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Interdisziplinare

S2k-Leitlinie fiir die Diagnostik
und Therapie des
Endometriumkarzinoms
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1 Epidemiologie und Risikofaktoren

Das Endometriumkarzinom nimmt in der Inzidenz unter allen Malignom-
erkrankungen der Frau mit jahrlich 142000 Neuerkrankungen weltweit die
7. Stelle ein. Es finden sich regionale Unterschiede in der Haufigkeit des Auf-
tretens, wobei Nordamerika und die westeuropdischen Lidnder mit einer
altersstandardisierten Inzidenz zwischen 9,9 und 15,0 pro 100 000 Frauen jéhr-
lich an der Spitze stehen. Das kumulative Risiko, bis zum 75. Lebensjahr an
einem Endometriumkarzinom zu erkranken, wird in den USA als dem Land
mit der hochsten Erkrankungsrate mit 1,7% angegeben. Die Erkrankungs-
héufigkeit nimmt mit steigendem Alter zu; der Gipfel der Erkrankung liegt
zwischen 75 und 80 Jahren.

Jéhrlich sterben 42000 Frauen weltweit an dieser Erkrankung; dies sind nur
1,9% aller krebsbedingten Todesfélle des weiblichen Geschlechts. Das mittle-
re 5-Jahres-Uberleben wird in den Lindern mit der hochsten Inzidenz zwi-
schen 72 % in Europa und 84 % in den USA angegeben.

In Deutschland gibt es jahrlich etwa 11300 Neuerkrankungen (vierthéufigstes
Malignom der Frau). Mit 2,7 % aller krebsbedingten Todesf#lle des weiblichen
Geschlechts nimmt das Endometriumkarzinom in unserem Lande die neunte
Stelle ein.

Es gibt zwei Typen von Endometriumkarzinomen - ein dstrogenabhéngiges
(sogenanntes Typ-I-Karzinom) und ein Ostrogenunabhingiges Karzinom
(sogenanntes Typ-II-Karzinom).

Als gesicherte Risikofaktoren in der Kanzerogenese insbesondere des Typ-I-
Endometriumkarzinoms gelten die Langzeit-Einnahme von Ostrogenen ohne
Gestagenschutz, eine Hormontherapie mit einer kiirzer als 12 Tage/Monat dau-
ernden Gestagen-Gabe, ein metabolisches Syndrom mit Adipositas (Body mass
index von mehr als 25 kg/m?), ein Diabetes mellitus, ein PCO-Syndrom, eine
lange Lebensphase mit Menstruationsblutugen, Nulliparitit, ein Mammakarzi-
nom in der Eigenanamnese, hohe Estradiolserumkonzentrationen (u.a. bei
estradiol- bzw. androgensezernierenden Tumoren), eine Tamoxifen-Therapie
und das HNPCC-Syndrom als autosomal-dominant vererbte Erkrankung.

Multiparitédt, Rauchen, korperliche Belastung, Kontrazeptiva-Einnahme und
eine lebenslange sojareiche Erndhrung senken das Risiko der Entstehung
eines Endometriumkarzinoms.

Wichtiges hinweisendes Symptom auf ein Endometriumkarzinom ist die uteri-
ne Blutung bei postmenopausalen Frauen. Eine Variation der Intensitit und
Frequenz der Blutungen bei perimenopausalen Frauen ist ebenfalls verdéchtig.
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2 Friiherkennung und Screening

Ein generelles Screening durch endovaginale Ultraschalluntersuchungen und
Zytologie ist bei asymptomatischen Frauen ohne Risikofaktoren ineffektiv,
eine Endometrium-Biopsie im Screening bei Niedrig-Risiko-Patientinnen zu
aufwendig.

Gezielte Fritherkennungsuntersuchungen mit endovaginaler Sonographie
und anschlieBender Endometrium-Biopsie sind méglicherweise sinnvoll fiir
Hochrisikogruppen (Adipositas, Diabetes mellitus, bekannte Endometrium-
hyperplasie, PCOS). Bei einer hereditdren Belastung durch ein HNPCC-Syn-
drom besteht ein Lebenszeitrisiko, an einem Endometriumkarzinom zu
erkranken, von 40-60%. Jedoch steht auch bei diesen Frauen der Beweis der
Effektivitdt entsprechender systematischer Untersuchungen durch Studien
aus. Beim HNPCC-Syndrom ist die prophylaktische Hysterektomie unter
Mitnahme der Adnexe zur sekundiren Prévention des Endometriumkarzi-
noms moglicherweise sinnvoll.

Statements
Friiherkennung und Screening
Q Ein generelles Screening kann nicht empfohlen werden.

Q Eine Mortalitidtsverminderung durch Screening von Hochrisikopopu-
lationen ist nicht belegt.
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3 Diagnostik

Diagnostik bei symptomatischen Patientinnen

Zur Abklédrung jeder postmenopausalen Blutung und jeder Blutungsanomalie
bei primenopausalen Patientinnen mit einem von den oben genannten Risi-
kofaktoren sind folgende Untersuchungen generell notwendig:

— Gynikologische Untersuchung zur Abkldrung, ob die Blutung aus dem
Uterus kommt und ob das Karzinom iiber den Uterus hinaus ausgedehnt
ist.

— Transvaginale Sonographie zur Beurteilung des Endometriums und zum
Ausschluss anderer pathologischer Prozesse im Bereich des Beckens
(Ovarialtumor, Tubenprozess). Bei postmenopausalen Patientinnen mit
uteriner Blutung gilt eine einfache Endometriumdicke > 5 mm als
suspekt. Bei postmenopausalen Patientinnen mit einer Hormontherapie
(einschlielich SERM-Therapie) und bei praimenopausalen Patientinnen
ist die alleinige Messung der Endometriumdicke diagnostisch nicht ver-
wertbar.

— Hysteroskopie und fraktionierte Abrasio. Bei klinisch eindeutigem Karzi-
nom kann auf die Hysteroskopie verzichtet werden.

Im Einzelfall niitzliche Untersuchungen:

— Der Ausschluss eines Ovarialtumors bzw. eines Tubenkarzinoms, gegebenen-
falls mit zusétzlicher Laparoskopie zur Vaginalsonographie, ist erforderlich
bei pathologischem, auf ein Adenokarzinom suspektem zytologischen Ab-
strich und unauffilliger fraktionierter Abrasio und Hysteroskopie.

Pritherapeutisches Staging

Seit 1988 gilt nach der FIGO-Klassifikation ein operatives Staging als ver-
bindlich (siche nichste Seite).

Die operative Stadieneinteilung setzt eine Exploration des Abdomens mit
Hysterektomie und beidseitiger Adnexexstirpation sowie die pelvine und
paraaortale Lymphonodektomie in den FIGO Stadien I und II voraus.
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Tabelle. Stadieneinteilung des Endometriumkarzinoms

TNM  FIGO

X Primértumor kann nicht beurteilt werden.

TO Kein Anhalt fiir Primirtumor.

Tis 0 Carcinoma in situ

T1 I Tumor begrenzt auf Corpus uteri.

Tla 1A Tumor begrenzt auf Endometrium.

T1b IB Tumor infiltriert weniger als die Hélfte des Myometriums.

Tlc IC Tumor infiltriert die Hélfte oder mehr des Myometriums.

T2 II Tumor infiltriert Zervix, breitet sich jedoch nicht jenseits des
Uterus aus.

T2a ITA Lediglich endozervikaler Driisenbefall.

T2b 1IB Invasion des Stromas der Zervix.

T3 und/

oder N1 III Lokale und/oder regiondre Ausbreitung wie in T3a, b, N1 bzw. FIGO
IITA, B, C, beschrieben.

T3a IIIA Tumor befillt Serosa und/oder Adnexe (direkte Ausbreitung oder
Metastasen) und/oder Tumorzellen in Aszites oder Peritonealspiilung.

T3b I11B Vaginalbefall (direkte Ausbreitung oder Metastasen).

N1 I1IC Metastasen in Becken- und/oder paraaortalen Lymphknoten.

T4 IVA Tumor infiltriert Blasen- und/oder Rektumschleimhaut.

M1 IVB Fernmetastasen

Zusétzliche pratherapeutische Untersuchungen:

Rontgen-Aufnahme des Thorax in 2 Ebenen

Abdominalsonographie zum Ausschluss einer Harnstauung und einer
(seltenen) Metastasierung in die parenchymatdsen Oberbauchorgane
Der Nutzen einer Computertomographie oder Kernspintomographie des
Abdomens sowie einer Positronenemissionstomographie (PET) im Sta-
ging ist nicht bewiesen.

Ist aufgrund von ausgeprigter Komorbiditit eine primére Strahlenthera-
pie geplant, kann eine Kernspintomographie zur Therapieplanung hilf-

reich sein.

Zystoskopie und Rektoskopie fakultativ zum Ausschluss eines Stadium

IVA
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Statements
Diagnostik

Q Zur Sicherung der Diagnose ist die Gewinnung einer Histologie not-
wendig.

Q Es existiert keine apparative Maflnahme, die ein operatives Staging
beim Endometriumkarzinom ersetzen kann. Bei den aufgrund von
Komorbiditdten inoperablen Patienten kann eine Kernspintomogra-
phie zur Therapieplanung hilfreich sein.
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4 Pathologisch-anatomische Diagnostik

Histopathologische Klassifikation

Die Mehrzahl der Endometriumkarzinome sind endometrioide Adenokarzi-
nome, die iberwiegend Ostrogenabhéngig sind (Typ I). Prototypen des nicht
hormonabhingigen Typ-II-Karzinoms sind das serése und das klarzellige Kar-
zinom. Weitere Tumortypen sind das muzindse Adenokarzinom, das primére
Plattenepithelkarzinom sowie das undifferenzierte Karzinom.

Die Prikanzerose der Typ-I-Karzinome ist die atypische Hyperplasie. Nach
der WHO-Klassifikation wird zwischen der einfachen Hyperplasie mit einem
Karzinomrisiko von < 1%, der komplexen Hyperplasie (Karzinomrisiko zwi-
schen 5% und 10%) und der atypischen Hyperplasie (Karzinomrisiko etwa
30%) unterschieden. Der Begriff der adenomatdsen Hyperplasie Grad I-111
sollte nicht mehr verwendet werden.

Als Vorstufe der serosen Tumoren gilt das endometriale intraepitheliale Kar-
zinom (EIC).

Aufarbeitung des Gewebes

Abrasiomaterial

Das getrennt nach Zervix- und Korpusabradat iibersandte Material sollte in
Stufen geschnitten werden (2-3 Stufen). Im Befund muss nach der WHO-
Klassifikation zur Art der endometrialen Hyperplasie bzw. beim Nachweis
eines Karzinoms zum Tumortyp und Tumorgrading (dreistufig) Stellung
genommen werden. Lasst sich am Abradat nicht sicher entscheiden, ob es sich
um eine atypische Hyperplasie oder bereits um ein gut differenziertes endo-
metrioides Adenokarzinom (G1-Tumor) handelt, muss dies erwéhnt werden.
Da das serose und das klarzellige Adenokarzinom auch in niedrigem Tumor-
stadium eine schlechte Prognose haben, ist auf diese Entitit dezidiert hinzu-
weisen, selbst bei lediglich fokalem Nachweis in einem Typ-I-Karzinom oder
in einem Korpuspolypen.

Fehlt eine eindeutige, morphologisch nachweisbare Beziehung zwischen dem
Karzinom und zervikalen Strukturen, so handelt es sich in der Mehrzahl der
Fille um disloziertes Tumorgewebe. Lediglich bei zweifelsfreiem Nachweis
einer Infiltration des Karzinoms in endozervikale Driisen bzw. in das endozer-
vikale Stroma lésst sich durch die Abrasio ein Stadium T2a bzw. T2b diagnosti-
zieren.
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Anforderungen an den histologischen Befund beim Abradat:
— Artder Lision (funktionelle Verdanderungen, Hyperplasie, Karzinom)

Anforderungen an den histologischen Befund bei Nachweis einer Hyperplasie:
— FEinteilung der Hyperplasie nach WHO

Anforderungen an den histologischen Befund bei Nachweis eines Karzinoms:

—  Tumortyp (nach WHO)

— Grading (nach WHO)

— Infiltration der endozervikalen Driisen (T2a) bzw. Infiltration des endo-
zervikalen Stromas (T2b)

Hysterektomieprdiparat

Der Befunderstellung ist die WHO-Klassifikation zur Tumortypisierung und
die pTNM-Klassifikation zur Stadieneinteilung zugrunde zu legen. Der Wert
der intraoperativen makroskopischen Beurteilung und der Schnellschnittun-
tersuchung beziiglich der Tiefe der myometranen Infiltration ist zweifelhaft.

Anforderungen an den histologischen Befundbericht bei Hysterektomiepra-
paraten:

—  Tumortyp (WHO)

— Grading (WHO)

— Stadium (pT)

— Infiltrationstiefe mit Dicke des Restmyometriums

— Nachweis einer endometrialen Hyperplasie oder eines EIC

- R-Klassifikation (UICC)

— Lymph- und BlutgefiBinvasion

Anforderungen an den histologischen Befund bei erfolgter Lymphonodekto-
mie:

—  Zahl histologisch untersuchter Lymphknoten

—  Zahl befallener Lymphknoten

— Lokalisation der befallenen Lymphknoten

— grofiter Durchmesser der gro3ten Lymphknotenmetastase

— Angabe, ob ein Kapseldurchbruch vorliegt

Prognosefaktoren
Die Uberlebens- und Heilungsraten hingen im Wesentlichen vom Tumortyp,

dem Grading, der Lymph- und BlutgefidBinvasion, der Invasionstiefe in das
Myometrium, einer Zervixinfiltration sowie vom Lymphknotenbefall ab.
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Statements
Pathologisch-anatomische Diagnostik

Q Die histologische Klassifikation der Endometriumkarzinome und
ihrer Vorstufen erfolgt nach den Vorgaben der WHO.

U Mindestanforderungen an den histopathologischen Befundbericht
des Endometriumkarzinoms sind: Tumortyp, Grading, Invasionstiefe
in das Myometrium, Zervixinfiltration und Lymphknotenbefall,
R-Klassifikation, Gefd3- und Lymphgefiaeinbruch.
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5 Versorgungsstrukturen

Die Versorgung von Patientinnen mit prdinvasiven Lésionen oder mit Endo-
metriumkarzinom sollte in Kooperation zwischen niedergelassenen Frauen-
drztInnen und spezialisierten Zentren fiir Genitalkrebs erfolgen. Im Zentrum
fiir Genitalkrebs werden umfénglich alle Genitalkarzinome der Frau, insbe-
sondere auch Patientinnen mit Endometriumkarzinom und dessen Vorstufen
behandelt. Das Zentrum verfiigt iiber die dazu erforderlichen diagnostischen
und therapeutischen Moglichkeiten, die im Rahmen eines Anforderungskata-
loges fiir zertifizierte Zentren definiert worden sind. Es erfolgt eine Vernet-
zung mit den zusétzlichen Disziplinen wie z. B. Radioonkologie, operative und
medikamentdse Onkologie, Nuklearmedizin, Pathologie, etc. Ziel des Zen-
trums ist eine leitlinienorientierte und qualitdtsgesicherte Behandlung der
Patientin mit prdinvasiven Léasionen oder mit Endometriumkarzinom auf
hohem Niveau und die stidndige Verbesserung dieser Behandlungsqualitét.
Das Zentrum ist Weiterbildungseinrichtung fiir den Schwerpunkt Gynékolo-
gische Onkologie. Neben der Weiterbildungsordnung der Landesdrztekam-
mer und den nationalen Anforderungen im Rahmen von onkologischen Zen-
tren nach Kriterien der DKG werden auch internationale Anforderungen der
European Society of Gynaecological Oncology (ESGO) beriicksichtigt.
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6 Patientinnenaufklarung

Hintergrund und Rahmenbedingungen

Die Aufklarung der Patientin iiber Diagnose, Prognose und Behandlungsmaf3-
nahmen bei Endometriumkarzinomen ist eine der zentralen Aufgaben des
Arztes und ein entscheidender Bestandteil der Arzt-Patient-Kommunikation.
Sie dient dem Aufbau eines Vertrauensverhéltnisses und der aktiven Zusam-
menarbeit zwischen Arzt und Patientin. Der Wunsch nach Aufkldrung ist bei
Patientinnen erfahrungsgeméf grof3. In der Regel ist die Aufklarung nicht ein
einziges Gesprich, sondern ein behandlungsbegleitender Prozess. Idealerwei-
se miindet sie in einen gemeinsamen partizipativen Entscheidungsprozess
(shared decision making).

Eine gelungene Aufkldrung wirkt sich positiv z. B. auf die Compliance, die
Toleranz von Nebenwirkungen und die Behandlungszufriedenheit aus. Es gibt
keine gesetzlichen Vorschriften iiber Form und Inhalt der Patiententinnenauf-
klarung, sie ist aber nach deutschem Recht zwingend vorgeschrieben, sofern
die Patientin einsichtsféhig ist. Als Vorbedingung fiir das informierte Einver-
stdndnis der Patientin (informed consent) ermoglicht die Aufkldrung erst drzt-
liches Handeln. Sie dient der Selbstbestimmung der Patientin, der rechtlich
ein hoheres Gewicht beigemessen wird als der drztlichen Hilfeleistungspflicht.
Es existieren eine Reihe von ausfiihrlichen Leitfiden zu diesem Thema, die
bei Bedarf zurate gezogen werden kénnen.

Als allgemeine Rahmenbedingungen sind folgende Aspekte zu beachten: Ein
angemessener Rahmen (storungsfreie und angenehme Umgebung, ausrei-
chend Zeit) sollte gewahrleistet sein. Es liegt im Ermessen der Patientin, ob
der Partner, Angehorige oder Dritte einbezogen werden sollen. Forderlich fiir
die Gesprichsfiithrung sind aktives Zuhoren und das Ausdriicken von Empa-
thie sowie die Ermutigung der Patientin, Gefiihle auszudriicken und Fragen
zu stellen. Es wurden eine Reihe von Trainingsprogrammen entwickelt, um
Arzten die Moglichkeit zu geben, patientenzentrierte Gesprichsfithrung und
den Umgang mit schwierigen Kommunikationssituationen einzuiiben. Die
Aufkliarung sollte umfassend, verstandlich (moglichst unter Verzicht auf medi-
zinische Fachbegriffe) und wahrheitsgemaB sein. Hierbei ist insbesondere auf
das Informationsbediirfnis und die Belastbarkeit der Patientin Riicksicht zu
nehmen. Die Aufklidrung ist in der Krankenakte zu dokumentieren.

Die Aufkldrung von Angehorigen einer einsichtsfahigen Patientin ist in der
Regel unzulissig, es sei denn, die Patientin hat dem ausdriicklich zugestimmt.
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Aufklirung iiber Diagnose

In Bezug auf die Diagnose soll der Arzt die Patientin wahrheitsgemf3 infor-
mieren, ohne Inhalte zu verharmlosen; trotzdem soll je nach individueller
Ausgangssituation der Erkrankung der Hoffnung auf Heilung oder Linderung
genug Raum gegeben werden. In jedem Fall sollte der Arzt kldren, ob die
Informationen bei der Patientin wie intendiert angekommen sind. Im Rah-
men der Aufkldrung sollte auch auf weiterfithrende Hilfen hingewiesen wer-
den, vor allem auf Unterstiitzung durch Psychoonkologen, Seelsorge oder
Selbsthilfegruppen. Im Falle des Fortschreitens der Erkrankung ist es wichtig,
dass die notwendige wahrheitsgeméfe Aufklirung im Einklang mit der Ver-
mittlung von Hoffnung stehen soll. Wenn keine Heilung mehr moglich ist,
kann das Aufzeigen einer bestmoglichen Linderung von Beschwerden hilf-
reich sein.

Aufklirung iiber Behandlung

Hinsichtlich der Behandlung sollten die Grundsétze der Behandlung in Bezug
auf Zweck, Art, Umfang und Durchfiihrung sowie iiber den Nutzen wie auch
das mit den BehandlungsmaBnahmen verbundene Risiko dargestellt werden.
Alternativen in der Behandlung, z. B. im Rahmen einer Teilnahme an klini-
schen Studien, sind zu erklidren. Auch die Nebenwirkungen oder mogliche
Spatfolgen einer Behandlung mit ihren Auswirkungen auf die Lebensfiithrung
und Lebensqualitdt der Patientin sind zur erortern. Auf das Recht, eine zweite
Meinung einzuholen, soll hingewiesen werden. Die Notwendigkeit einer
onkologischen Nachsorge und die Moglichkeiten der Rehabilitation nach
abgeschlossener Behandlung sollen ebenfalls angesprochen werden, wie auch
vorhandene Angebote psychoonkologischer und sozialrechtlicher Unterstiit-
zung sowie Leistungen durch Selbsthilfegruppen.
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Statements
Patientinnenaufklirung

Q Die Bereitstellung qualifizierter und sachkompetenter Informations-
materialien (Print- oder Internetmedien) soll nach den Qualitétsfor-
derungen der Leitlinie Fraueninformation erfolgen, um Patientinnen
durch eine verstandliche Risikokommunikation (u. a. Angaben von
Haiufigkeiten statt Relativprozenten) in ihrer selbstbestimmten Ent-
scheidung fiir oder gegen medizinische Ma3nahmen zu unterstiitzen.

U Die Art der Vermittlung von Informationen und die Aufkldrung der
Patientin sollte umfassend sowie wahrheitsgema$ sein und nach fol-
genden Grundprinzipien einer patientenzentrierten Kommunikation
erfolgen:

Ausdruck von Empathie und aktives Zuhoren

direktes und einfithlsames Ansprechen schwieriger Themen

wenn moglich, Vermeidung von medizinischem Fachvokabular,
gegebenenfalls Erklarung von Fachbegriffen

Strategien, um das Verstidndnis zu verbessern (Wiederholung,
Zusammenfassung wichtiger Informationen, Nutzung von Graphi-
ken u. 4.)

Ermutigung, Fragen zu stellen

Erlaubnis und Ermutigung, Gefiihle auszudriicken

weiterfithrende Hilfe anbieten (beispielsweise Selbsthilfegruppen,
Psychoonkologie, psychosoziale Krebsberatung)
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7 Grundlagen der Therapie des primaren
Endometriumkarzinoms

Die Entscheidung iiber die addquate Therapie erfolgt interdisziplindr unter
Einbeziehung der gynédkologischen Onkologie, der Strahlentherapie, der Anis-
thesiologie und der Pathologie. Dieses sollte die Diskussion iiber Kurz- und
Langzeitfolgen der verschiedenen Therapiemdglichkeiten mit einschlieBen. Die
Therapieentscheidung ist individuell und gemeinsam mit der Patientin zu tref-
fen. Berticksichtigt werden miissen Allgemeinzustand und Lebenssituation der
Patientin sowie das Stadium der Erkrankung und die Risikofaktoren.

In der Primirsituation wird die operative Therapie grundséatzlich durchge-
fiuhrt. Bei Kontraindikationen zur Operation, Hochrisikopatientinnen oder in
der palliativen Situation ist eine alleinige oder zusitzliche Strahlentherapie
indiziert. Medikamentose Therapien sind risikoadaptiert durchzufiihren.
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8 Therapie der Vorstufen des Endometriumkarzinoms

Pramenopausal kann bei Hyperplasien ohne Atypien, deren Karzinomrisiko
zwischen 1-3 % liegt, eine zyklische Gestagenbehandlung empfohlen werden
(12.-25. Zyklustag, Einsatz von Medroxyprogesteronacetat 10-20 mg/d oder
Aquivalent). Diese fithrt in 60-80 % der Fille zu einer Regression. Bei Patien-
tinnen mit PCO-Syndrom ist die Gabe eines oralen Kontrazeptivums sinnvoll.
Ein hormonbildender Ovarialtumor sollte sonographisch und laborchemisch
(FSH, Estradiol, Testosteron, gegebenenfalls Inhibin) ausgeschlossen werden.
Nach 3 bis 6 Monaten ist eine Sonographie und bei Auffilligkeiten eine hyste-
roskopische Kontrolle einschlie8lich Abrasio erforderlich.

Postmenopausal kann nach Ausschluss iatrogener Faktoren (Hormonthera-
pie) die Hysterektomie mit beidseitiger Adnexexstirpation erwogen werden,
da ein 6strogen- bzw. androgenproduzierender Tumor (auch ein Ovarialkarzi-
nom) vorliegen kann oder aber bei Adipositas und metabolischem Syndrom
mit der Entwicklung von atypischen Hyperplasien zu rechnen ist. Alternativ
ist eine konsequente Uberwachung zu empfehlen.

Bei Hyperplasien mit Atypien ist pramenopausal bei Frauen mit abgeschlos-
sener Familienplanung und bei postmenopausalen Frauen aufgrund des Kar-
zinomrisikos von bis zu 30% eine Hysterektomie zu empfehlen. Da die end-
giiltige Untersuchung des Hysterektomiepridparates in ca. 20-40% ein
invasives Karzinom zeigt, ist bei postmenopausalen Frauen eine gleichzeitige
Adnexektomie dringend zu empfehlen.

Bei Frauen mit Kinderwunsch und bei Patientinnen mit einem erhohten Ope-
rationsrisiko ist ein konservatives Vorgehen unter den gleichen Voraussetzun-
gen wie bei einem gut differenzierten endometrioiden Karzinom ohne Myo-
metriuminfiltration (s. u.) moglich.

Die Gestagentherapie sollte bei Hyperplasien mit Atypien hoher dosiert sein
(z. B.Medroxyprogesteronacetat 100 mg/d, Megestrolacetat 60 mg/d). Moglich
ist auch die Anwendung eines gestagenhaltigen TUPs.

Die Nebenwirkungen einer hochdosierten Gestagentherapie sind bei der The-
rapieplanung zu beriicksichtigen. Ist die histologische Kontrolle nach 3 und 9
Monaten unauffillig, kann eine Schwangerschaft angestrebt werden. Bei noch
nicht aktuellem Kinderwunsch sollte die Gestagentherapie unter sonographi-
scher Kontrolle fortgefiihrt werden. Bei Persistenz und Progress der morpho-
logischen Veridnderungen oder bei Erfiillung bzw. Aufgabe des Kinderwun-
sches ist eine Hysterektomie zu empfehlen.
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Statements
Therapie der Vorstufen des Endometriumkarzinoms

Q Hyperplasien des Endometriums ohne Atypien kénnen konservativ
behandelt werden.

Q Hyperplasien des Endometriums mit Atypien haben ein hohes Entar-
tungsrisiko. Ein konservativer Behandlungsversuch sollte nur bei Kin-
derwunsch und hoher Compliance der Patientin erwogen werden.
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9 Konservative Therapie des frithen
Endometriumkarzinoms

Die konservative, fertilitdtserhaltende Therapie ist eine Behandlungsoption
fiir Frauen mit gut differenziertem, endometrioidem Endometriumkarzinom
im Stadium T1a und dringendem Kinderwunsch.

Sie kann bei diesen Patientinnen nach Aufkldrung iiber die hohe Rezidiv-
wahrscheinlichkeit, die Moglichkeit des Progresses unter konservativer The-
rapie und der Notwendigkeit eines engmaschigen Follow-up erwogen werden.
Hinweise auf eine Myometriuminfiltration sowie eine Ovarialmetastasierung
miissen vor Behandlungsbeginn durch einen transvaginalen Ultraschall und
ein MRT ausgeschlossen werden. Das Fehlen von extrauterinen Manifestatio-
nen des Karzinoms sollte durch eine Laparoskopie nachgewiesen werden.
Eine vollstandige Entleerung des Cavum uteri muss durch den Einsatz der
Hysteroskopie im Zusammenhang mit der Kiirettage gewéhrleistet sein.

Eine kontinuierliche orale Gestagenapplikation mit Megesterolacetat 160 mg/d
bzw. Medroxyprogesteronacetat 200 mg/d ist die Medikation der Wahl. Die
Behandlungsdauer betréigt mindestens 3 Monate. Ein Follow-up mittels trans-
vaginalem Ultraschall, Hysteroskopie und Endometriumbiopsie muss
zunéchst alle 3 Monate erfolgen. Erst nach unauffélligem Re-Staging ist eine
Schwangerschaft anzustreben. Der Einsatz der assistierten Reproduktion
kann erwogen werden, um die Zeitdauer bis zum Eintritt einer Schwanger-
schaft moglichst gering zu halten.

Aufgrund der hohen Rezidivwahrscheinlichkeit nach konservativer Therapie
ist nach erfiilltem Kinderwunsch eine chirurgische Therapie entsprechend
dem Stadium erforderlich.

Statement
Konservative Therapie des frithen Endometriumkarzinoms

U Fiir Frauen mit gut differenziertem, progesteronrezeptorpositivem
endometrioidem Endometriumkarzinom des klinischen Stadiums 1a
und dringendem Kinderwunsch kann eine konservative Therapie
erwogen werden.
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10 Operative Therapie

Ein systematisches operatives Staging bestehend aus Hysterektomie mit
Adnexexstirpation sowie pelviner und paraaortaler Lymphonodektomie ist
fiir die meisten Frauen mit Endometriumkarzinom die entscheidende Basis-
therapie und ermdoglicht den stadiengerechten Einsatz zusétzlicher adjuvanter
MaBnahmen. Auch in nicht mehr kurablen fortgeschrittenen Stadien ist eine
operative Intervention (Hysterektomie im Sinne der Blutungsprophylaxe;
Debulking von groen Tumormassen) meist mit einem Nutzen fiir die Patien-
tin verbunden und verbessert die Effektivitiat anderer palliativer Manahmen.
Moglicherweise ist mit der operativen Entfernung von Lymphknotenmetasta-
sen auch eine Prognoseverbesserung verbunden. Es sollte deshalb, sofern der
Allgemeinzustand der Patientin dies zulésst, in allen Fillen, bei denen eine
vollstdndige Entfernung der Tumormanifestationen moglich erscheint, eine
pelvine und paraaortale Lymphonodektomie (LN) durchgefiihrt werden.

Die LN sollte nicht in Form eines Samplings, sondern muss als systematische
Lymphonodektomie erfolgen und die pelvinen sowie die paraaortalen
Lymphknoten bis zum Nierenstiel einbeziehen. Es sollten mindestens 15 pel-
vine und 10 paraaortale Lymphknoten entfernt werden.

Im Falle relevanter Komorbiditit kann auf die Lymphonodektomie verzichtet
werden. Die fehlende Erfahrung des Operateurs mit der Lymphonodektomie
bei adiposen Patientinnen oder die fehlende Infrastruktur zur Betreuung mul-
timorbider Patientinnen darf nicht der Grund fiir den Verzicht auf eine Lym-
phonodektomie sein. In diesen Fillen sollte eine Verlegung in ein gynédkolo-
gisch-onkologisches Zentrum erfolgen.

In den Stadien pT1la bzw. pT1b, G1 oder G2 ist die LN fakultativ.

Eine routineméBige Schnellschnittuntersuchung des Hysterektomieprapara-
tes oder der pelvinen Lymphknoten wird nicht empfohlen, da diese Methode
nicht ausreichend zuverléssig ist und nur bei Fillen mit geringem Risiko die
komplette pelvine und paraaortale Lymphonodektomie (s. o.) fakultativ ist.
Im Einzelfall kann eine Schnellschnittuntersuchung bei individueller Frage-
stellung von Nutzen sein.

Die laparoskopische Lymphonodektomie in Kombination mit einer laparo-
skopisch-assistierten vaginalen (radikalen) Hysterektomie mit Adnexexstir-
pation scheint, wenn sie durch in dieser Technik versierte Operateure erfolgt,
dhnlich sicher zu sein wie die abdominalen Operationen. Méglicherweise sind
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laparoskopische Verfahren vor allem bei multimorbiden Patientinnen dem
konventionellen Verfahren iiberlegen.

Ist durch die praoperative fraktionierte Abrasio ein seroses oder klarzelliges
Karzinom gesichert worden, sollte zusitzlich eine Omentektomie sowie die
Entnahme multipler Peritonealbiopsien (inklusive Zwerchfellkuppeln) erfol-
gen.

Grundprinzipien der Operation

— Fakultativ: prdoperativ Einlegen eines alkoholgetrankten Tupfers bzw.
Verschluss des Zervikalkanals.

— Zugang liber mediane Laparotomie bzw. laparoskopisches Verfahren. Die
alleinige vaginale Hysterektomie mit Adnexexstirpation ist nur bei nicht
gegebener abdominaler Operabilitdt oder Komorbiditét eine therapeuti-
sche Option.

— Spiilzytologie aus dem Douglas-Raum, den parakolischen Rinnen und
aus dem subdiaphragmatischen Raum bzw. Asziteszytologie (Bestandteil
der noch giiltigen FIGO-Stadieneinteilung; prognostischer Wert zweifel-
haft).

— Sorgfiltige Inspektion und Palpation des Abdomens: Beckenorgane,
Adnexe, Intestinum, pelvine und paraaortale Lymphknoten, Netz, Leber,
Zwerchfell, Peritoneum.

— Zu Beginn der Operation Tubenverschluf durch Klemmen, Ligaturen
oder Koagulation um eine transtubare Streuung von Tumorzellen zu ver-
meiden. Der Uterus sollte nicht mit einer scharfen Klemme (,,Kralle“)
gefasst werden.

Besteht Unklarheit, ob ein Stadium T2b vorliegt, das gegebenenfalls eine
erweiterte radikale Hysterektomie erfordert, kann zu Beginn der Operation
eine Hysteroskopie durchgefiihrt werden.

Stadienabhiingige operative Therapie

Stadium pTla, pTIb, G1, G2

— totale Hysterektomie mit beidseitiger Adnexexstirpation
— Zytologie

— fakultativ: pelvine und paraaortale Lymhonodektomie

Stadium pTla, pT1b G3 und Stadium pTlc GI-G3

— totale Hysterektomie mit beidseitiger Adnexexstirpation
— Zytologie

— pelvine und paraaortale Lymphonodektomie
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Stadium pT2a

— totale Hysterektomie mit beidseitiger Adnexexstirpation
— Zytologie

— pelvine und paraaortale Lymphonodektomie

Stadium pT2b

— erweiterte radikale Hysterektomie mit beidseitiger Adnexexstirpation
— Zytologie

— pelvine und paraaortale Lymphonodektomie

Stadium pT3a

— totale Hysterektomie mit beidseitiger Adnexexstirpation
— pelvine und paraaortale Lymphonodektomie

— Omentektomie

— Debulking

Stadium pT3b (vaginaler Befall)

Bei gutem Allgemeinzustand und gegebener lokaler Operabilitét:

— erweiterte radikale Hysterektomie mit beidseitiger Adnexexstirpation
— partielle/’komplette Kolpektomie

— pelvine und paraaortale Lymphonodektomie

In den iibrigen Féllen:

— Hysterektomie mit Adnexexstirpation beidseits
— Tumordebulking in der Vagina

— gegebenenfalls Lymphonodektomie

Stadium pNI (= FIGO 1IIC)
— totale Hysterektomie mit beidseitiger Adnexexstirpation
— pelvine und paraaortale Lymphonodektomie

Stadium pT4 (= FIGO IVA)

— beiisoliertem Befall von Blase und/oder Rektum gegebenenfalls vordere
und/oder hintere Exenteration und beidseitige Adnexexstirpation, pelvi-
ne und paraaortale Lymphonodektomie

Stadium M1 (FIGO IVB)

— bei gegebener lokaler Operabilitit Hysterektomie (Blutstillung) und
intraabdominelles Debulking zur Verbesserung der Effizienz der systemi-
schen und strahlentherapeutischen palliativen MaBBnahmen
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Besonderheiten bei serosen und klarzelligen Karzinomen

Stadiengerechte Operation (da definitionsgemaf ,,high grade*, inklusive pel-
viner und paraaortaler Lymphonodektomie) wie oben, zusitzlich:

— Omentektomie
— multiple peritoneale Biopsien
— wenn extrauterine Manifestationen: maximales Tumordebulking

Vorgehen bei fehlender oder unzureichender Lymphonodektomie
bzw. fehlender A dnexexstirpation

pT-Stadium 1a, 1b G3, Ic, 2, pNx

— nach Moglichkeit Komplettierung des operativen Stagings, dann stadien-
gerechte adjuvante Therapie,

— sonst adjuvante Therapie (siche Kapitel ,,Systemische Therapie®)

Statements
Operative Therapie

U Die operative Behandlung des Endometriumkarzinoms sollte die
Entnahme einer Zytologie aus der Bauchhohle, die Hysterektomie,
die beidseitige Adnexexstirpation sowie die pelvine und paraaortale
Lymphonodektomie bis zum Nierenstiel umfassen.

Q Beim Vorliegen eines serdsen oder klarzelligen Karzinoms sollte
zusitzlich die Entnahme von multiplen peritonealen Biopsien sowie
eine Omentektomie erfolgen.

Q In den Stadien pT1la, pT1b und Vorliegen von G1 oder G2 ist die Lym-
phonodektomie fakultativ.

Q Im Stadium pT2b sollten die Parametrien mitreseziert werden.

Q In fortgeschrittenen Stadien sollte eine moglichst komplette Resekti-
on des Tumors erfolgen, um die Effizienz der adjuvanten systemischen
und strahlentherapeutischen Mafnahmen zu verbessern.
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11 Strahlentherapie

Primire Strahlentherapie

Bei inoperablen Patientinnen besteht die Indikation zu einer priméiren Strah-
lentherapie. Diese besteht in der Regel aus einer kombinierten Tele-Brachy-
therapie. Eine alleinige Brachytherapie kann bei kleinen Tumoren, schwer-
wiegenden Zweiterkrankungen oder bei sehr alten Patientinnen durchgefiihrt
werden.

Adjuvante Strahlentherapie nach Hysterektomie mit bilateraler
Adnexexstirpation (pNx)

In mehreren prospektiv randomisierten Studien konnte gezeigt werden, dass
eine adjuvante stadien- und risikoadaptierte Strahlentherapie nach einer Hys-
terektomie mit bilateraler Adnexexstirpation in den Stadien pT1 und pT2 sig-
nifikant das lokoregionire Rezidivrisiko senkt. Diese Daten konnten in einer
weiteren Studie mit einem zusétzlichen Lymphknotensampling bestétigt wer-
den. Ein Einfluss auf das Gesamtiiberleben konnte in prospektiven Studien
bisher nicht nachgewiesen werden. Jedoch zeigte eine grof3e retrospektive
Studie eine Verbesserung des Gesamtiiberlebens im Stadium pT1c. Faktoren,
die ein erhohtes lokoregionéres Rezidivrisiko verursachten, sind eine myome-
trane Infiltration > 50 %, ein schlechter Differenzierungsgrad, ein Lebensalter
> 60 Jahre sowie die Lymphgefafinvasion.

Zu den fortgeschrittenen Tumoren in den Stadien pT3, 4a existieren keine
grof3en prospektiven Studien, jedoch muss das lokoregiondre Rezidivrisiko als
so hoch eingeschétzt werden, dass eine adjuvante Strahlentherapie indiziert
ist.

In einer Studie konnte fiir Patientinnen mit optimal operiertem Endometri-
umkarzinom der Stadien IIT und IV (keine himatogenen Metastasen) ein
Vorteil durch eine adjuvante Chemotherapie (Adriamycin plus Cisplatin)
gegeniiber einer Ganzabdomenbestrahlung mit Becken- und paraaortalem
Boost nachgewiesen werden.

Indikationen fiir eine adjuvante Strahlentherapie nach Hysterektomie mit bila-
teraler Adnexexstirpation ohne systematische Lymphonodektomie

pTla G1/2 und pT1b G1 Nx/cNO keine adjuvante Therapie
pT1b G2 Nx/nNO Brachytherapie der Vagina
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Falls ein sekundéres komplettes operatives Staging nicht moglich ist:

pTla G3,1b G3 Nx/cNO Brachytherapie der Vagina, eine
zusitzliche Teletherapie kann erwogen
werden

pTlc, pT2 Nx/cNO Teletherapie + Brachytherapie

pT3/4a Nx/cNO sowie alle cN1 Teletherapie + Brachytherapie

und/oder Chemotherapie (siche
Kapitel ,,Systemische Therapie*)

Serose und klarzellige Karzinome  Teletherapie + Brachytherapie
und/oder Chemotherapie

Adjuvante Strahlentherapie nach Hysterektomie mit bilateraler Adnexexstir-
pation und systematischer Lymphonodektomie

Zur adjuvanten Therapie nach systematischer Lymphonodektomie liegen bis-
her keine Daten groB3er prospektiv randomisierter Studien vor. Konzeptionell
erscheint eine alleinige Brachytherapie der Vagina in Situationen mit einem
geringen regioniren und systemischen Metastasierungsrisiko (pT1, pT2) bei
histologisch nachgewiesener pNO-Situation ausreichend zu sein. In den fortge-
schrittenen Stadien (pT3,pT4a,pN1) ist die Indikation fiir eine Strahlenthera-
pie in Abhingigkeit von der Tumorausbreitung zu stellen.

Indikationen fiir eine adjuvante Strahlentherapie nach Hysterektomie mit
bilateraler Adnexexstirpation und mit systematischer Lymphonodektomie
(15 pelvine und 10 paraaortale LK):

pTla G1/2,pT1b G1;pNO keine adjuvante Therapie

pTla G3,pT1b G2/3,pTlc,pT2;pNO Brachytherapie der Vagina

pT3,pT4;pNO oder pN1 Teletherapie + Brachytherapie
und/oder Chemotherapie

Serose und klarzellige Karzinome  Teletherapie + Brachytherapie
und/oder Chemotherapie
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Statements
Strahlentherapie

U Eine primére Strahlentherapie des Endometriumkarzinoms ist indi-
ziert, wenn durch eine Komorbiditit keine Operabilitdt gegeben ist.

Q Bei Patientinnen mit hohem Lokalrezidivrisiko sollte eine adjuvante
Strahlentherapie durchgefiihrt werden, um das lokoregionire Rezi-
divrisiko zu senken.

U Die adjuvante Strahlentherapie hat keinen Effekt im Stadium I und IT
auf das Gesamtiiberleben.

Q Fir fortgeschrittenere Stadien gibt es diesbeziiglich keine ausreichen-
den Daten.
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12 Systemische Therapie

Adjuvante Therapie

Eine adjuvante endokrine Therapie mit Gestagenen hat keinen gesicherten
Nutzen.

In einer Studie konnte fiir Patientinnen mit optimal operiertem Endometri-
umkarzinom der Stadien III und IV (keine hdmatogenen Metastasen) ein
Vorteil durch eine adjuvante Chemotherapie (Adriamycin plus Cisplatin)
gegeniiber einer Ganzabdomenbestrahlung mit Becken- und paraaortalem
Boost nachgewiesen werden. Dies galt auch fiir High-risk-Karzinome.

Statements
Systemische adjuvante Therapie

Q Eine adjuvante endokrine Therapie mit Gestagenen hat keinen thera-
peutischen Effekt.

U Bei optimal operiertem Endometriumkarzinom des Stadiums I1I und
IV ist die Chemotherapie eine Alternative zur Strahlentherapie.

U Bei Endometriumkarzinomen des Stadiums Ic G3, II G3 und III kann
die adjuvante Chemotherapie eine Alternative zur Strahlentherapie
darstellen.

Palliative Therapie

Sind bei einem Rezidiv oder bei Metastasen eine Operation und/oder eine
Strahlentherapie nicht mehr méglich, so ist bei progesteronrezeptorpositiven
Karzinomen und bei asymptomatischen Metastasen die endokrine Therapie
(Gestagene, z. B. 200 mg MPA/d oder Tamoxifen) indiziert. Bei Progress unter
endokriner Therapie bzw. bei rezeptornegativen bzw. symptomatischen und
lebensbedrohlichen Tumormanifestationen kann eine palliative Chemothera-
pie sinnvoll sein. Wirksame Substanzen sind Adriamycin, Cisplatin, Carbopla-
tin, Paclitaxel, Docetaxel. Die Kombination von Adriamycin mit Cisplatin
erhoht signifikant die Responserate, aber nicht signifikant das Uberleben. Die
Kombination von Adriamycin/Cisplatin mit Paclitaxel (plus Filgrastim)
erbrachte eine signifikante Verbesserung der Responserate und -dauer sowie
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eine leichte Verbesserung des Gesamtiiberlebens (15,3 versus 12,3 Monate),
allerdings auf Kosten einer deutlichen Zunahme der Toxizitit. Angesichts des
geringen Nutzens dieser Chemotherapie hinsichtlich des Uberlebens werden
nun weniger toxische Regime (z. B. Carboplatin plus Paclitaxel) evaluiert. Bis-
her konnte fiir eine palliative Chemotherapie beim Endometriumkarzinom
beziiglich Lebensqualitdt und Symptomkontrolle kein Vorteil gegeniiber der
alleinigen symptomatischen Behandlung nachgewiesen werden.

Statements
Systemische palliative Therapie

Q Sind bei einem Rezidiv oder bei Metastasen eine Operation und/oder
eine Strahlentherapie nicht mehr moglich, wird bei progesteronre-
zeptorpositiven Karzinomen und asymptomatischen Metastasen die
Therapie mit Gestagenen empfohlen.

Q Bei Progress unter endokriner Therapie, bei rezeptornegativen Tumo-
ren und bei symptomatischen und lebensbedrohlichen Tumormanifes-
tationen kann eine palliative Chemotherapie sinnvoll sein.

Q Angesichts der fehlenden oder nur marginalen Effekte auf das
Gesamtiiberleben ist die Indikation fiir systemische Kombinations-
Chemotherapien streng zu stellen.
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13 Rezidiv, Metastasen

Etwa 25% der Patientinnen mit Endometriumkarzinom (alle Stadien) erlei-
den im Verlauf ihrer Erkrankung ein Rezidiv bzw. Fernmetastasen. Dabei ent-
fallen 17 % auf die Vagina, 32% auf das Becken und 51 % manifestieren sich
als Fernmetastasen. 70 bis 90 % der Rezidive treten in den ersten beiden Jah-
ren nach Primértherapie auf. Vaginale Rezidive sind einer kurativen Therapie
zuginglich. Bei frither Erkennung liegt die 5-Jahres-Uberlebensrate bei 40 bis
50%. Bei nicht operablen lokalen Scheidenstumpfrezidiven ist die Kombinati-
on aus perkutaner Strahlentherapie und Brachytherapie indiziert, wenn keine
adjuvante Bestrahlung erfolgte. Beim Beckenwandrezidiv wird in aller Regel
die Radiotherapie favorisiert, wenn keine adjuvante Radiatio erfolgte. In die-
ser Situation konnen 5-Jahres-Uberlebensraten von 68 bis 88 % erreicht wer-
den.

Bei umschriebenen Befunden am Scheidenende kann die operative Resekti-
on, gegebenenfalls gefolgt von einer Nachbestrahlung, sinnvoll sein. Ist bereits
eine Strahlentherapie in der adjuvanten Situation erfolgt, kann bei Inoperabi-
litdt in ausgewihlten Fillen noch eine weitere Brachytherapie durchgefiihrt
werden. In den tibrigen Fillen ist bei kurativer Intention die radikale Resekti-
on, d. h. in der Regel die Exenteration indiziert. Diese ist mit einer erhchten
Rate an perioperativen Komplikationen und einer relevanten Mortalitét ver-
bunden. Gelingt eine RO-Resektion, sind 5-Jahres-Uberlebensraten von 40%
beschrieben worden. Ist bei einem Rezidiv oder Metastasen keine Operati-
on/Strahlentherapie moglich, ist eine palliative Systemtherapie indiziert
(siehe Kapitel ,,Systemische Therapie®).

Statements
Rezidiv, Metastasen

QO Resezierbare Rezidive eines Endometriumkarzinoms sollten operativ
behandelt werden.
U Bei Inoperabilitit sollte eine Strahlentherapie durchgefiihrt werden.

Q Sind weder Operation noch Strahlentherapie mdglich, sollte eine pal-
liative Systemtherapie durchgefiihrt werden.
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14 Supportivtherapie

Allgemeine Nebenwirkungen

Die Supportivtherapie ist ein integraler Bestandteil des Behandlungskonzep-
tes. Die Nebenwirkungen konnen als akute Verdnderungen wihrend bzw.
direkt im Anschluss an die Therapie oder als Spitfolgen auftreten. Haufig ist
ein interdisziplindres Vorgehen notwendig.

Antiemetische Therapie
(s. auch ISTO-Leitlinien Supportivtherapie)

Antiemetische Therapie bei der Chemotherapie

Emetogenes Akute Phase, Verzogerte Phase,
Potenzial bis 24 h nach Chemotherapie ab 24 h bis 5 Tage nach Chemotherapie
Hoch* 5-HT;-RA + Steroid + NK-1-RA Steroid (3 Tage) + NK-1-RA (2 Tage)

Moderat Anthrazyklin-/Cyclophospha-  Anthrazyklin-/Cyclophosphamid-
mid-basierte Chemotherapien:  basierte Chemotherapien:
wie bei hoch emetogener CTX  wie bei hoch emetogener CTX

Andere Chemotherapien: Andere Chemotherapien:
5-HT5-RA + Steroid Steroid (3 Tage) oder alternativ
(nicht 1. Wahl) 5-HT5-RA oder
Metoclopramid
Gering Steroid keine Routineprophylaxe
Minimal keine Routineprophylaxe keine Routineprophylaxe

* z.B.5-FU/Cisplatin;
CTX = Chemotherapie; 5-HT3-RA: 5-HT;-Rezeptor-Antagonist, NK-1-RA: Neurokinin-
1-Rezeptor-Antagonist

Antiemetische Therapie bei der Strahlentherapie

Risiko Feldlokalisation Medikamente
Moderat Paraaortalregion, oberes 5-HT;-Prophylaxe
Abdomen
Gering Becken, unterer Thorax, 5-HT;-RA-Prophylaxe oder Rescue

Schidel (RTX, STX), Neuroachse

Bei der kombinierten Radiochemotherapie sollte die Gabe von einem 5-HT;-RA +
Steroid + NK-1-RA erfolgen.
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Stimulation der Granulopoese mit G-CSF
(s. auch ISTO-Leitlinien Supportivtherapie)

Die Myelotoxizitdt kann dosislimitierend sein und zu Therapieunterbrechun-
gen fithren. Die Prophylaxe der Neutropenie mit G-CSF bei alleiniger Strah-
lentherapie ist nicht erforderlich und wird nicht empfohlen. Die aktuellen
Leitlinien empfehlen bei der Chemotherapie, G-CSF bereits bei einem Risiko
der febrilen Neutropenie > 20 % einzusetzen.

Therapie der Andmie
(s. auch S3-Leitlinie der DKG und ISTO-Leitlinien Supportivtherapie)

Eine Andmie kommt bei Tumorpatienten hiufig vor und sollte sorgfiltig
beurteilt werden. Ursachen einer Anédmie, wie z.B. absoluter Eisenmangel,
Blutung, Mangel- oder Fehlernidhrung, himatologische Systemerkrankung,
Héamolyse oder Infektionen sollten vor der Therapie mit Erythrozytenkon-
zentraten und Erythropoese-stimulierenden Faktoren (ESF) untersucht wer-
den. Die beiden Hauptziele einer Therapie mit ESF sollten sein: Verbesserung
der Lebensqualitdt und/oder Vermeiden von Bluttransfusionen. Wenn bei
Tumorpatienten mit einer therapiebedingten Andmie Symptome vorliegen,
die im Zusammenhang mit einer Anéimie stehen, kann eine Therapie mit ESF
begonnen werden. Wenn ESF auflerhalb der Zulassung verwendet werden,
und/oder der Zielhdmoglobinwert von 12 g/dl {iberschritten wird, konnen kli-
nische Probleme (z.B. Thrombosen) bei bestimmten Patientengruppen auf-
treten. Die Datenlage zum Einfluss von Erythropoietin auf das Tumoranspre-
chen und Uberleben ist derzeit noch widerspriichlich.

Lokale Nebenwirkungen

Enteritis
(s. auch ISTO-Leitlinien Supportivtherapie)

Durch eine individuelle 3D-gestiitzte Bestrahlungsplanung kann das Volumen
der Mukosa im Bestrahlungsfeld reduziert werden. Bei radiogener Enteritis
wird eine fettarme, glutaminreiche Diit, gegebenenfalls mit Zusatz von Vita-
min-E-Préparaten empfohlen. Die Therapie der Enteritis ist wie auch bei der
Chemotherapie symptomatisch mit Loperamid, Spasmolytika und Anticholin-
ergika. Bei therapierefraktiren Situationen wird Octreotid angewendet; bei
Nachweis von Clostridiumtoxin im Stuhl orales Metronidazol oder Vancomy-
cin.
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Proktitis
(s. auch ISTO-Leitlinien Supportivtherapie)

Eine medikamentdse Prophylaxe der radiogenen Proktitis ist nicht bekannt.
5-ASA sind aufgrund erhohter Komplikationsraten wiahrend der Strahlenthe-
rapie im Abdomen kontraindiziert. Die akute Proktitis kann topisch mit Buty-
raten therapiert werden. Die Behandlung der spéten radiogenen Verdnderun-
gen des Rektums ist eine interdisziplindre Aufgabe. Es liegen einzelne Daten
zu endoskopischen Verddungen vor. Bei Therapieversagen konnen lokale
antiphlogistische Behandlungen und Einl4dufe mit Sucralfat (2 x 2 g in 20 ml
Wasser Supp./Tag), Natrium-Pentosanpolysulfat oder Metronidazol mit Korti-
son erfolgen. Diese Therapien sollten in erfahrenen Zentren durchgefiihrt
werden. Bei therapierefraktiren Fillen kann eine hyperbare Sauerstoffthera-
pie erwogen werden.

Zystitis

Im Vordergrund steht die symptomatische Behandlung der Beschwerden mit-
tels Analgesie und Spasmolyse (Metamizol, zentral wirksame Analgetika,
Buscopan). Eine Alkalisierung des Harns sowie die Eisensubstitution bis hin
zu Transfusionen bei rezidivierenden Mikro- und Makrohdmaturien ergénzen
die Therapie. Bakterielle Superinfektionen erfordern eine entsprechende
antibiotische Therapie.

Sekundires Lymphodem

Die Effizienz der manuellen Lymphdrainage gilt beim Lymphoédem ebenso als
gesichert wie die Notwendigkeit einer Kompressionstherapie. Die Frequenz
und Dauer dieser kombinierten Manahmen richten sich nach dem Lymph-
O0demstadium I-III und sollten nach Ausschluss der Kontraindikationen
durchgefiihrt werden.

Vaginaltrockenheit und Vaginalstenose

Die radiogen und/oder Chemotherapie-induzierte Trockenheit der Vagina
kann beim Endometriumkarzinom durch die Applikation von inerten Gleit-
gelen vermindert werden. Im Einzelfall kann bei hohem Leidensdruck unter
sorgfiltiger Risikoabwégung und entsprechender Aufkldarung der Patientin
eine lokale Ostrogenbehandlung durchgefiihrt werden. Ca. 4-6 Wochen nach
Ende einer Strahlentherapie, die die Vaginalregion einbezogen hat, sollte
durch eine mechanische Dilatation (Vaginaldilatatoren, Bepanthentampons)
eine Prophylaxe der Vaginalstenose erfolgen.



104

Sexuelle Funktionsstorungen

Die Patientinnen sollten iiber Auswirkungen der Therapie auf ihr Sexualleben
und iiber die Moglichkeiten prophylaktisch-therapeutischer MafBnahmen
(z. B.vaginale Dilatation) ausreichend informiert werden.

Statement
Supportivtherapie

U Eine leitliniengerechte Supportivtherapie zur Prophylaxe und Mini-
mierung therapie- oder tumorbedingter Symptome ist erforderlich.
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15 Psychoonkologie

Die Beriicksichtigung psychosozialer Aspekte ist ein integraler Bestandteil
der Betreuung im gesamten Krankheitsverlauf. Die Konzepte psychoonkolo-
gischer Maflnahmen bei Patientinnen mit Endometriumkarzinom entspre-
chen den an anderer Stelle ausgefiihrten diagnoseiibergreifenden Leitlinien
psychoonkologischer Beratung und Behandlung erwachsener Krebspatien-
ten. An dieser Stelle sollen daher nur die wichtigsten Aspekte ausgefiihrt wer-
den. Die Patientin ist zum frithestmoglichen Zeitpunkt auf psychosoziale
Behandlungs- und Unterstiitzungsméglichkeiten hinzuweisen, insbesondere
auf psychoonkologische Behandlungsmoglichkeiten inklusive Paar- und
Sexualberatung, Selbsthilfegruppen sowie sozialrechtliche Beratung. Neben
den allgemeinen psychosozialen Problemen wie Angst, Depression und
Krankheitsverarbeitung sind insbesondere die spezifischen Probleme im
Bereich Sexualitédt, Partnerschaft, Selbstkonzept, Korperbild sowie Tod und
Sterben anzusprechen. Bei entsprechendem Bedarf ist eine qualifizierte psy-
choonkologische Betreuung der Patientin sicherzustellen und in das Gesamt-
konzept der onkologischen Versorgungsstruktur zu integrieren. Die psycho-
onkologische Versorgung der Patientinnen beinhaltet eine patientengerechte
Information und Beratung, eine qualifizierte psychologische Diagnostik und
Bedarfsfeststellung sowie eine gezielte psychoonkologische Behandlung zur
Unterstiitzung bei der Bewéltigung der Erkrankungs- und Behandlungsfol-
gen. Inhalt und Ausmaf} der psychoonkologischen Diagnostik und Interven-
tionen sind am individuellen Bedarf der Patientin auszurichten. Falls es die
Patientin wiinscht, konnen ihr Partner oder Angehorige zu jedem Zeitpunkt
im Krankheitsverlauf in die Betreuung mit einbezogen werden.

Statements
Psychoonkologie

Q Die psychoonkologische Betreuung von Patientinnen mit Endometri-
umkarzinom ist ein integraler Bestandteil der onkologischen Diag-
nostik, Therapie, Rehabilitation und Nachsorge und stellt eine inter-
disziplindre Aufgabe dar.

Q Die Patientin sollte frithzeitig tiber die Moglichkeit der stationidren
und ambulanten psychoonkologischen Hilfestellung informiert wer-
den und bei Bedarf eine qualifizierte psychoonkologische Betreuung
erhalten.

U Die Lebensqualitit der Patientin ist wiahrend der Therapie, Rehabili-
tation und der Nachsorge regelmif3ig zu beurteilen, auch um einen
moglichen psychoonkologischen Handlungsbedarf zu beurteilen.
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16 Rehabilitation

Der Rehabilitationsbedarf im somatischen und psychosozialen Bereich ergibt
sich aus der Feststellung der Krankheits- und Behandlungsfolgestorungen in
Orientierung an Einteilungsprinzipien der ICF-Klassifikation der WHO
(2001). Diese lassen sich in Funktionsstorungen, Fahigkeitsstorungen, Beein-
trachtigungen sowie Kontext- und Risikofaktoren detaillierter unterscheiden
und auch kodiert erfassen: Am héufigsten sind genitale Atrophieerscheinun-
gen mit radiogener Komponente als Dyspareunie, Lymphodeme der unteren
Extremitéten, radiogene Reaktionen von Ureter, Harnblase und Darm und
Hormonausfallserscheinungen.

Bei Vorliegen von Beeintrichtigungen im Sinne einer Rehabilitationsbediirf-
tigkeit kann nach den gesetzlichen Bestimmungen (SGB V, VI, IX) binnen 2
Wochen nach Beendigung der Primértherapie eine Anschlussheilbehandlung
in einer geeigneten Rehabilitationsklinik aufgenommen werden. Alternativ
kann auch eine sogenannte Regelheilbehandlung binnen 2 Jahren nach Pri-
maértherapie iiber die gesetzlichen Renten- oder Krankenversicherungen
beantragt und genehmigt werden. Alle Patientinnen sind iiber die gesetzlichen
Moglichkeiten zu Anschlussheilbehandlung, Regelheilbehandlung und ambu-
lanten Reha-Angeboten durch den jeweils behandelnden Arzt eingehend zu
informieren und zu beraten.

Die Rehabilitationsfdhigkeit ergibt sich aus einer positiven Motivation der
Patientin und der korperlichen und psychischen Fihigkeit, die angebotenen
Reha-Programme zielorientiert zu nutzen.

Eine ergebnisorientierte Rehabilitation sollte hierzu je nach Notwendigkeit
individuelle Therapieziele aus somatischen, funktionsbezogenen, sozialen,
edukativen und psychoonkologischen Bereichen auswéhlen.

Neben sperzifischen symptomatischen oder funktionellen Behandlungen
erfolgen krankheitsorientierte edukative Begleitprogramme sowie gegebe-
nenfalls eine sozialmedizinische Leistungsbeurteilung und berufsorientierte
Leistungserprobung bezogen auf den bisher ausgeiibten Beruf und den allge-
meinen Arbeitsmarkt. Der gesetzliche Auftrag lautet ,,Rehabilitation vor
Rente!“. Rechtzeitig innerhalb der gesetzlichen Frist einer maximalen Kran-
kengeldfortzahlung von 18 Monaten konnen Fragen eventueller Erwerbsfa-
higkeit oder Berufsunfihigkeit eingehend geklart und die Patientinnen sozial
abgesichert werden.
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Globales Gesamtziel der Rehabilitation ist die Wiedererlangung eines korper-
lichen, seelischen und sozialen Wohlbefindens. Bei bleibenden Krankheitsfol-
geschiden soll durch Begleitung und Betreuung Hilfestellung gegeben wer-
den, unvermeidliche Behinderungen und Beschwerden zu akzeptieren oder
zu kompensieren und das Leben wieder zur eigenen Zufriedenheit eigenge-
stalterisch zu fiithren. Unterstiitzen konnen hier Krebs-Selbsthilfegruppen
oder -Sportgruppen.

Statement
Rehabilitation

U Alle Patientinnen sind iiber die gesetzlichen Moglichkeiten zu
Anschlussheilbehandlung, Regelheilbehandlung und ambulanten
Reha-Angeboten durch den jeweils behandelnden Arzt eingehend zu
informieren und zu beraten.
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17 Nachsorge

Nachsorge dient der Sicherung des Heilerfolges und der Lebensqualitét.
Dabei ist eine symptomorientierte Nachsorge einer klinisch und bildgeben-
den Nachsorge nicht unterlegen.

Das friihzeitige Erkennen eines Lokalrezidivs ist wichtig, da ein kurativer
Ansatz bestehen kann. Hingegen bedeutet der Nachweis von Fernmetastasen
in den meisten Fillen den Ubergang zur palliativen Situation. Die tumorspezi-
fisch orientierte Nachsorge der Patientin erfolgt mit regelmifigen Untersu-
chungen wegen bestehender Behandlungsoptionen, insbesondere beim Vagi-
nalrezidiv und beim zentralen Rezidiv am Vaginalabschluss. Die allgemeine
Nachsorge der Patientin zielt auf die psychosozialen und sozialmedizinischen
Aspekte.

Die Betreuung muss beriicksichtigen, dass eventuelle Begleiterkrankungen
den Schweregrad der kurz-, mittel- und langfristigen Therapienebenwirkun-
gen nach einer OP und/oder perkutanen Radiatio sowie einer medikamento-
sen/zytostatischen Behandlung erhohen kénnen. Dariiber hinaus lassen sich
bei 6 bis 10% der Patientinnen mit Endometriumkarzinom im Nachsorgever-
lauf Zweitmalignome nachweisen, am haufigsten Mammakarzinome. Die
Krebsvorsorge als Tertidrpravention stellt somit bei der Endometriumkarzi-
nom-Patientin einen wesentlichen Inhalt der Nachsorge dar. Fiir definierte
klinische Nachsorgeintervalle gibt es aufgrund der aktuellen Literatur keinen
effektiven Benefit im Hinblick auf das Gesamtiiberleben. Da aber im Stadium
T und II mit 15 % Lokalrezidiven zu rechnen ist, wird in den ersten zwei Jahren
ein drei- bis sechsmonatiges Untersuchungsintervall angeraten. Klinisch-
apparative Nachsorgemafinahmen wie zytologischer Abstrich der Scheide
oder Rontgenuntersuchungen konnten keinen Vorteil fiir das Gesamtiiberle-
ben der Patientinnen erbringen.

Wenn relevante klimakterische Beschwerden vorliegen, kann durch mittel-
hoch dosierte Gestagene (z. B. 20 mg Medroxyprogesteronacetat) eine Symp-
tomkontrolle erreicht werden, ohne dass ungiinstige Effekte auf das Rezidiv-
risiko zu erwarten sind.
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Statements
Nachsorge

Q In der Nachsorge sind zu beachten: genitale Atrophieerscheinungen
(Dyspareunie), Lymphodem der unteren Extremitdten, radiogene
Reaktionen von Ureter, Harnblase und Darm sowie Hormonausfalls-
erscheinungen.

Q Da beim friihzeitigen Erkennen eines Lokalrezidivs ein kurativer
Ansatz besteht, sollte in den ersten 2-3 Jahren nach Primértherapie
ein 3-monatiges Nachsorgeintervall mit Spekulumeinstellung, vagina-
ler und rektaler Untersuchung, gegebenenfalls Ultraschall erfolgen.

U Eine weiterfiihrende bildgebende Diagnostik ist nur bei symptomati-
schen Patientinnen erforderlich.

Q Im Gesprich in der Nachsorge sollten nachfolgende Punkte angespro-
chen werden:
— voriibergehende und langfristige Auswirkungen von Erkrankung

und Therapie

— Hilfsangebote (Selbsthilfegruppen, psychosoziale Krebsberatungs-
stellen)

— psychoonkologische/psychotherapeutische Behandlungsmoglich-
keiten

— Sexualitiat und Partnerschaft
— Lebensqualitat
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Interdisziplinare, konsensushasierte Leitlinie fiir die
Diagnostik und Therapie des Endometriumkarzinoms:
Leitlinien-Methodenreport

I Einfiihrung

Die Deutsche Krebsgesellschaft e. V. (DKG) unterstiitzt seit 1996 die Erstel-
lung und Aktualisierung von Leitlinien zu Diagnostik, Therapie, Nachsorge,
Rehabilitation und Palliation onkologischer Erkrankungen [1, 6].

1999 wurden die ersten Handlungsempfehlungen zur Diagnostik und Thera-
pie des Endometriumkarzinoms von Experten der Arbeitsgemeinschaft
Gynikologische Onkologie (AGO) in der DKG publiziert (S1-Leitlinie, Teil-
nehmer s. Anhang). Leitlinien haben die Aufgabe, das aktuelle Wissen zu spe-
ziellen Versorgungsproblemen explizit darzulegen, unter methodischen und
klinischen Aspekten zu bewerten, gegensétzliche Standpunkte zu kldren und
unter Abwigung von Nutzen und Schaden das derzeitige Vorgehen der Wahl
zu definieren [2]. Deshalb ist es notwendig, dass Leitlinien kontinuierlich auf
Giiltigkeit gepriift und aktualisiert werden. Die S1-Leitlinie wurde daher
mehrfach, zuletzt 2006 aktualisiert.

Interdisziplindre Zusammenarbeit ist eine Maxime qualitativ hochwertiger
Versorgung in der Onkologie. Dies sollte bei der Festlegung von Versorgungs-
empfehlungen beachtet werden. Zwischen Oktober 2007 und Januar 2008
erfolgte daher die Aktualisierung der Leitlinie mit strukturierter Konsensfin-
dung durch eine interdisziplindr und fiir den Anwenderkreis représentativ
zusammengesetzte Expertengruppe (S2-Leitlinie, Teilnehmer s. II) [2]. Das
methodische Vorgehen folgte dem in der Arbeitsanweisung zur Erstellung
interdisziplinirer, konsensusbasierter Leitlinien der DKG beschriebenen Ver-
fahren [3].

Ziele der S2-Leitlinie sind die:

—  Unterstiitzung von Arzten und betroffenen Frauen bei medizinischen
Entscheidungen durch formal konsentierte Empfehlungen

— Schaffung einer Grundlage fiir inhaltlich gezielte arztliche Aus-, Fort- und
Weiterbildungsmaf3nahmen

— Verbesserung der Versorgung

Die Empfehlungen der Leitlinie richten sich an alle Arzte und Angehorigen
von Berufsgruppen, die mit der Versorgung von Patientinnen mit Gebdrmut-
terkorperkrebs befasst sind, vor allem an Gynékologen, Radioonkologen,
Hiamatoonkologen, Psychoonkologen und Pflegekréfte. Sie richtet sich ferner
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an alle an Gebdrmutterkorperkrebs erkrankten Frauen sowie deren Angeho-
rige. Der Anwendungsbereich der Leitlinie umfasst den ambulanten und sta-
tiondren Versorgungssektor.

II Zusammensetzung der Leitliniengruppe

Die Koordinatoren wurden von AGO und DKG beauftragt. Diese beriefen
die Leitliniengruppe ein und beauftragten Projektmanagement und Modera-
tion des Konsensusverfahrens.

Leitlinienkoordination: Prof. Dr. G. Emons (Gottingen), AGO
Prof. Dr. R. Kimmig (Essen), DGGG

Leitlinienkoordination
AGO/DKG/DGGG: Prof. Dr. M. W. Beckmann (Erlangen)

Projektmanagement: Dipl.-Ing. Anita Prescher (Berlin), DKG

Moderation des
Konsensusverfahrens: PD Dr. Ina Kopp (Marburg), AWMF

Bei der Formierung der Leitliniengruppe wurde beachtet, représentative Ver-
treter aller fiir das Leitlinienthema relevanten Fachgruppen und der von der
Leitlinie betroffenen Patientinnen aufzunehmen. Dazu wurden die unten auf-
gefiihrten Arbeitsgemeinschaften der DKG, die wissenschaftlichen Medizini-
schen Fachgesellschaften und Patienten-Selbsthilfegruppen von den Koordi-
natoren angeschrieben mit der Bitte, offizielle Vertreter fiir die Erstellung der
Leitlinie zu benennen. Dabei wurden Vorschldge vom Leitlinienkoordinator
gemacht. Den Gruppen stand es frei, diese anzunehmen oder eigene Personen
zu benennen.

Die Leitliniengruppe wurde daraufhin wie folgt zusammengesetzt:

Fachgesellschaft/Organisation Vertreter

Arbeitsgemeinschaft fiir Psychoonkologie (PSO) Prof. Dr. J. Weis
Frau Dr. M. Keller

Arbeitsgemeinschaft Gynikologische Onkologie (AGO) Prof. Dr. G. Emons
Prof. Dr. M. W. Beckmann

Arbeitsgemeinschaft Radiologische Onkologie (ARO) Frau PD Dr. G. Hinsgen
Deutsche Gesellschaft fiir Radioonkologie (DEGRO) Prof. Dr. W. Harms
Arbeitsgemeinschaft Rehabilitation, Nachsorge und Prof. Dr. R. Schrock

Sozialmedizin (ARNS)
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Fortsetzung
Arbeitskreis SupportivmaBnahmen (ASO) Frau Prof. Dr. P. Feyer
Frau Dr. K. Jordan
Berufsverband der Frauenérzte e.V. Dr. K. Konig
Deutsche Gesellschaft fiir Gynédkologie und Prof. Dr. P. Mallmann
Geburtshilfe (DGGG) Prof. Dr. R. Kimmig
Arbeitsgemeinschaft onkologische Pathologie (AOP) Prof. Dr. D. Schmidt
Deutsche Gesellschaft fiir Pathologie (DGP) Prof. Dr. L.-C. Horn
Deutsche Rontgengesellschaft (DRG) Prof. Dr. B. Hamm
Frauenselbsthilfe nach Krebs e. V. Frau B. Reckers
Konferenz onkologischer Kranken- und Frau K. Paradis

Kinderkrankenpflege (KOK)

III Konsensusverfahren
Vorbereitung

Die Inhalte der S1-Leitlinie , Endometriumkarzinom®, Version 2006, der
Arbeitsgemeinschaft Gynikologische Onkologie (AGO) der DKG (Mitglie-
der der Arbeitsgruppe sieche Anhang) wurden von den Koordinatoren unter
Beriicksichtigung der neueren wissenschaftlichen Entwicklungen und Litera-
tur liberarbeitet. Zur Vorbereitung des Abstimmungsprozesses im formalen
Konsensusverfahren wurden 31 Kernaussagen bzw. Schliisselempfehlungen
formuliert und im Entwurf hervorgehoben. Diese reprédsentieren in erster
Linie die wesentlichen Entscheidungspunkte im logischen Fluss des Versor-
gungsprozesses, die durch die formale Erstellung klinischer Algorithmen iden-
tifiziert wurden, aber auch MaBnahmen, die als obsolet angesehen werden,
sowie Stellungnahmen zur Patientenaufklarung.

Dieser Entwurf diente als Grundlage fiir das Konsensusverfahren (NGP,s. u.)
und wurde 4 Wochen vor der Sitzung an alle Mitglieder der Leitliniengruppe
versandt.

Der Entwicklungsprozess von konsensusbasierten Leitlinien (S2k-Leitlinien)
sieht keine systematische Aufbereitung der Evidenz, aber eine Diskussion und
kritische Wiirdigung der Literatur durch die Mitglieder der Leitliniengruppe
vor. Die Literatur, die im Leitlinienentwurf genannt und/oder wihrend des
Konsensusverfahrens aufgefiihrt oder diskutiert wird, muss daher der gesam-
ten Leitliniengruppe bekannt sein. Daher wurde die Leitliniengruppe gebe-
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ten, zusammen mit dem Textentwurf auch zusitzliche relevante Literatur aus
dem jeweiligen Fachgebiet zu sichten und fiir die Sitzung aufzubereiten.

Nominaler Gruppenprozess

Am 14.01.08 fand in Berlin unter Moderation von Frau PD Dr. I. Kopp
(AWMF) der Abstimmungsprozess iiber die Kernaussagen bzw. Schliissel-
empfehlungen der Leitlinie in Form eines Nominalen Gruppenprozess (NGP)
nach Delbecq [4] statt.

Der Nominale Gruppenprozess wurde wie folgt durchgefiihrt:

— Einfithrung:
— zum geplanten Vorgehen beim nominalen Gruppenprozess durch die
Moderatorin
— in die Inhalte der Leitlinie durch die Koordinatoren mit anschlieBen-
der Diskussion
- Stillarbeitsphase: Notiz von Kommentaren, Anderungsvorschligen mit
begriindeter Literaturangabe durch die Teilnehmer
— Registrierung der Kommentare im Einzel-Umlaufverfahren per Beamer-
projektion durch den Moderator
— Reihendiskussion (nur zur Klarstellung und Begriindung, ohne Debatte)
— Vorherabstimmung aller urspriinglichen und alternativen Formulierun-
gen durch die Teilnehmer
— Diskussion/Debatte der Formulierungen, fiir die zunéchst kein Konsens
erzielt wurde
— endgiiltige Abstimmung

Der gesamte Abstimmungsprozess mit allen inhaltlichen Beitrdgen sowie die
Abstimmungsergebnisse und die Bewertung der Stirke des Konsens, ein-
schlieBlich der Bereiche, in denen kein Konsens erzielt wurde, wurde von
Dipl.-Ing. A. Prescher (DKG) protokolliert. Die Stirke des Konsens wurde
wie folgt definiert:

Starker Konsens > 95% der Teilnehmer
Konsens >75%-95% der Teilnehmer
Mehrheitliche Zustimmung >50-75% der Teilnehmer
Kein Konsens < 50% der Teilnehmer

Waihrend der Sitzung hatten die Teilnehmer dariiber hinaus Gelegenheit, Vor-
schldge zur Konkretisierung und Ergidnzung des ausfiihrlichen Leitlinientexts
einzubringen. Diese wurden informell konsentiert.
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Formulierung und Graduierung der Schliisselempfehlungen
im Konsensusverfahren

Bei der Formulierung der Empfehlungen wurde sprachlich, wenn immer mog-

lich, nach drei unterschiedlichen Qualitdten unterschieden:

— ,soll/soll nicht* entsprechend einer starken Empfehlung fiir/gegen eine
Intervention

— ,.sollte/sollte nicht“ entsprechend einer Empfehlung fiir/gegen eine Inter-
vention

— kann“ entsprechend einer Handlungsoption mit Unsicherheit

Diese Formulierungen beriicksichtigen die Qualitdt der den Empfehlungen
zugrunde liegenden Quellen bzw. Studien. Einer starken Empfehlung fiir eine
therapeutische Intervention liegt demnach in der Regel mindestens eine gute
randomisierte kontrollierte Studie (RCT) zugrunde. Die Formulierungen
beriicksichtigen aber auch die Relevanz der Studienzielgrof3en, die Konsistenz
und Stirke der Effekte sowie die Ubertragbarkeit der Studienergebnisse auf
die Patientenzielgruppe im Alltag. Deshalb kann es in begriindeten Einzelfil-
len zu einer Abweichung von diesem Prinzip kommen [5]. Die Grundlagen
und Kriterien der Graduierung von Empfehlungen wurden zu Beginn des
Konsensusverfahrens diskutiert.

Abschlieflende Konsentierung der Leitlinie durch die Leitliniengruppe

Anderungen und Erginzungen der Leitlinie aufgrund der Abstimmungser-
gebnisse des nominalen Gruppenprozesses wurden von den Leitlinienkoordi-
natoren vorgenommen. Diese iiberarbeitete Version wurde allen Mitgliedern
der Leitliniengruppe zur endgiiltigen Kommentierung und Verabschiedung
schriftlich zugesandt.

IV Publikation

Die Freigabe zur Publikation erfolgte nach Verabschiedung der Leitlinie
durch den Vorstand der Deutschen Krebsgesellschaft und der Deutschen
Gesellschaft fiir Gynédkologie und Geburtshilfe.

Die Publikation der S2k-Leitlinie erfolgt in elektronischer und gedruckter
Form. Uber die Internet-Portale der AWMF (www.awmf-leitlinien.de) und
der Deutschen Krebsgesellschaft (www.krebsgesellschaft.de) ist sie zugidng-
lich.
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Anwendungshinweis

Bei dieser Leitlinie handelt es sich — ebenso wie bei jeder anderen medizini-
schen Leitlinie — explizit nicht um eine Richtlinie im Sinne einer Regelung des
Handelns oder Unterlassens, die von einer rechtlich legitimierten Institution
konsentiert, schriftlich fixiert und veroffentlicht wurde, fiir den Rechtsraum
dieser Institution verbindlich ist und deren Nichtbeachtung definierte Sank-
tionen nach sich zieht.

Finanzierung/Redaktionelle Unabhdngigkeit

Die Aktualisierung der Leitlinie wurde ausschlieBlich aus Mitteln von AGO
und DKG finanziert. Alle Teilnehmer der Leitliniengruppe haben mogliche
Interessenskonflikte schriftlich dargelegt (Formblatt). Die Erkldrungen liegen
dem Leitlinienkoordinator vor.

Aktualisierungsverfahren

Die Leitlinie ist bis Mitte 2010 giiltig. Eine Uberpriifung des Aktualisierungs-
bedarfs erfolgt kontinuierlich. Dazu werden die Leitlinienkoordinatoren jéhr-
lich von der DKG schriftlich befragt. Bei Notwendigkeit kann das Aktualisie-
rungsverfahren friither eingeleitet werden.
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VI Anhang
Mitglieder der Arbeitsgruppe der S 1-Leitlinie
Koordinator: Prof. Dr. Emons, G6ttingen

Redaktionskollegium: Prof. Dr. M. W. Beckmann, Erlangen; Dr. Boing, Essen;
Prof. Dr. Dr. Ebert, Berlin; Frau PD Dr. Héansgen, Halle; Prof. Dr. Harms,
Basel; Prof. Dr. Horn, Leipzig; Prof. Dr. Kolbl, Mainz; Dr. Steiner, Mainz; Prof.
Dr. Ulrich, Diisseldorf

Kommission Uterus: PD Dr. Ackermann, Darmstadt; Prof. Dr. Hillemanns,
Hannover; Prof. Dr. Hockel, Leipzig; Prof. Dr. Kimmig, Essen; Prof. Dr. Kleine,
Freiburg; PD Dr. Kohler, Berlin; Prof. Dr. Lampe, Leverkusen; Prof. Dr. Lich-
tenegger, Berlin; Prof. Dr. Loening, Hamburg; Prof. Dr. Mallmann, Koln; PD
Dr. Pilch, Leipzig; Dr. Rudlowski, Bonn; Prof. Dr. Runnebaum, Jena; Prof. Dr.
Schmidt, Mannheim; Prof. Dr. Schneider, Berlin; Prof. Dr. Schniirch, Neuss;
Prof. Dr. Sommer, Miinchen; Dr. Strau3, Halle; Prof. Dr. Strnad, Erlangen;
Frau Dr. Weidner, Tiibingen
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