DFP - Literaturstudium

Vvixkarzinom

.

- Das Zervixkarzinom ist die vierthaufigste gyndkologische
ebserkrankung in Osterreich. In Landern mit gut etablierten

Screeningprogrammen konnte dadurch die Anzahl der
- Neuerkrankungen um circa 75 Prozent reduziert werden.
- Bei pramenopausalen Frauen mit Kinderwunsch kann eine
- fertilitatserhaltende Therapie in Erwagung gezogen werden.
Von Paul Sevelda et al.*

Aktuelle Entwicklungen

Im Jahr 2011 wurde in Osterreich bei
insgesamt 392 Frauen die Diagnose ,Zer-
vixkarzinom* gestellt; 153 Frauen starben
daran. Global gesehen ist das Zervixkar-
zinom wesentlich haufiger. Knapp 90
Prozent aller Zervixkarzinome treten in
Entwicklungslandern, wo es keine Friher-
kennungsprogramme gibt, auf. So ist in
Indien in der weiblichen Bevolkerung bis
vor kurzem die Zahl der Neuerkrankungen
an Zervixkarzinomen hoher als der an
Mammakarzinomen. Das mittlere Alter
zum Zeitpunkt der Diagnose der Erkran-
kung betragt etwa 48 Jahre.

Eine Infektion mit humanen Papillo-
ma-Viren (HPV) kann bei fast allen Zervix-
karzinomen nachgewiesen werden. Dem
deutschen Arzt Harald zur Hausen wurde
flr seine wissenschaftlichen Entdeckungen
auf diesem Gebiet im Jahr 2008 der No-
belpreis fur Physiologie oder Medizin zu-
erkannt. Etwa 80 Prozent aller Frauen
machen im Lauf ihres Lebens eine HPV-
Infektion durch; diese verlauft jedoch in
75 Prozent der Falle subklinisch — also
ohne Entstehung einer Cervikalen Intra-
epithelialen Neoplasie (CIN) oder eines
Karzinoms. Erst eine Uber mehrere
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state of the art

Monate beziehungsweise Jahre persis-
tierende Infektion mit einem der ,Hoch-
risiko“ (high-risk)-HPV-Stamme stellt den
wichtigsten Risikofaktor und die Voraus-
setzung fur die Entwicklung einer Prakan-
zerose (Cervikale intraepitheliale Neo-
plasie = CIN) beziehungsweise eines Zer-
vixkarzinoms dar. In mehr als 70 Prozent
fuhren die Virusstamme 16 und 18 zu
CIN und Karzinomen.

Vor einigen Jahren gelang die Ent-
wicklung von HPV-Impfstoffen, die ge-
gen bestimmte Typen der sexuell Uber-
tragbaren HPV schitzen und somit der
Krebspravention dienen. Die Effektivitat
und Sicherheit von mehreren Impfstoffen
konnte nachgewiesen werden, was
schliefllich zur Zulassung fuhrte. Durch
einen flachendeckenden Einsatz der HPV-
Impfstoffe konnte in Zukunft ein Grofiteil
aller Zervixkarzinome und deren Vorstufen
verhindert werden. Auflerdem koénnte das
Auftreten von anderen HPV-assoziierten
Krebsvorstufen (neben der Reduktion von
invasiven Zervixkarzinomen fuahrt die HPV-
Impfung auch zu einer Reduktion von gut-
artigen Lasionen der Vulva wie Condyloma
accuminata, prainvasiver Lasionen der
Vulva, Vagina und von Karzinomen (Vulva-,
Vaginal-, Analkarzinom und oropharynge-
ale Karzinome) verhindert werden.

Die chirurgische Therapie des Zer-
vixkarzinoms hat ihren historischen Ur-
sprung in Osterreich genommen. Die
radikale Hysterektomie mit Entfernung
der Beckenlymphknoten wurde erstmals
durch Univ. Prof. Ernst Wertheim — spéter
Leiter der Il. Wiener Frauenklinik — 1898
durchgefihrt und nach ihm benannt. Die
damals beschriebenen Operationskon-
zepte wurden in den letzten Jahrzehnten
zunehmend weiterentwickelt. Neben mi-
nimal-invasiven Operationszugangen (La-
paroskopie) wurden Nerven-schonende
Operationstechniken entwickelt. Da es

sich bei Patientinnen mit Zervixkarzinom
haufig um junge Frauen mit bestehen-
dem Kinderwunsch handelt, wurden in
den letzten Jahren fertilitdtserhaltende
Therapiekonzepte in die Behandlung von
Frauen mit Zervixkarzinom integriert. Seit
kurzem findet auch das Sentinel- (Wach-
terlymphknoten) Konzept Anwendung in
der operativen Therapie des Zervixkarzi-
noms. Durch die 3D-gestltzte, personali-
sierte Strahlentherapie, die in den letzten
Jahren standardisiert wurde, kann heut-
zutage auch bei lokal fortgeschrittenen
Tumoren eine ausgezeichnete lokale Kon-
trolle mit optimiertem Nebenwirkungspro-
fil erzielt werden.

Krankheitsbilder

Bei etwa 70 Prozent aller Zervixkarzi-
nome handelt es sich um Plattenepithel-
karzinome, seltener um Adenokarzinome.
Die Stadieneinteilung (Staging) des Zer-
vixkarzinoms erfolgt klinisch — nicht pa-
thologisch — unter Verwendung der FIGO
(International Federation of Gynecology
and Obstetrics)-Stadieneinteilung (Tab.
1). Zum Zeitpunkt der Diagnose sind die
Tumore in etwa 38 Prozent auf die Zer-
vix uteri beschrankt (Stadium I), in 32
Prozent mit Ausbreitung auf die bindege-
webigen Strukturen zwischen Zervix uteri
und der seitlichen Beckenwand (Parame-
trien) oder den zwei proximalen Dritteln
der Vagina (Stadium 1), in 26 Prozent
mit Ausbreitung in das distale Drittel der
Vagina oder an die seitliche Beckenwand
(Stadium IIl) und in etwa vier Prozent aller
Falle mit vorhandener Infiltration von Bla-
se oder Rektum beziehungsweise Fernme-
tastasen (Stadium IV). Die Prognose des
Zervixkarzinoms ist stark vom Tumorstadi-
um abhangig. Im FIGO-Stadium | zeigen
sich Fiinf-Jahres-Uberlebensraten von 90
Prozent; bei lokal fortgeschrittenem Zer-
vixkarzinom FIGO Il und Il sinkt das Funf-
Jahres-Uberleben auf 56 Prozent und bei

FIGO IV auf 16 Prozent. Das Risiko flir das
Vorliegen von Lymphknotenmetastasen im
Bereich der Beckengefafie und der groen
Bauchgefae (Aorta, Vena cava) steigt
mit zunehmendem Tumorstadium (Tab.
2). Der Lymphknotenstatus stellt neben
dem Tumorstadium den wichtigsten Pro-
gnoseparameter dar.

Wichtigste Symptome

Bei Zervixkarzinomen in einem frihen
Tumorstadium — lokalisiert auf den Ge-
barmutterhals — treten in vielen Fallen
keine Symptome auf. In diesen Fallen er-
folgt die Diagnose haufig im Rahmen des
Zervixkarzinom-Screenings. Bei  symp-
tomatischen Patientinnen werden typi-
scherweise unspezifische Beschwerden
wie Hypermenorrhoe, postkoitale Blu-
tungen oder vaginaler Ausfluss beobachtet.
Symptome von fortgeschrittenen Tumoren
werden durch OrganUberschreitung in die
Parametrien oder die Beckenwand und
benachbarte Organe (Harnblase, Darm,
Knochen) verursacht. So kann es in fort-
geschrittenen Tumorstadien zu Lumbal-
gie, Beckenschmerzen oder Lymphstau
im Bereich der unteren Extremitaten kom-
men. Urogenitale Symptome wie Harn-
beschwerden, Hamaturie oder Hydrone-
phrose bis hin zu Niereninsuffizienz kon-
nen bei Infiltration von Harnblase oder
Kompression der Ureteren beobachtet
werden. Ebenso kdnnen durch Tumorinfil-
tration vesiko-vaginale oder rekto-vaginale
Fisteln entstehen.

Zervixkarzinom-
Friherkennung

Seit der Implementierung des Zervix-
karzinom-Screenings vor etwa 50 Jahren
konnte eine stetige Abnahme der An-
zahl der Neuerkrankungen beobachtet
werden. In Landern mit gut etablierten
Screeningprogrammen konnte dadurch
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» FIGO-Stadieneinteilung

FIGO Beschreibung
| Tumor auf Uterus beschrankt
la Exklusiv mikroskopisch diagnostiziertes Karzinom mit horizontaler

Ausdehnung < 7mm

lal Stromainvasion < 3mm

a2 Stromainvasion 3.1 — 5 mm

Ib jedes Klinisch diagnostizierte Karzinom oder jedes mikroskopisch

diagnostizierte Karzinom grofier als la2

Ibl Tumor £ 4 cm

1b2 Tumor > 4 cm

I Tumorausdehnung jenseits des Uterus

lla Tumorausdehnung auf die proximalen zwei Drittel der Vagina

llal  Tumor <4 cm

lla2  Tumor > 4 cm

IIb Tumorausdehnung in das Parametrium ohne die Beckenwand zu erreichen

1]l Tumorausdehnung bis an die Beckenwand oder in das distale Vaginaldrittel

Ila Tumorausdehnung in das distale Vaginaldrittel

Illb Tumorausbreitung bis an die Beckenwand und/ oder Hydronephrose/stumme Niere

vV Tumorinfiltration der Beckenorgane und Fernmetastasen

IVa Tumorausdehnung in Blasen- und/oder Rektummukosa

IVb Fernmetastasen

M| die Anzahl der Neuerkrankungen um cir-

ca 75 Prozent reduziert werden. In den
letzten Jahrzehnten wurde in Osterreich
eine Reduktion der Neuerkrankungen
um weitere 21 Prozent dokumentiert.
Derzeit wird in Osterreich Frauen ab dem
Alter von 20 Jahren die jahrliche Durch-
fuhrung einer gynakologischen Vorsorge-
untersuchung empfohlen. Diese inklu-
diert die Abnahme eines Krebsabstrichs
(PAP-Abstrich) des Gebarmutterhalses.
Ziel des PAP-Abstrichs ist es, Vorstufen
des Zervixkarzinoms (CIN) frihzeitig vor
dem Auftreten eines invasiven Karzinoms
zu erkennen. Dafur werden Zellen der
Transformationszone der Portio mittels
einer Abnahmeburste entnommen.

Die Transformationszone befindet sich
im Bereich des dufleren Muttermunds der
Zewix uteri, wo sich der Ubergang von
unverhorntem Plattenepithel der Vagina
zum Zylinderepithel des Zervikalkanals
befindet. Diese Region gilt als Pradilekti-
onsstelle fur HPV-Infektionen, die hier die
CIN und schlielich invasive Karzinome
verursachen konnen. Die gewonnenen
Zellen werden auf einem Objekttrager
ausgestrichen, fixiert und anschliefiend
unter dem Mikroskop analysiert. Im an-
glo-amerikanischen Raum wird derzeit zur
Beurteilung von zytologischen Préparaten
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Tab. 1

die Bethesda-Klassifikation herangezo-
gen. Im Gegensatz dazu wird im deutsch-
sprachigen Raum die Munchner Nomen-
klatur Il fUr die Bezeichnung auffalliger
PAP-Abstriche verwendet. In Osterreich
wird eine vereinfachte Nomenklatur ohne
weitere Differenzierung der Gruppen Il, IV
und V eingesetzt. Die PAP-Gruppen | und
Il gelten als unauffallig, wohingegen eine
zytologische Beurteilung ab PAP Il als
auffallig klassifiziert wird.

Auffallige Krebsabstriche gelten als
hinweisend fur das Vorhandensein von
CIN oder invasiven Karzinomen. Jeder
auffallige Krebsabstrich sollte weiter dia-
gnostisch abgeklart werden. Daflr wird
der PAP-Abstrich wiederholt, gegebenen-
falls durch eine HPV-Bestimmung er-
ganzt und anschliefend eine Kolposkopie
durchgefuhrt. Dabei wird die Portio der
Zervix uteri mit dem Kolposkop (einer
VergroBRerungsoptik) betrachtet. Anschlie-
Bend wird eine gezielte Biopsie von allen
suspekten Arealen der Portio genommen.
Durch die Gewebeanalyse kann schlief3-
lich eine histologische Diagnose erlangt
werden. Die histologische Diagnose stellt
die Basis fur die weitere Therapiepla-
nung der CIN dar (Abb. 2). Obwohl das
PAP-Screening eines der erfolgreichsten
Friherkennungsmodelle in der Medizin

darstellt, gibt es dennoch einige Limita-
tionen (niedrige Sensitivitat, begrenzte
Reproduzierbarkeit, etc.). Daher gewinnt
der Nachweis von HPV-DNA mittels PCR-
Untersuchung zunehmend an Bedeutung.
In Osterreich wird der HPV-Test derzeit in
der Abklarung von auffalligen PAP-Abstri-
chen (zum Beispiel PAP Ill) herangezogen
und hat einen guten pradiktiven Wert im
Rahmen der Nachsorge nach CIN-Thera-
pie. Aufgrund der hohen Sensitivitat des
HPV-Tests und inshesondere dem hohen
negativen Vorhersagewert eignet sich der
HPV-Test jedoch auch sehr gut flr das
Zervixkarzinom-Screening. Daher  wur-
de ein derzeit in der Routine haufig ver-
wendeter HPV-Test von der US-amerika-
nischen Gesundheitsbehorde kurzlich fur
das Zervixkarzinom-Screening zugelassen.
In Zukunft wird dieser Test voraussichtlich
auch im deutschsprachigen Raum einen
Stellenwert beim primaren Zervixkarzinom-
Screening einnehmen.

HPV-Impf-
programm 2014

Infektionen mit high-risk HPV-Stadm-
men gelten als anerkannte Voraussetzung
far die Entstehung von CIN und Zervixkar-
zinomen. Global liegt die Pravalenz von
HPV-Infektionen bei etwa zehn Prozent al-
ler Frauen. Junge Frauen sind haufiger infi-
zZiert als altere Frauen. Bei Frauen unter 25
Jahren liegt die Pravalenz sogar bei etwa
20 Prozent. Derzeit sind in Osterreich zwei
HPV-Impfstoffe zugelassen und erhaltlich:
der Vierfachimpfstoff Gardasil® gegen die
HPV-Stamme 6, 11, 16 und 18 schitzt
auch vor gutartigen Genitalwarzen sowie
der Zweifachimpfstoff Cervarix®, der nur
gegen HPV 16 und 18 schutzt.

In Osterreich gibt es seit 2014 ein
kostenloses Schulimpfprogramm far alle
Buben und Madchen zwischen dem neun-
ten und zwdlften Geburtstag beziehungs-
weise in der vierten Klasse Volksschule
far die Vierfachimpfung gegen die HPV-
Stamme 6, 11, 16 und 18. Zwischen

dem zwolften und 15. Lebensjahr ist die MM



M HPV-Impfung zu einem stark verglinstigten

Preis erhaltlich. In dieser Altersgruppe be-
steht die Impfung aus zwei sc-Injektionen
in einem Abstand von sechs Monaten.
Nahere Informationen zur HPV-Impfung
kdnnen kostenlos unter www.krebshilfe.net
angefordert werden.

Diagnose

Die Diagnose des Zervixkarzinoms
erfolgt histologisch mittels Kolposkopie-
gezielter Biopsie. Zum Zeitpunkt der Dia-
gnose wird das klinische Staging durchge-
fahrt, um eine adaquate Therapieplanung
zu gewahrleisten. Einen zentralen Stellen-
wert im Rahmen des klinischen Stagings
stellt die gynakologische Untersuchung
dar. Im Rahmen der Speculum-Untersu-
chung wird die lokale Tumorausdehnung
mittels Kolposkopie beurteilt.

Die Tumorgrofle sowie die makrosko-
pischen Tumorgrenzen werden erfasst
und die Ausdehnung auf die Fornices
der Vagina dokumentiert. Im Anschluss
daran wird eine bimanuelle vaginale und
anschliefend rektale Tastuntersuchung
durchgefiihrt. Diese dient insbesondere
der Evaluation eines moglichen Befalls
der Parametrien. Zusatzliche Untersu-
chungen, die Einfluss auf das Tumorsta-
ging haben, sind ein Nierenultraschall bei
Verdacht auf Ureterkompression mit kon-
sekutiver Hydronephrose und ein Lungen-
rontgen zum Ausschluss von pulmonalen
Metastasen. Bei klinischem Verdacht
auf lokale Ausbreitung mit Infiltration der
Nachbarorgane kann gegebenenfalls eine
Zystoskopie beziehungsweise eine Rek-

Risiko fur Lymphknoten-
metastasen

Tumorstadium Rate an positiven

(FIGO) Lymphknoten
A1 0,4%
1A2 2,1%
1B 24%
1A 39%
1B 52%
Tab. 2
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toskopie zum Ausschluss des Befalls der
Harnblase oder des Rektums notwendig
sein. Aus den Informationen der gynakolo-
gischen Untersuchung und der Zusatzun-
tersuchungen lasst sich Ublicherweise die
Stadieneinteilung treffen (Tab. 1). Haufig
wird pratherapeutisch zusatzlich ein MRT
des kleinen Beckens durchgefuhrt, um
die GréRenausdehnung des Tumors und
eine allfallige OrganUberschreitung dar-
zustellen. In den meisten onkologischen
Schwerpunktspitalern wird auerdem ein
CT oder eine Positronen-Emissions-Com-
puter-Tomographie  durchgefuhrt, um
den Lymphknoten-Status beurteilen zu
kdnnen. In der aktuellen deutschen S3-
Leitlinie wurden diese bildgebenden Ver-
fahren explizit erwdhnt und sollen auch
Eingang in das Tumorstaging finden, da
dies die klinische Realitat besser wider-
spiegelt.

Therapie

Die Therapie der frihen Zervixkarzi-
nom-Stadien stellt Gblicherweise eine chi-
rurgische Therapie dar. Liegt eine Organ-
Uberschreitung vor, wird Ublicherweise
eine primare kombinierte Strahlenthera-
pie mit Cisplatin-haltiger Chemotherapie
durchgefuhrt. Vor Therapiebeginn sollte
basierend auf dem Tumorstadium und et-
waigen Risikofaktoren eine Therapiemo-
dalitat gewahlt werden. Eine multimodale
Therapie (Operation plus Strahlentherapie
oder plus Radiochemotherapie) sollte auf-
grund des ungunstigen Nebenwirkungs-
profils bei fehlendem onkologischem Nut-
zen vermieden werden (Abb. 1).

Operative Therapie

Mikroinvasive Karzinome

Die operative Therapie des mikro-
invasiven Karzinoms besteht — wie die
Therapie der CIN — aus einer Konisation.
Hier wird ein kegelférmiger Gewebean-
teil (Konus) der Zervix uteri reseziert.
Ublicherweise wird die Schlingenre-
sektionstechnik verwendet, die gegen-
Uber alteren Methoden wie zum Beispiel
Messerkonisation eine niedrigere peri-

operative Komplikationsrate aufweist.
Wird der Tumor durch die Konisation in
toto reseziert, reicht — bei bestehen-
dem Kinderwunsch — die Konisation als
Therapie aus. Bei einem Zervixkarzinom
FIGO IA1 mit LymphgefaReinbruch bezie-
hungsweise bei FIGO IA2 sollte dartuber
hinaus eine pelvine Lymphadenektomie
durchgefuhrt werden. Dabei erfolgt die
Entfernung des Binde- und Fettgewebes
einschliefllich der Lymphbahnen und Be-
cken-Lymphknoten beidseits im Verlauf
der Arteria et Vena iliaca communis, Ar-
teria et Vena iliaca externa sowie Arteria
et Vena iliaca interna.

Wertheim‘sche Radikaloperation

Die Wertheim-Meigs-Operation wird
ab Stadium IB1 des Zervixkarzinoms
eingesetzt. Es handelt sich um eine
komplexe onkologische Operation mit
folgenden Mafinahmen: radikale Hyster-
ektomie mit Resektion der Parametrien
unter Mitnahme einer Scheidenman-
schette. Bei postmenopausalen Frauen
oder Adenokarzinomen wird zusatzlich
eine bilaterale Adnexexstirpation durch-
geflhrt. Je nach Radikalitat der Resek-
tion werden die Operationstechniken
Piver II-1ll unterschieden. Im Rahmen der
Operation wird Ublicherweise direkt vor
der radikalen Hysterektomie eine pelvine
Lymphadenektomie durchgefuhrt. Findet
sich dabei ein befallener Lymphknoten,
wird die Operation ohne DurchfUhrung
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Abfluss in die pelvinen Lymphknotenregi-
onen besteht und es kaum zu Skip-Me-
tastasen kommen durfte. Daher gibt es
viele Studien — jedoch meistens single-
center-Berichte mit limitierter Fallzahl —,
die eine Sensitivitat fur Lymphknotenme-
tastasen von circa 93 Prozent ausweisen.
Bei Tumoren unter zwei Zentimeter stei-
gen die Identifikationsrate eines Sentinel-

Stadiengerechte Therapie

Lymphknotens und die Sensitivitat weiter
an. Dennoch bedarf es — so wie bei allen
Sentinel-Lymphknoten-Verfahren — einer
gewissen Lernkurve und Fallzahl. Insge-
samt erscheint das Sentinel-Lymphkno-
ten-Konzept beim Zervixkarzinom somit
sehr vielversprechend; es befindet sich
aber immer noch in der experimentellen
Phase.

Stadium
(FIGO-Klassifikation)

Primartherapie

4]

FIGO IA1 * Konisation oder simple Hysterektomie
. d * Bei Lymphgefafinvasion zuséatzlich pelvine
der radikalen Hysterektomie beendet Lymphadenektomie (Gefrierschnittuntersuchung)
und die Patientin erhalt eine primare * Paraortale Lymphadenektomie bei positiven
kombinierte Radio-Chemotherapie. Nur pelvinen Lymphknoten (LKN)
wenn die pelvinen Lymphknoten tumor-
frei sind, wird die radikale Hysterektomie FIGO 1A2 * Simple Hysterektomie oder simple Trachelektomie
durchgeflhrt. ¢ Bei Fertilitatswunsch eventuell Observation
nach Konisation (wenn Resektionsrander frei)
Lymphknotenstatus * Pelvine Lymphadenektomie (Gefrierschnittuntersuchung)
* Paraortale Lymphadenektomie bei positiven pelvinen LKN

! Lymphk'n 0tenstatu§ l,St neben FIGO I1B1 * Pelvine Lymphadenektomie (Gefrierschnittuntersuchung)
dem Tumorstadium der wichtigste pro- ) S )

. ) * Paraortale Lymphadenektomie bei positiven pelvinen LKN
gnostische Parameter. Mit zunehmendem * Nerven-schonende radikale Hysterektomie oder
Tumorstadium steigt auch das Risiko flr Trachelektomie (Tumorgréfe < 2cm) bei negativen LKN
Lymphknotenmetastasen. Ab dem FIGO- * Kombinierte Tele- und Brachytherapie des kleinen Becken
Stadium A1 mit LymphgefaReinbrichen mit konkomitanter Cisplatin-haltiger Chemotherapie
beziehungsweise ab FIGO-Stadium |A2 * Erweitertes Bestrahlungsfeld bei positiven LKN
sollte eine pelvine Lymphadenektomie

Stadium

durchgeflihrt werden. Bei positiven pelvi-
nen Lymphknoten, radiologisch suspekten
para-aortalen Lymphknoten oder sus-
pekten para-aortalen Lymphknoten sollte
eine para-aortale Lymphadenektomie er-
folgen. In der klinischen Routine wird hau-
fig praoperativ eine PET-CT-Untersuchung
durchgeflihrt, um den Lymphknotenstatus
zu beurteilen. Der Lymphknotenstatus hat
jedoch keinen Einfluss auf die FIGO-Sta-
dieneinteilung.

(FIGO-Klassifikation) Primartherapie

Stadium IB2 und IIA * Pelvine Lymphadenektomie (Gefrierschnittuntersuchung)

e Paraortale Lymphadenektomie bei positiven pelvinen LKN

* Nerven-schonende radikale Hysterektomie

* bei negativen LKN

* Kombinierte Tele- und Brachytherapie des kleinen Becken
mit konkomitanter Cisplatin-haltiger Chemotherapie

* Erweitertes Bestrahlungsfeld bei positiven LKN

* Neoadjuvante Chemo-Irradiatio (grof3e Tumore)
gefolgt von radikaler Operation

Stadium 1IB bis VIA * Pelvine Lymphadenektomie (Gefrierschnittuntersuchung)

* Paraortale Lymphadenektomie bei positiven pelvinen LKN

* Kombinierte Tele- und Brachytherapie des kleinen Becken
mit konkomitanter Cisplatin-haltiger Chemotherapie

* Erweitertes Bestrahlungsfeld bei positiven LKN

Sentinel-
Lymphknoten-Konzept

Das  Sentinel-Lymphknoten-Konzept
durfte sich beim Zervixkarzinom sehr gut

anwenden lassen, da ein sehr homogener Abb. 1
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Leitlinie der OEGGG zur Therapie der zervikalen Dysplasie

» Fertilitatserhaltende

Therapieoptionen

Bei pramenopausalen Frauen mit Kin-
derwunsch kdénnen fertilitdtserhaltende
Therapieoptionen in Erwagung gezogen
werden:

Bei einem Zervixkarzinom FIGO 1ALl be-
ziehungsweise 1A2 besteht die Mdglichkeit
einer Konisation +/- pelviner Lymphadenek-
tomie. Bei Tumoren FIGO 1A2 und IB1 kann
eine radikale Trachelektomie inklusive pel-
viner Lymphadenektomie unter Erhalt des
Corpus uteri in Erwagung gezogen werden.
Im Rahmen dieser Operation wird Ublicher-
weise nach radikaler Resektion der Portio
uteri und der Parametrien eine Cerclage mit
einem nicht-resorbierbaren Fadenmaterial
angelegt, um im Falle einer Schwanger-
schaft eine Frihgeburt zu vermeiden.

Folgende Kriterien sollten bei geplanter
radikaler Trachelektomie erfullt sein:

Vorliegen eines histologisch verifi-
zierten Zervixkarzinoms (Adeno-, Adenos-
quamodses bzw. Plattenepithelkarzinom)
maximal FIGO-Stadium IB1 (idealerweise
Tumorgrée <2cm), vorhandener Kinder-
wunsch, kein klinischer Hinweis auf In-
fertilitdt, kein radiologischer Hinweis auf
Metastasen (CT, PET-CT) und Alter der
Patientin <45 Jahre.

Insbesondere bei einer TumorgréfRe un-
ter zwei Zentimeter zeigte sich die radika-
le Trachelektomie von der onkologischen
Sicherheit vergleichbar mit der radikalen
Hysterektomie. Nach radikaler Trachelek-
tomie zeigen sich Schwangerschaftsraten
von circa 88 Prozent und Lebendgebur-
tenraten Uber der 34. Schwangerschafts-
woche von 44 bis 66 Prozent.
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Minimal-invasive
Operationstechniken

Es gibt eine Vielzahl an operativen
Zugangsoptionen im Rahmen der chirur-
gischen Therapie des Zervixkarzinoms:
Laparotomie, vaginal mittels Schauta-
Technik, laparoskopisch oder Roboter-
assistiert laparoskopisch. Die bislang
eingeschrankte Datenlage zeigt, dass der
laparoskopische Zugangsweg eine langere
Operationszeit bedingt, jedoch den Vorteil
von weniger Blutverlust gegenlber der La-
parotomie bieten dirfte. Es fehlen jedoch
nach wie vor qualitativ hochwertige pros-
pektive Studien, die eine adaquate Radi-
kalitat und onkologische Sicherheit (re-
zidivfreies Uberleben, Gesamtiiberleben)
nach endoskopischer Operation belegen.
Zur individuellen Therapieplanung werden
in einigen Institutionen vor einer Strahlen-
therapie die para-aortalen und pelvinen
Lymphknoten reseziert. Dies kann mittels
laparoskopischer Technik erfolgen.

Strahlentherapie

Die Bestrahlung des fortgeschrittenen
Zervixkarzinoms setzt sich aus einer Be-
ckenbestrahlung (Teletherapie) und einer
Kontaktbestrahlung (Brachytherapie) zu-
sammen. Die kombinierte Chemo-Strah-
lentherapie ist auch im fortgeschrittenen
Stadium als potentiell kurativer Therapie-
ansatz zu sehen. Die Therapie dauert rund
finf Wochen; dabei wird konkomitant
wochentlich eine Chemotherapie mit
40mg/m?2  Cisplatin  verabreicht. Als
Grundlage fur die Teletherapie von Pati-
entinnen mit Zervixkarzinom dient heut-
zutage die  3D-CT-computergestutzte
Bestrahlungsplanung. Hierbei werden
bildgestitzt Zielvolumen (Tumor, Lymph-

Abb. 2

knotenregionen) und Risikoorgane (Blase,
Darm) definiert. Durch 3D-gestltzte Bra-
chytherapie ist durch die Integration der
CT oder MRT in den Prozess der Appli-
kation und der medizinisch-physika-
lischen Bestrahlungsplanung eine indivi-
duelle Anpassung der Dosisverteilung an
das Zielgebiet und an die umgebenden
Risikostrukturen moglich. Dadurch lasst
sich die Strahlentherapie individuell pla-
nen, eine ausgezeichnete (lokale) Tumor-
kontrolle erzielen und Therapie-assoziierte
Nebenwirkungen an den Risikoorganen,
die im Strahlenfeld liegen, reduzieren. Die
beschriebene ,Image-guided therapy“-
Technik wurde durch die Universitatsklinik
fur Strahlentherapie am AKH Wien maR-

geblich mitentwickelt und standardisiert. |44
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ragen:

1) Welcher HPV-Stamm ist am haufigsten mit dem invasiven
Zervixkarzinom vergesellschaftet? (eine Antwort richtig)
o HPVG6
o HPV 16
o HPV 18
o HPV 33

2) Welche Kinder in Osterreich werden kostenlos im Rahmen
des Kinder-Schulimpfprogramms gegen HPV 6, 11, 16 und 18
geimpft? (eine Antwort richtig)

o Alle Madchen zwischen dem neunten und zwélften Geburtstag

o Alle Madchen und Buben zwischen dem neunten

und zwdlften Geburtstag
0 Alle Madchen und Buben in der vierten Klasse Volksschule
o0 Alle Madchen und Buben zwischen dem neunten

und 15. Geburtstag

3) Ab welchem Alter sollen Frauen regelmaflig zum jahrlichen
Krebsabstrich gehen? (eine Antwort richtig)

0 Ab der Geschlechtsreife

o Ab dem 20. Lebensjahr

o Ab dem 18. Lebensjahr

o Ab dem Beginn der Menstruationsblutung

4) In welchem FIGO-Stadium ist die primare Chemo-Strahlen-
therapie die Therapie der Wahl beim invasiven Zervixkarzinom?
(eine Antwort richtig)

o0 Ab dem Stadium IA1

o Ab dem Stadium IIA

0 Ab dem Stadium llIB

o Ab dem Stadium IV

5) Welche Voraussetzungen sollten Frauen erfiillen, um eine
fertilitatserhaltende Operation in Erwagung ziehen zu kénnen?
(eine Antwort richtig)
o Im FIGO-Stadium IA2, Alter >50. Lebensjahr,
kein Kinderwunsch
o0 Im FIGO-Stadium IIB, Alter <40. Lebensjahr, Kinderwunsch
o Im FIGO-Stadium IA2, Alter <40. Lebensjahr, Kinderwunsch
o Im FIGO-Stadium IB1, Alter >45. Lebensjahr, kein
Kinderwunsch

6) Welche Therapie einer zervikalen Dysplasie ist laut Leitlinie
der Osterreichischen Gesellschaft fiir Gynakologie und Geburts-
hilfe korrekt? (eine Antwort richtig)

o Konisation der CIN |

o Zytologische Kontrolle der CIN Il

o Konisation der CIN llI

o0 Zytologische Kontrolle der CIN IlI
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