitlinie benennen. Dabei wurden
Vorschldge vom Leitlinienkoordinator gemacht. Den Gruppen stand es frei, diese
anzunehmen oder eigene Personen zu benennen.



Die Leitliniengruppe wurde damit wie folgt zusammengesetzt:

AK SupportivmaBnahmen in der Onkologie (AK Suppo), vertreten durch:
Prof. Dr. Dr. A. Fauser

Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesell-
schaften (AWMEF), vertreten durch: Dr. I. Kopp

Arbeitsgemeinschaft Deutscher Tumorzentren (ADT), vertreten durch:
Prof. Dr. E. Petri

Arbeitsgemeinschaft fiir Psychosoziale Onkologie (PSO), vertreten durch:
Dr. M. Keller, Prof. Dr. J. Weis

Arbeitsgemeinschaft fiir Radiologische Onkologie (ARO),

vertreten durch: Prof. Dr. J. Dunst

Arbeitsgemeinschaft Gynékologische Onkologie (AGO), vertreten durch:
Prof. Dr. A. du Bois, Prof. Dr. H.-J. Liick, Prof. Dr. W. Meier,

Prof. Dr. J. Pfisterer, PD Dr. J. Sehouli, Prof. Dr. B. Schmalfeldt
Arbeitsgemeinschaft Internistische Onkologie (AIO), vertreten durch:
Prof. Dr. N. Frickhofen

Arbeitsgemeinschaft Rehabilitation, Nachsorge und Sozialmedizin
(ARNS), vertreten durch: Prof. Dr. Dr. R. Schrock

Berufsverband der Frauenirzte, vertreten durch: Dr. K. Konig,

Dr. M. Steiner

Deutsche Gesellschaft fiir Chirurgie (CAO), vertreten durch:

Prof. Dr. P. D. Piso

Deutsche Gesellschaft fiir Gynédkologie und Geburtshilfe, vertreten durch:
Prof. Dr. Jonat, Prof. Dr. R. Kreienberg

Deutsche Gesellschaft fiir Humangenetik, vertreten durch:

Prof. Dr. C. R. Bertram, Prof. Dr. B. Schlegelberger

Deutsche Gesellschaft fiir Himatologie und Onkologie (DGHO),
vertreten durch: Prof. Dr. N. Frickhofen

Deutsche Gesellschaft fiir Innere Medizin, vertreten durch:

Prof. Dr. M. Freund

Deutsche Gesellschaft fiir Padiatrische Onkologie und Hamatologie,
vertreten durch: Prof. Dr. U. Gobel

Deutsche Gesellschaft fiir Palliativmedizin, vertreten durch: Dr. B. Maier
Deutsche Gesellschaft fiir Nuklearmedizin, vertreten durch:

Prof. Dr. J. Kotzerke, Prof. Dr. H. Lerch

Deutsche Gesellschaft fiir Pathologie (AEK-P), vertreten durch:

Prof. Dr. J. Diebold, Prof. Dr. M. Dietel, Prof. Dr. F. Kommoss

Deutsche Gesellschaft fiir Radioonkologie (DEGRO), vertreten durch:
Prof. Dr. R. Engenhart-Cabillic, Prof. Dr. Dr. N. Zamboglou

Deutsche Gesellschaft fiir Ultraschall, vertreten durch:

Prof. Dr. H. J. Prompeler, Prof. Dr. A. Rempen

Deutsche Rontgengesellschaft, vertreten durch: Dr. B. A. Radeleff
Frauenselbsthilfe nach Krebs, vertreten durch: Fr. B. Hill
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— Konferenz onkologischer Kranken- und Kinderkrankenpflege (KOK),
vertreten durch: Fr. K. Doring

— Organgruppe Gynikologische Tumoren der DEGRO, vertreten durch:
Prof. Dr. M. Flentje, PD Dr. G. Hiansgen

Leitlinienentwurf

Grundlage fiir die S2k-Leitlinie stellt die Stufe-1-Leitlinie ,,Ovarialkarzinom* der
Arbeitsgemeinschaft Gynikologische Onkologie (AGO) der DKG (Mitglieder
der Arbeitsgruppe s. Anhang) dar.

Dieser Stufe-1-Leitlinie mit dem Titel ,,Diagnostische und therapeutische Stan-
dards bei malignen Ovarialtumoren®, erstellt durch die Mitglieder der Kommissi-
on Ovar der AGO, lag folgende Methodik und zeitlicher Ablauf zugrunde:
— Definition der Themen und Vortriage (Juni bis September 2004)
— Literaturrecherche durch zwei bis drei unabhidngige Autoren:
Medline, Pubmed
Internationale Datenbanken, internationale Leitlinien
Cochrane Database
ASCO Kongressbeitriage
— Erstellung einer Langversion mit Literaturzitaten und Formatierung der
Kernaussagen (September 2004 bis Januar 2005)
— Aussendung der Langversion und der Vortrige an alle Mitglieder der
Kommission
Konsensustreffen Waldthausen (10.-12.03.2005) mit Diskussion aller
Vortrage und Kernaussagen (Méarz 2005)
Bewertung der Evidenzniveaus und der Empfehlungsgrade im
informellen Konsens
Uberarbeitung
— Erneute Versendung an alle und Freigabe duch Mitglieder der
Kommission (April bis Mai 2005)

In den Empfehlungen der AGO ist die jeweilige Stdarke der zugrunde liegenden
Evidenz geméss der Vorgaben der American Society of Clinical Oncology
(ASCO) ausgewiesen. Diese bildeten die Grundlage fiir die Vergabe der Empfeh-
lungsgrade fiir die vorliegende Leitlinie.
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Hierachie der wissenschaftlichen Evidenz
(nach ASCO,J Clin Oncol 1999;17:1312)

Level of Evidence LoE I-V

Stufe  Evidenz-Typ

1 Metaanalyse von multiplen, kontrollierten Studien
randomisierte Studien mit wenig falsch-positivem und falsch-
negativem Fehler (hohe Aussagekraft)

II mindestens eine gut geplante, kontrollierte experimentelle Studie
randomisierte Studie mit niedriger Aussagekraft

III Studie ohne Randomisierung bzw. nicht prospektiv (Kohorten-, Fall-
Kontroll-Studie)

v mehr als eine nicht experimentelle vergleichende Studie

v Meinungen von Experten(-kommissionen)

Als Schema fiir die Einteilung der Empfehlungsgrade wurden die Vorgaben der
Canadian Task Force on Preventive Health Care gewéhlt:

Empfehlungsgrade fiir Interventionen (nach Grades for Recommendations der
Canadian Task Force on Preventive Health Care)
Grade of Recommentation GoR A-D

Stufe
A Level-I-Evidenz
schliissige Ergebnisse multipler Studien der Level 11, IIT oder IV
B Level-11-, -III- oder -IV-Evidenz mit iiberwiegend schliissigen
Ergebnissen
C Level-1I-, -III- oder -IV-Evidenz mit widerspriichlichen Ergebnissen
D mehr als eine nicht experimentelle vergleichende Studie

geringe oder keine empirische Evidenz

Fiir den Stufe-2-Leitlinienentwurf wurden anhand der beim S1-Konsensus erar-
beiteten Vorgaben vom Leitlinienkoordinator 52 Kernaussagen (Schliissel-State-
ments) als Vorlage zum Abstimmungsprozess im formalen Konsensusverfahren
formuliert. Die Kernaussagen repréisentieren in erster Linie die wesentlichen Ent-
scheidungspunkte im logischen Fluss des Versorgungsprozesses, die durch die for-
male Erstellung klinischer Algorithmen identifiziert wurden, aber auch Mafnah-
men, die als obsolet angesechen werden sowie Stellungnahmen zur
Patientenaufklidrung.

Dieser erste Leitlinienentwurf wurde an die Leitliniengruppe versandt. Den Mit-
gliedern wurde 4 Wochen Zeit gegeben, Anderungs- und Erginzungsvorschlige
an den Leitlinienkoordinator Prof. Dr. J. Pfisterer zu senden. Die eingegangenen
Vorschlige wurden von Prof. Dr. J. Pfisterer im Anderungsmodus in die Leitlinie
eingearbeitet und in Kopie beim ISTO gespeichert. Dieser zweite Entwurf diente
als Grundlage fiir das Konsensusverfahren und wurde der Leitliniengruppe 3
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Wochen vor der Sitzung zugesandt. Ergidnzungswiinsche, die noch nach dieser Frist
an Prof. Dr. J. Pfisterer oder das ISTO gesandt wurden, wurden, als Statements for-
muliert, mit in den Abstimmungsprozess aufgenommen und der Leitliniengruppe
eine Tag vorab per E-Mail zugesandt.

Literatursammlung

Die Literatur, die im Leitlinienentwurf genannt und/oder wéhrend des Konsensus-
verfahrens aufgefiihrt oder diskutiert wird, muss der gesamten Leitliniengruppe
bekannt sein.

Daher wurde die Leitliniengruppe gebeten, zusammen mit den Anderungsvor-
schldgen auch zusétzliche relevante Literatur aus dem jeweiligen Fachgebiet anzu-
geben.

Eine Zusammenstellung der Statements wurde der Leitliniengruppe zusammen
mit dem zweiten Leitlinienentwurf und der Tagesordnung vor der Sitzung zuge-
sandt.

I11. Konsensusverfahren
Sitzung am 16.12.05

Das Konsensusverfahren fand am 16.12.05 in Frankfurt statt. Als Verfahren wurde
der nominale Gruppenprozess gewéhlt, Teilnehmer der Sitzung waren:

— AK SupportivmaBBnahmen in der Onkologie (AK Suppo), vertreten durch:
Dr. L. Kraut

— Arbeitsgemeinschaft Deutscher Tumorzentren (ADT), vertreten durch:
Prof. Dr. E. Petri

— Arbeitsgemeinschaft fiir Psychosoziale Onkologie (PSO), vertreten durch:
Prof. Dr. J. Weis

— Arbeitsgemeinschaft Gynidkologische Onkologie (AGO), vertreten durch:
Prof. Dr. A. du Bois, Prof. Dr. H.-J. Liick, Prof. Dr. W. Meier,
Prof. Dr. J. Pfisterer, PD. Dr. J. Sehouli, Prof. Dr. B. Schmalfeldt

— Arbeitsgemeinschaft Internistische Onkologie (AIO), vertreten durch:
Prof. Dr. N. Frickhofen

— Arbeitsgemeinschaft Rehabilitation, Nachsorge und Sozialmedizin
(ARNS), vertreten durch: Prof. Dr. Dr. R. Schrock

— Berufsverband der Frauenirzte, vertreten durch:
Dr. M. Steiner, Dr. K. Konig

— Deutsche Gesellschaft fiir Chirurgie (CAO), vertreten durch:
Prof. Dr. P. D. Piso

— Deutsche Gesellschaft fiir Himatologie und Onkologie (DGHO)),
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vertreten durch: Prof. Dr. N. Frickhofen
— Deutsche Gesellschaft fiir Palliativmedizin, vertreten durch: Dr. B. Maier
— Deutsche Gesellschaft fiir Nuklearmedizin, vertreten durch:
Prof. Dr. J. Kotzerke
— Deutsche Gesellschaft fiir Pathologie (AEK-P), vertreten durch:
Prof. Dr. J. Diebold, Prof. Dr. J. Dietel, Prof. Dr. F. Kommoss
— Deutsche Gesellschaft fiir Radioonkologie (DEGRO), vertreten durch:
Prof. Dr. E. Engenhart-Cabillic
— Deutsche Gesellschaft fiir Ultraschall, vertreten durch:
Prof. Dr. H. J. Prompeler, Prof. Dr. A. Rempen
— Deutsche Rontgengesellschaft, vertreten durch: Dr. B. A. Radeleff
— Frauenselbsthilfe nach Krebs, vertreten durch: Fr. B. Hill
— Konferenz onkologischer Kranken- und Kinderkrankenpflege (KOK),
vertreten durch: Fr. K. Doring
Frau Prescher (ISTO) war beobachtend anwesend.

Grundlage der Sitzung war der vor der Sitzung versandte Leitlinienentwurf und
die darin enthaltenen 52 Statements.

Nominaler Gruppenprozess

Der nominale Gruppenprozess wurde nach den o. g. Regeln durchgefiihrt:

— Einfiihrung: zum geplanten Vorgehen beim nominalen
Gruppenprozess durch den Moderator,
in die Inhalte der Leitlinie durch den Leitlinien-
koordinator mit anschlieBender Diskussion

— stille Generierung von Ideen durch die Teilnehmer

— Reihendiskussion zur Klarstellung

— Abstimmung iiber alle Statements (alte und neu generierte) durch die

Teilnehmer

Wihrend der Diskussion konnte ein Grofteil der strittigen Passagen des Leitlini-
entextes geklirt werden. Auch eine Vielzahl von redaktionellen Anderungen wur-
de einstimmig von der Leitliniengruppe beschlossen.

Innerhalb der Diskussion wurde festgelegt, dass zu den Themen ,,Supportive MaS3-
nahmen*, ,,Palliative Betreuung®, ,,Psychoonkologie* und ,,Rehabilitation“ durch
die jeweiligen Arbeitsgemeinschaften bzw. Fachgesellschaften ergdnzende Ausar-
beitungen zu den Statements vorgenommen werden. Einige weiterhin kontrovers
diskutierte Textstellen wurden dann widhrend des nominalen Gruppenprozesses
als neue Statements formuliert und zur Abstimmung gestellt. Die Statements, die
in dieser Abstimmung mehr als 50 % der Stimmen erhielten, wurden in der Leitli-
nie belassen bzw. neu aufgenommen. Die anderen Statements wurden nicht aufge-
nommen bzw. gestrichen.
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Endgiiltige Abstimmung der Leitlinie

Die Anderung und Erginzung der Leitlinie aufgrund der Diskussion und der
Abstimmungsergebnisse des nominalen Gruppenprozesses wurden vom Leitlini-
enkoordinator Frau Prof. Dr. B. Schmalfeldt vorgenommen. Diese Leitlinienversi-
on wurde den Mitgliedern der Leitliniengruppe zur Durchsicht mit der Bitte um
Riickmeldung zugesandt. Anderungsvorschlige, soweit sie nicht im Gegensatz
zum Ergebnis des Konsensusverfahrens standen, wurden durch den Leitlinienko-
ordinator eingearbeitet und im April 2007 erneut an die Leitliniengruppe ver-
sandt.

IV. Publikation
Begutachtungsverfahren

Die abgestimmte Leitlinie wird der Arbeitsgemeinschaft Deutscher Tumorzentren
(ADT) zur Begutachtung vorgelegt. Sollten sich hieraus Anderungen ergeben,
werden diese durch den Leitlinienkoordinator eingearbeitet. AnschlieBend wird
die Leitlinie der gesamten Leitliniengruppe zur Information zugesandt.

Verabschiedung der Leitlinie durch die Deutsche Krebsgesellschaft

Das definitive Manuskript wurde dem Vorstand der Deutschen Krebsgesellschaft
zur Abstimmung vorgelegt und dann zur Publikation freigegeben.

Implementierung

Zur Einfithrung der Leitlinie ,,Diagnostische und therapeutische Standards bei

malignen Ovarialtumoren in Deutschland* wurden folgende Verfahren von der

Leitliniengruppe selbst unterstiitzt und veranlasst:

— Disseminierung
Kostenfreier Zugang iiber das Internet (http://ago-online.org,
http://ago-ovar.de), Drucklegung als Leitlinie der DKG, Publikation einer
Kurzversion in medizinischen Fachzeitschriften

— Freigabe und Forderung der Nutzung der Leitlinie iiber krankenhaus-
interne Informationssysteme

— Qualitétssicherungserhebung der AGO in Deutschland zur Therapie des
Ovarialkarzinoms

- Offentlichkeitsarbeit: Pressemitteilungen

— Kontinuierliche Fortbildungen, State-of-the-Art-Meeting sowie Vortriage und
interaktive Edukation im personlichen Umfeld der Konsensusmitglieder
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Aktualisierung
Die Leitlinie ist bis Sommer 2008 giiltig.

Eine Uberpriifung, Aktualisierung und Bekanntmachung wird halbjihrlich vom
ISTO in Zusammenarbeit mit dem Leitlinienkoordinator durchgefiihrt.

Zwei Jahre nach Publikation wird eine Uberarbeitung der Leitlinie durch ein for-
males Konsensusverfahren vom ISTO koordiniert.
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Kooperierende Institutionen

Arbeitsgemeinschaft Deutscher Tumorzentren (ADT)
Verband der Angestellten-Krankenkassen (VdAK)
Medizinischer Dienst der Krankenkassen (MDS)

Leitlinienkoordinatoren

Prof. Dr. B. Schmalfeldt

Frauenklinik der Technischen Universitdt Miinchen
Ismaninger Strafle 22, 81675 Miinchen

Prof. Dr. J. Pfisterer

Universititsklinikum Schleswig-Holstein, Campus Kiel
Klinik fiir Gyndkologie und Geburtshilfe
MichaelisstraBe 16, 24105 Kiel

Erste Fassung: September 2006
Uberarbeitete Fassung: 01.05.07

Der Leitlinienkoordinator wird au3erdem jahrlich vom ISTO in einer Umfrage zu
notwendigen Aktualisierungen befragt. Falls diese erforderlich sind, wird die
aktualisierte Version der Leitlinie unter http://ago-online.org bzw. unter
www.awmf.org veroffentlicht.









