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I. Vorwort

Seit der ersten Erstellung der Leitlinie ,Diagnostik und Therapie der Endometriose” im
Jahr 2006 wurde die Leitlinie zunehmend erweitert und aktuellen Anforderungen ange-
passt. In der vorliegenden Version sind die wesentlichen Neuerungen die strukturierte
Konsensfindung durch ein reprasentatives Gremium von Mandatstragern und die syste-
matische Literaturanalyse.

Es wurden alle beteiligten Fachgesellschaften angeschrieben und um die Benennung
von Mandatstragern geben. Letztendlich konnten so 23 Fachgesellschaften inklusive
der Deutschen-, der Osterreichischen, der Schweizerischen und der Tschechischen Ge-
sellschaft fur Gynakologie und Geburtshilfe zusammen mit dem Berufsverband der Frau-
enarzte, der Stiftung Endometriose-Forschung, der Europdischen Endometriose-Liga
und den Vertreterinnen der Selbsthilfegruppen der Endometriose-Vereinigung Deutsch-
land e. V. und der Endometriose-Vereinigung Austria an der Erstellung mitwirken.

Nach den Regeln der AWMF wurde in einer strukturierten Konsensuskonferenz unter
Bertcksichtigung der Interessenkonflikte und der Stimmberechtigung der Mandatstrager
28 Statements und 49 Empfehlungen formuliert und dartber abgestimmt.

Schwierig bei der Erarbeitung dieser Leitlinie war es, dass zu einigen Fragestellungen
entsprechende Studien fehlen. Die vorhandene Literatur wurde nach einem fest defi-
nierten Algorithmus abgefragt und gefiltert. Somit ist die Leitlinie auf der besten derzeit
verfigbaren Datenlage erstellt worden und ist Gberwiegend als koordinierte Experten-
meinung und Expertenkonsens nach Literaturdurchsicht anzusehen. Um die Defizite der
Studienqualitat und —quantitat zu beheben wurde ein zusatzliches Kapitel mit For-
schungsfragen erstellt.

Um einer einfachen Analyse und Strukturierung gerecht zu werden, erfolgte die Erstel-
lung des Inhaltsverzeichnisses nach dem ICD-10 Code, auch wenn dadurch das haufig
gemeinsame Auftreten unterschiedlicher Manifestationen nicht abgebildet wird. Dies ist
der Komplexitat der Erkrankung geschuldet. Nach einem allgemeinen Einfihrungsteil
und der Bearbeitung von organspezifischen Eigenheiten finden sich anschlieRend die
verschiedenen Lebenssituationen der Patientin mit Endometriose dargestellt.

Ziel der S2k-Leitlinie ist es, Handlungsempfehlungen fur die Beratung und Therapie von
Méadchen und Frauen mit diagnostizierter — oder mit Verdacht auf — Endometriose zu
geben. Die Leitlinie soll es den behandelnden Arztinnen und Arzten im klinischen Alltag
ermoglichen, die MaRnahmen fundiert nach aktuellem Stand besprechen zu kénnen.

Im weiteren Verlauf ist es geplant erstmals Qualitatsindikatoren nach AWMF-definierten
Kriterien zu erstellen. Zudem soll den aktuellen Entwicklungen Rechnung getragen wer-
den und ein sogenanntes ,Living Guideline* - Konzept entstehen, so dass die Leitlinie
jahrlich anhand eines definierten Algorithmus der Literaturabfrage aktualisiert und Gber-
pruft wird.
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Vorwort

Wir danken dem Leitlinien-Sekretariat der DGGG, Frau Christina Meixner, Frau Dr. med.
Karina Becker, Frau Dr. med. Sophia Antoniadis und Herrn Dr. med. Simon Blum fur
ihre Unterstitzung sowie den beteiligten Fachgesellschaften und ihren ehrenamtlich
tatigen Vertreterinnen und Vertretern ganz besonders fur ihr Engagement zur Erstellung
dieser Leitlinie. Alle Beteiligten haben sich nach bestem Wissen und Gewissen bemiht,
die verflugbaren Informationen zusammenzustellen, um eine bestmaégliche Versorgung
fur betroffene Patientinnen zu erreichen.

Stellvertretend fur die Leitlinienautor*innen, die Mandatstrdger*innen und die beteilig-
ten Fachgesellschaften

PD Dr. Stefanie Burghaus Dr. Sebastian D. Schéfer Prof. Dr. Uwe A. Ulrich
(DGGG) (DGGEF) (AGE)

Leitlinienkoordinatoren
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Template-Version

Version 2019-4-1

Herausgeber

Federfihrende Fachgesellschaften

Deutsche Gesellschaft fur Gynédkologie und Geburtshilfe (DGGG) e.V.

Reprasentanz der DGGG und Fachgesellschaften
Jagerstr. 58-60

D-10117 Berlin

Telefon: +49 (0) 30 - 5148 83340

Fax: +49 (0) 30 - 5148 83344

info@dggg.de
http://www.dggg.de/

Osterreichische Gesellschaft fiir Gynakologie und Geburtshilfe (OEGGG)
Frankgasse 8/ Billrothhaus
AT-1090 Wien

oeggg@oeggg.at

http://www.oeggg.at

Schweizerische Gesellschaft fir Gynédkologie und Geburtshilfe (SGGG)
Gynécologie Suisse SGGG

AltenbergstraRe 29

Postfach 686

CH-3000 Bern 8

sekretariat@sggg.ch

http://www.sggg.ch/
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Deutsche Gesellschaft fir Gyndkologische Endokrinologie und Fortpflanzungsme-
dizin (DGGEF) e. V.

Geschéaftsstelle DGGEF e. V.
WeiRdornweg 17

D-35041 Marburg

Telefon: +49 (0)6420 — 93444
info@dggef.de

http://www.dggef.de

Arbeitsgemeinschaft Gynakologische Endoskopie (AGE) e.V.
Geschéaftsstelle der AGE

Habichtweg 7

D-21244 Buchholz

Telefon: +49 (0) 4181/ 28 10 75

Fax: +49 (0) 4181/ 29 15 99

geschaeftsstelle@ag-endoskopie.de

http://www.ag-endoskopie.de

Repréasentiert durch den Prasidenten der DGGG
Prof. Dr. med. Anton Scharl

Direktor der Frauenkliniken
Klinikum St. Marien Amberg
Mariahilfbergweg 7
D-92224 Amberg

Kliniken Nordoberpfalz AG
Sollnerstr. 16

92637 Weiden
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In Reprasentanz durch die Prasidentin der OEGGG
PD Dr. med. Gunda Pristauz-Telsnigg
Universitatsklinik fir Frauenheilkunde und Geburtshilfe
Klinische Abteilung fir Gynakologie

Auenbruggerplatz 14

A-8036 Graz

In Reprasentanz durch die Prasidentin der SGGG
Dr. med. Irene Dingeldein

Praxis/ Belegéarztin Lindenhofgruppe

Langmatt 32

CH-3280 Murten

Reprasentiert durch den Prasidenten der DGGEF

Prof. Dr. med. Ludwig Kiesel

Direktor der Klinik und Poliklinik fir Frauenheilkunde und Geburtshilfe
Albert-Schweitzer-Campus 1, Gebaude Al

D-48149 Miinster

Reprasentiert durch den Prasidenten der AGE
Dr. med. Bernd Holthaus

Chefarzt Frauenklinik

Krankenhaus St. Elisabeth gGmbH
Lindenstrasse 3-7

D-49401 Damme
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Der hier genannten Koordinatoren haben maRgeblich an der Leitlinienplanung,
-organisation, -anmeldung, -entwicklung, -redaktion, -implementierung und
-evaluierung und -publikation beigetragen.

Leitlinienkoordinatoren / Ansprechpartner

Inhaltliche Fachanfragen zu den in der Leitlinie abgehandelten Themen sind zunéachst
ausschlieBlich an die Koordinatoren zu richten.

PD Dr. med. habil. Stefanie Burghaus
Frauenklinik

Universitatsklinikum Erlangen
Universitatsstr. 21-23

D-91054 Erlangen

Telefon: +49 (0) 9131/ 85 - 33553

Fax: +49 (0) 9131/ 85 — 36768
Stefanie.Burghaus@uk-erlangen.de

www.frauenklinik.uk-erlangen.de

Dr. med. Sebastian D. Schafer

Klinik fur Frauenheilkunde und Geburtshilfe
Universitatsklinikum Munster
Albert-Schweitzer-Campus 1, Gebaude Al
D-48149 Munster

Telefon: +49 (0) 251/ 83 — 44107

Fax: +49 (0) 251/ 83 — 44102
SD.Schaefer@uk-muenster.de

www.ukm.de
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Prof. Dr. med. Uwe Andreas Ulrich
Chefarzt der Frauenklinik

Martin Luther Krankenhaus
Johannesstift Diakonie
Caspar-TheyR-Str. 27-31

D-14193 Berlin

Telefon: +49 (0) 30/ 8955 — 3311
Fax: +49 (0) 30/ 8955 — 3366
Uwe.Ulrich@jsd.de

www.mlk-berlin.de

Leitlinien Sekretariat

Frau Christina Meixner, Frau Dr. med. Karina Becker, Frau Dr. med. Sophia Antoniadis,
Herr Dr. med. Simon Blum

Frauenklinik, Universitatsklinikum Erlangen

Universitatsstr. 21-23

D-9154 Erlangen

Telefon: +49 (0) 9131/ 85-33553

Fax: +49 (0) 9131/ 85 — 36768

fk-endometriose-leitlinie@uk-erlangen.de

Journalistische Anfragen sind an den Herausgeber oder alternativ an die Leitlinienkom-
mission der DGGG dieser Leitlinie zu richten.
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Leitliniengruppe

Tabelle 1: Federfiihrender und/ oder koordinierender Leitlinienautor/in:

Autor/in AWMF-Fachgesellschaft

PD Dr. med. habil. Stefanie | Deutsche Gesellschaft fur Gynakologie und Ge-
Burghaus burtshilfe e. V. (DGGG)

Deutsche Gesellschaft fur Gynakologische Endokri-

Dr. med. Sebastian Schafer nologie und Fortpflanzungsmedizin e. V. (DGGEF)

Arbeitsgemeinschaft fur Gyndkologische Endosko-

Prof. Dr. med. Uwe A. Ulrich pie (AGE)

Die folgenden Fachgesellschaften/ Arbeitsgemeinschaften/ Organisation/ Vereine ha-
ben Interesse an der Mitwirkung bei der Erstellung des Leitlinientextes und der Teil-
nahme an der Konsensuskonferenz bekundet und Vertreter fir die Konsensuskonferenz
benannt:

Tabelle 2: Repréasentativitat der Leitliniengruppe: Beteiligung der Anwenderzielgruppe

(alphabetisch geordnet)

DGGG-Arbeitsgemeinschaft (AG)/

AWMF/Nicht-AWMF-Fachgesellschaft/
Organisation/Verein

Arbeitsgemeinschaft fir Gynakologische Endoskopie e. V. (AGE)

Arbeitsgemeinschaft fir Gynédkologische Onkologie e. V. (AGO)

Arbeitsgemeinschaft fur Kinder und Jugendgynéakologie e.V.

Arbeitsgemeinschaft universitarer Reproduktionsmedizinischer Zentren (URZ)

Arztliche Gesellschaft zur Gesundheitsférderung e.V. (AGGF)

Berufsverband der Frauenarzte (BVF)

Deutsche Gesellschaft fur Allgemein- und Viszeralchirurgie e. V. (DGAV)

Deutsche Gesellschaft fur Gynakologie und Geburtshilfe e. V. (DGGG)

Deutsche Gesellschaft fur Gyndkologische Endokrinologie und Fortpflanzungsmedi-
zin e. V. (DGGEF)

Deutsche Gesellschaft fir Pathologie e. V. (DGP)

Deutsche Gesellschaft fir Psychosomatische Frauenheilkunde und Geburtshilfe e.V.
(DGPFG)

Deutsche Gesellschaft fur Psychosomatische Medizin und Arztliche Psychotherapie
e.V. (DGPM)

gynécologie OEGGG QG
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DGGG-Arbeitsgemeinschaft (AG)/
AWMF/Nicht-AWMF-Fachgesellschaft/
Organisation/Verein

Deutsche Gesellschaft fur Rehabilitationswissenschaften (DGRW)

Deutsche Gesellschaft fir Reproduktionsmedizin (DGRM)

Deutsche Gesellschaft fir Thoraxchirurgie (DGT)

Deutsche Gesellschaft fir Urologie e. V. (DGU)

Deutsche Rontgengesellschaft (DRG)

Deutsche Schmerzgesellschaft e. V.

Deutsches Kollegium fur Psychosomatische Medizin (DKPM)

Europédische Endometriose-Liga (EEL)

Kommission IMed

Osterreichische Gesellschaft fir Gynakologie und Geburtshilfe e. V. (OGGG)

Schweizerische Gesellschaft fir Gynédkologie und Geburtshilfe (SGGG)

Stiftung Endometriose-Forschung (SEF)

Tschechische Gesellschaft fiir Gynakologie und Geburtshilfe (CGPS)

Die Moderation der Leitlinie wurde dankenswerterweise von Dr. med. Monika Nothacker,
MPH (AWMF-Institut fur Medizinisches Wissensmanagement) ttbernommen.

Tabelle 3: Repréasentativitat der Leitliniengruppe: Beteiligung der Patientenzielgruppe

AWMF/Nicht-AWMF-Fachgesellschaft/ Organisation/Verein

Endometriose-Vereinigung Austria (EVA)

Endometriose-Vereinigung Deutschland e. V.

gynécologie OEGGG QG
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Tabelle 4: beteiligte Leitlinienautoren/innen (alphabetisch geordnet):

Autor/in
Mandatstréager/in

DGGG-Arbeitsgemeinschaft (AG)/

AWMF/Nicht-AWMF-Fachgesellschaft/
Organisation/Verein

Prof. Dr. Matthias Beckmann?: 2

Arbeitsgemeinschaft fur Kinder und Jugendgy-
nakologie e.V.

Dr. PH
MPH?. 2

Iris Brandes, Dipl. Kffr.,

Deutsche Gesellschaft fir Rehabilitationswis-

senschaften (DGRW)

PD Dr. med. Christian Brinahl?: 2

Deutsche Gesellschaft fir
Medizin und Arztliche
(DGPM)

Psychosomatische
Psychotherapie e.V.

Deutsches Kollegium fur Psychosomatische Me-
dizin (DKPM)

PD Dr. med.
Burghaus?!: 2

habil. Stefanie

Deutsche Gesellschaft fir Gynakologie und Ge-
burtshilfe e. V. (DGGG)

Prim. Dr. med. Radek Chvatal

Tschechische Gesellschaft fir Gynakologie und
Geburtshilfe (CGPS)

Dr. med. Jan Drahonovsky?

Tschechische Gesellschaft fur Gynakologie und
Geburtshilfe

Dr. med. Wojciech Dudek?!: 2

Deutsche Gesellschaft fir

(DGT)

Thoraxchirurgie

Prof.
Ebert?

Dr. med. Dr. h. c. Andreas

Berufsverband der Frauenéarzte (BVF)

Dr. med. Christine Fahlbusch

Arbeitsgemeinschaft fur Kinder und Jugendgy-
nakologie e.V.

Prof. Dr. med. Tanja Fehm?: 2

Arbeitsgemeinschaft fur Gynakologische Onko-
logie (AGO) e. V.

. Schweizerische Gesellschaft fir Gynédkologie
m 2
LG e A A LTSI und Geburtshilfe (SGGG)
PD Dr. med. Carolin C. Hack Kommission IMed
Arbeitsgemeinschaft universitarer Reprodukti-

onsmedizinischer Zentren (URZ)

Prof. Dr. med. Katharina Hancke?
Deutsche Gesellschaft fir Reproduktionsmedi-
zin (DGRM)

Prof. Dr. med. Winfried Hauser! 2 | Deutsche Schmerzgesellschaft e. V.

Dr. med. Volker Heinecke?!: 2 Berufsverband der Frauenérzte (BVF)

Prof. Dr. med. Lars Christian Horn? | Deutsche Gesellschaft fiir Pathologie e. V.

Dr. med. Christian Houbois? Deutsche Rdntgengesellschaft

gynécologie

OEGGG

B,

© Leitlinienprogramm der DGGG, OEGGG und SGGG 2018




015/045 - Diagnostik und Therapie der Endometriose

Leitlinieninformationen

Autor/in
Mandatstréager/in

Dr. med. Christine Klapp?

DGGG-Arbeitsgemeinschaft (AG)/
AWMEF/Nicht-AWMF-Fachgesellschaft/
Organisation/Verein

Arztliche Gesellschaft Gesundheitsforde-

rung e.V. (AGGF)

zur

Dr. med. Heike Kramer

Arztliche Gesellschaft Gesundheitsforde-

rung e.V. (AGGF)

zur

Dr. med. Harald Krentel?

Europaische Endometriose-Liga (EEL)

Prof. Dr. med. Jan Langrehr?

Deutsche Gesellschaft fur Allgemein- und Vis-
zeralchirurgie e. V. (DGAV)

Dr. Heike Matuschewski?

Endometriose-Vereinigung Deutschland e. V.

Frau Ines Mayer

Endometriose-Vereinigung Austria

Prof. Dr. med. Sylvia Mechsner?

Stiftung Endometriose-Forschung (SEF)

Prof. Dr. med. Michael Mueller

Schweizerische Gesellschaft fir
und Geburtshilfe (SGGG)

Gynakologie

Prof. Dr. med. Andreas Mtller?!: 2

Kommission IMed

Deutsche Gesellschaft fur Reproduktionsmedi-
zin (DGRM)

Frau Armelle Miller

Endometriose-Vereinigung Austria

Prof. Dr. med. Peter Oppelt?

Osterreichische Gesellschaft fir
und Geburtshilfe e. V. (OGGG)

Gynéakologie

Dr. med. Thomas Papathemelis

Arbeitsgemeinschaft fur Gynakologische Onko-
logie (AGO) e. V.

Prof. Dr. med. Stefan P. Renner?

Européaische Endometriose-Liga (EEL)

Dr. med. Sebastian D. Schafer!: 2

Deutsche Gesellschaft fir Gyndkologische En-
dokrinologie und Fortpflanzungsmedizin e. V.
(DGGEF)

Prof. Dr. med. Dietmar Schmidt

Deutsche Gesellschaft fur Pathologie e. V.

PD Dr. med. Andreas Schiuring

Arbeitsgemeinschaft universitarer
onsmedizinischer Zentren (URZ)

Reprodukti-

Stiftung Endometriose-Forschung (SEF)

Prof. Dr. med. Karl-Werner
Schweppel: 2

Assoz. Prof. Priv.-Doz. Dr. Beata
Seeber?!: 2

Osterreichische Gesellschaft fir
und Geburtshilfe e. V. (OGGG)

Gynakologie

PD Dr. med. Friederike Siedentopf?!

Deutsche Gesellschaft fiur Psychosomatische
Frauenheilkunde und Geburtshilfe (DGPFG e.V.)

Prod. Dr. med. Dr. h. c. Horia Sirbu

Deutsche Gesellschaft fir

(DGT)

Thoraxchirurgie

gynécologie
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DGGG-Arbeitsgemeinschaft (AG)/
AWMEF/Nicht-AWMF-Fachgesellschaft/
Organisation/Verein

Autor/in
Mandatstréager/in

Frau Daniela Soffgel: 2 Endometriose-Vereinigung Deutschland e. V.

Arbeitsgemeinschaft fir Gynakologische Endo-

i 1, 2
Prof. Dr. med. Uwe A. Ulrich skopie (AGE)

Deutsche Gesellschaft fir Psychosomatische

Prof. Dr. med. Kerstin Weidner?: 2 Medizin und Arztliche Psychotherapie e.V.

(DGPM)
Deutsches Kollegium fir Psychosomatische Me-
dizin (DKPM)

Dr. med. Isabella Zraik? Deutsche Gesellschaft fur Urologie e. V.

1 Teilnahme an der Online-Umfrage vom 12.-19.11.2019

2 Teilnahme an der Konsensuskonferenz in Berlin am 22.11.2019

Folgend genannte AGs/Fachgesellschaften/Organisationen/Vereine wurden zu Beginn
der Leitlinienerstellung angefragt. Es wurde jedoch auf die Anfrage nicht zeitnah rea-
giert bzw. eine Teilnahme abgesagt und somit konnten keine Mandatstrager zur Leitli-
nienerstellung bericksichtig werden.

Tabelle 5: Weitere nicht beteiligte Fachgesellschaften (alphabetisch geordnet) usw.

AG Balneologie, Physiotherapie, Rehabilitation und Akupunktur in der Frauenheil-
kunde e.V.

Deutsche Gesellschaft fur Anasthesiologie und Intensivmedizin e.V. (DGAI)

Deutsche Gesellschaft fir Gastroenterologie, Verdauungs- und Stoffwechselkrank-
heiten

Naturheilkunde, Komplementarmedizin, Akupunktur und Umweltmedizin in der Frau-
enheilkunde (NATUM e.V.)
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Leitlinienkommission der DGGG

Abbildung 1: Grafische Darstellung der Leitlinienkommission
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Leitlinienkommission der DGGG, OEGGG und SGGG

Leitlinienprogramm —— == = %

Prasident und Vorstand der DGGG
Prof. Dr. Anton Scharl

Leitlinienbeauftragter Leitliniensekretariat
AWM F—I.eiﬂinienbeauftrag{er Dv. Paul Gall, Dr. Gregor Olmes,

“hristing Meixner

Prof. Dr. Matthias W. Beckmann Shristion W
Stellv. Leitlinienbeauftragter
Prof. Dr. Erich-Franz Sclomayer

Ehrenvorsitzende
Prof. Dr. Dietrich Berg
Prof. Dr. Rolf Kreienberg

Delegierte der DGGG Leitlinienkommission

Gynikologische Onkologie Wiederhers(tielr!t;rllgfoug:!d plastische Operative Gynikologie
Prof. Dr. Olaf Ortmann PD D: Max Digt[erich Prof. Dr. Uwe Ulrich
Prof. Dr. Tanja Fehm Dr. Hermann Zoche Prof. Dr. Erich-Franz Solemayer
Reproduktionsmedizin Gynadkologische Endokrinologie Urogynidkologie
Prof. Dr. Bettina Toth Prof. Dr. Ludwig Kiesel Prof. Dr. Werner Bader
Prof. Dr. Wolfgang Wiirfel Prof. Dr. Petra Stute PD Dr. Kaven Baessler
Pranatalmedizin Konservative Gyndkologie Geburtsmedizin
Prof. Dr. Franz Kainer PD Dr. Friederike Siedentopf Prof. Dr. Holger Stepan
Prof. Dr. Ulrich Gembruch Prof. Dr. Matthias David Prof. Dr. Frank Louwen
Junges Forum BLFG BVF
Dr. Vera Hepp Dr. Hermann Zoche Dr. Christian Albring (Prasident)
Martin Weiss Dr. Martina Gropp-Meier Dr. Klaus Doubek
Osterreichische Vertretung (OEGGG) Schweizerische Vertretung (SGGG)
Prof. Dr. Karl Tamussino Prof. Dr. Daniel Surbek
Prof. Dr. Hanns Helmer Prof. Dr. René Hornung
] . I ©DGGG, SGGGund
Stand: Dezember 2018 http:/iwww.dggg.de/leitlinien OEGGG 2018

https://www.dggg.de/start/ueber-die-dggg/organe-der-dggg/kommissonen/
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Leitlinienbeauftragter der DGGG

Prof. Dr. med. Matthias W. Beckmann
Universitatsklinikum Erlangen
Frauenklinik

Universitatsstrasse 21-23

D-91054 Erlangen

http://www.frauenklinik.uk-erlangen.de

Leitlinienbeauftragter der SGGG

Prof. Dr. med. Daniel Surbek

Universitatsklinik fur Frauenheilkunde, Geburtshilfe und feto-maternale Medizin
Inselspital Bern

EffingerstraBe 102

CH-3010 Bern

Leitlinienbeauftragter der OEGGG

Prof. Dr. med. Karl Tamussino

Universitatsklinik fur Frauenheilkunde und Geburtshilfe Graz
Auenbruggerplatz 14

AT-8036 Graz

Leitliniensekretariat der Leitlinienprogramme der DGGG, OEGGG und SGGG
Dr. med. Paul Gal, Christina Meixner

Universitatsklinikum Erlangen

Frauenklinik

Universitatsstrasse 21-23

D-91054 Erlangen

Telefon: +49 (0) 9131-85/44063 oder +49 (0) 9131-85/33507

Telefax: +49 (0) 9131-85/33951

fk-dggg-leitlinien@uk-erlangen.de

http://www.dggg.de/leitlinienstellungnahmen/
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(L)

Das DGGG Leitlinienprogramm unterstitzte finanziell das Leitlinienprojekt mit
5.000 €. Dazu gehérten Reisekostenerstattungen, Literaturrecherchen, die Moderation
von Konsuskonferenzen durch eine externe unabhangige Methodikerin, Konsensuskon-
ferenzen usw. Die Koordinatoren der Leitlinie und die Mandatstrager waren ehrenamt-
lich tatig. Es erfolgte keine inhaltliche Einflussnahme seitens der DGGG.

Finanzierung

Publikation

Das derzeitige Publikationsorgan ist die Geburtshilfe und Frauenheilkunde (GebFra)
des Thieme Verlags. In diesem wird nach Verdffentlichung der Leitlinie angestrebt, die
Langversion (bei maximal 10-12 Seiten des Leitlinientexts) oder die Kurzversion zu
publizierten. Ein Supplement im Frauenarzt ist mdglich. Die aktuelle Version zum Down-
load dieser Leitlinie ist auf der Website der AWMF zu finden.

http://www.awmf.org/leitlinien/detail/ll/015-045.html

Zitierweise

Die Langversion dieser Leitlinie soll wie folgt zitiert werden, wenn bei Publikationen
keine eigene Zitierweise vorgegeben wird:

Diagnosis and therapy of endometriosis. Guideline of the DGGG, SGGG and OEGGG
(S2k-Level, AWMF Registry No. 045/015, August 2020).
http://www.awmf.org/leitlinien/detail/ll/015-045.html

Leitliniendokumente

Dieses gesamte Leitliniendokument wird als Langversion bezeichnet. Um den Umgang
des Leitlinieninhalts fur spezielle Situationen (Praxisalltag, Vortrage) oder nicht medi-
zinische Interessengruppen (Patienten, Laien) zu erleichtern, wird in dieser Leitlinie die
Erstellung einer Patientenversion und einer DIA-Version angestrebt.

Nach den Vorgaben des AWMF-Regelwerks (Version 1.0) ist fur die Erstellung dieser
Leitlinie eine Interessenkonflikterkldrung ndotig.

Des Weiteren wird fur die Erstellung einer Leitlinie ab S2-Niveau (S2e/S2k/S3) ein aus-
fahrlicher Leitlinienreport mit ggf. Evidenztabellen (S2e/S3) eingefordert und wird mit
der Langversion publiziert. Dazu finden Sie im separaten Kapitel Publikation mehr.

gynécologie OEGGG OG

I © Leitlinienprogramm der DGGG, OEGGG und SGGG 2018



http://www.awmf.org/leitlinien/detail/II/015-045.html

015/045 - Diagnostik und Therapie der Endometriose
Leitlinieninformationen

(22) e

Die Zusammenfassung der Interessenkonflikte aller Leitlinienautoren und den Leitli-
nienreport finden Sie in diesem Dokument in einem separaten Kapitel.

Urheberrecht

Der Inhalt der Nutzungsrechte umfasst ,das Recht der eigenen nicht aus-
zugsweisen Vervielfaltigung, Verbreitung und Speicherung, o6ffentlicher Zu-
ganglichmachung auch durch interaktive Produkte oder Dienste das Vor-
tragsrecht sowie das Recht zur Wiedergabe durch Bild und Tontrager in ge-
druckter und elektronischer Form, sowie das Anbieten als Anwendungssoft-
ware fur mobile Betriebssysteme.“. Die Autoren kdnnen ihre Nutzungsrechte
an Dritte einmalig Ubertragen, dies geschieht entgegen 832 des UrhG immer
unentgeltlich. Dabei werden beispielsweise der Arbeitsgemeinschaft der Wis-
senschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften (AWMF) einfache Nut-
zungsrechte zur Verdffentlichung auf ihrer Homepage Ubertragen. Des Wei-
teren ist es moglich ein beschranktes einmaliges Nutzungsrecht zu ubertra-
gen. Diese Dritten (Verlage etc.) sind berechtigt, die Leitlinie z.B. in einer
Fachzeitschrift zu verdffentlichen, als Buch herauszubringen oder auch in

omécdlosic | OEGGG
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Aus Grinden der besseren Lesbarkeit wird auf die durchgehende simultane Verwendung
aller Sprachformen verzichtet. Samtliche weibliche Personenbezeichnungen gelten in-

Genderhinweis

sofern fir jegliches Geschlecht.

Besonderer Hinweis

Die Medizin unterliegt einem fortwahrenden Entwicklungsprozess, sodass alle Angaben,
insbesondere zu diagnostischen und therapeutischen Verfahren, immer nur dem Wis-
sensstand zurzeit der Drucklegung der Leitlinie entsprechen kénnen. Hinsichtlich der
angegebenen Empfehlungen zur Therapie und der Auswahl sowie Dosierung von Medi-
kamenten wurde die gréRtmdgliche Sorgfalt beachtet. Gleichwohl werden die Benutzer
aufgefordert, die Beipackzettel und Fachinformationen der Hersteller zur Kontrolle her-
anzuziehen und im Zweifelsfall einen Spezialisten zu konsultieren. Fragliche Unstim-
migkeiten sollen bitte im allgemeinen Interesse der Redaktion mitgeteilt werden.

Der Benutzer selbst bleibt verantwortlich fur jede diagnostische und therapeutische Ap-
plikation, Medikation und Dosierung.
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Abkulrzungen

Tabelle 6: Verwendete Abkilirzungen

Al
ASRM

AWMF

BPI
cT
DRG
EAM
EAOC
EFI
etc

FB
FSH
GAD
GnRH
HIFU
IEEP
IVF
iz
KOK
LNG-1US
MRT
NIH
NSAID
PHQ
PMWA
PRM
RCT
TENS
TIE
TVS

Aromataseinhibitor
American Society for Reproductive Medicine

Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen
Fachgesellschaften

Brief Pain Inventory

Computertomographie

Diagnosis Related Groups
Endometriose-assoziierte Malignome
Endometriose-assoziiertes Ovarialkarzinom
Endometriose Fertility Index

et cetera

Fragebogen

Follikel stimulierendes Hormon
Generalized Anxiety Disorder
Gonadotropin-releasing Hormon

High Intensity Focused Ultrasound
International Endometriosis Evaluation Program
In-vitro-Fertilisation

Junktionalzone

Kombiniertes orales Kontrazeptivum
Levonorgestrel-haltige Intrauterinsystem
Magnetresonanztomographie

National Institut of Health

Nichtsteroidale Antiphlogistika

Patient Health Questionnaire

Percutaneous Microwave Ablation
Progesteron-Rezeptor-Moldulator
Randomisiert kontrollierte Studie
Transkutane Elektrische Nerven-Stimulation
Tief infiltrierende Endometriose

Transvaginaler Ultraschall

gynécologie
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I1l. Leitlinienverwendung

Begrindung fir die Auswahl des Leitlinienthemas

Endometriose ist eine der héaufigsten Erkrankungen der Frau im reproduktiven Alter.
Jahrlich gibt es Gber 25.000 stationare Aufenthalte wegen einer Endometriosediagnose
mit steigender Tendenz in den letzten Jahren. Neben den individuellen Einschrankun-
gen und Belastungen der Frau hat die Erkrankung auch eine 6konomische und gesund-
heitspolitische Relevanz. So folgen aufgrund der Beschwerden einer Endometriose oft
Arbeitszeitreduzierungen, zyklisch wiederkehrende kurzfristige Krankmeldungen oder
Frauen gehen trotz Beschwerden zur Arbeit bzw. bewéltigen ihren Alltag mit reduzierter
Leistungsfahigkeit.

Diese S2k-Leitlinie wurde verfasst, um Frauen mit Endometriose eine strukturierte und
standardisierte Diagnostik und Therapie zukommen zu lassen. Sie soll somit Arzten und
Betroffenen sowie deren Angehdrigen verstandliche, einheitliche, neutrale und umfas-
sende Informationen geben.

Anderungen/Neuerungen

Zur vorigen Leitlinien aus dem August 2013 ergaben sich wie folgt Anderungen:

< Anpassung des Inhaltsverzeichnis nach dem ICD10-Code, sowie Diskus-
sion spezifischer Situationen von Patientinnen mit Endometriose.

Zur vorigen Leitlinien aus dem August 2013 ergaben sich wie folgt Neuerungen:

< Definition von Mandatstrager und Stellvertretern der Fachgesellschaften,
Organisationen und Vereinen

< Durchfilhrung einer systematischen Literaturrecherche nach einem defi-
nierten Algorithmus.

Fragestellung und Ziele

Frauen mit bereits diagnostizierter oder Verdacht auf Endometriose sowie Arzte, die
Frauen mit Endometriose behandeln, sollen Uber die Diagnostik, die Therapie, die wei-
tere Versorgung und spezifische Situationen der Endometriose informiert und beraten
werden.

Darlber hinaus sollen die Informationen die Grundlage zur gemeinsamen Therapieent-
scheidung u. a. in zertifizierten Endometriosepraxen/ - einheiten/ oder -zentren sein.
AnschlieBend sollen die definierten Statements und Empfehlungen zur Entwicklung von
Qualitatsindikatoren dienen.
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Versorgungsbereich

< Stationarer Versorgungssektor

< Ambulanter Versorgungssektor

S Teilstationare Versorgungssektoren

Patienten/innenzielgruppe

Die Leitlinie richtet sich an alle Patientinnen mit (Verdacht auf) Endometriose.

Anwenderzielgruppe / Adressaten

Diese Leitlinie richtet sich an folgende Personenkreise:

=

O 0O 0 0 0 0 0 0 0 o090

Gynéakologen in der Niederlassung
Gynéakologen mit Klinikanstellung
Reproduktionsmediziner
Pathologen

Urologen

Viszeralchirurgen

Radiologen

Psychosomatiker/ Psychologen
Schmerztherapeuten
Rehabilitationsmediziner

Patientinnen mit oder mit Verdacht auf Endometriose

Interessenvertretung der Frauen, Kinder- und Jugendgynédkologen (Pati-

enten- und Selbsthilfeorganisationen)

Weiter Adressaten sind (zur Information):

=)
=)
=

Allgemeinmediziner
Padiater

Pflegekrafte

gynécologie OEGGG
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DL
< Angehoérige von Berufsgruppen, die mit der Versorgung von Patientinnen

mit oder mit Verdacht auf Endometriose befasst sind (z. B. Stomathera-
peuten)

< Kostentrager

< Gesundheitspolitische Einrichtungen und Entscheidungstrager auf Bun-
des- und Landerebene

Externe Begutachtung

Es fand keine externe Begutachtung der Leitlinie statt.

Verabschiedung und Gultigkeitsdauer

Die Giltigkeit dieser Leitlinie wurde durch die Vorstande/Verantwortlichen der beteilig-
ten Fachgesellschaften/Arbeitsgemeinschaften/Organisationen/Vereine, sowie durch
den Vorstand der DGGG und der DGGG-Leitlinienkommission sowie der SGGG und
OEGGG im August 2020 bestatigt und damit in seinem gesamten Inhalt genehmigt.
Diese Leitlinie besitzt eine Giltigkeitsdauer von 01.09.2020 bis 31.08.2023. Diese
Dauer ist aufgrund der inhaltlichen Zusammenh&ange geschéatzt.
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Bei dringendem Bedarf kann eine Leitlinie frither aktualisiert werden, bei weiterhin ak-
tuellem Wissenstand kann ebenso die Dauer auf maximal 5 Jahre verlangert werden.

Uberarbeitung und Aktualisierung

Die Leitlinienkommission der DGGG, SGGG und OEGGG hat dazu ein Ubersichtliches
Flow-Chart entwickelt, welches zunéchst fur jede gemeinsame Leitlinie dieser Fachge-
sellschaften gilt:

Feststellung eines Uberarbeitungs- oder Erganzungsbedarf

Geringe Dringlichkeit |(hoher Aufwand) Hohe Dringlichkeit |(geringer Aufwand)

Vorgezogenes oder reguléres Update der

gesamten Leitlinie oder einzelner Kapitel

(Entsprechend der Giiltigkeit der aktuellen
Leitlinienversion maximal von 5 Jahren)

Amendment vor Ablauf der Leitlinie einzelner Kapitel
(ohne AWMF-Anmeldung)

1. Entwurf eines Anderungsvorschlages durch die verant-

L AmmeEng) L) e el e oming- wortliche Arbeitsgruppe der letzten Leitlinienversion.

tor diber das Leitliniensekretariat der 2. Umlauf des Anderungsvorschlages an alle beteiligten
DGGG, OEGGG und SGGE an die Autoren und Gesellschaften
gl . 3. Abstimmung und Genehmigung des finalen Anderungs-
2. Komplette oder partielle Uberarbeitung vorschlages
e L 4. Erstellung einer Uberarbeiteten Version im Teilbereich
SRl Sl el ALl T2 S S der Leitlinie und ggf. des Leitlinienreports.
10 ey Lshilluls (e Aol et 5. Ubermittlung der iiberarbeiteten Version im Teilbereich
wrELY), durch den Leitlinienkoordinator Uber das Leitliniensekre-
tariat der DGGG, OEGGG und SGGG an die AWMF.
Zeit bis zur Aktualisierung: ca. 1-2 Jahre Zeit bis zur Aktualisierung: ca. 1 bis 6 Monate

Ansprechpartner fir diese Prozesse sind innerhalb der festgelegten Giltigkeitsdauer
die federfuhrenden Autoren der Leitliniengruppe bzw. nach Ablauf der Gultigkeit die
Leitlinienkommission der DGGG.
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Leitlinienverwendung

Leitlinien sind als ,Handlungs- und Entscheidungskorridore” zu verstehen, von denen
in begrindeten Féallen abgewichen werden kann oder sogar muss. Die Anwendbarkeit
einer Leitlinie oder einzelner Empfehlungsgraduierungen muss in der individuellen Si-
tuation im Hinblick auf Indikationsstellung, Beratung, Praferenzermittlung, die Beteili-
gung der Patientin an der Therapie-Entscheidung und den verfiigbaren Ressourcen vom
Arzt gepriuft werden.

Leitlinienimplementierung

Die verschiedenen Dokumentenversionen dieser Leitlinien dienen dem Klinik-nahen
Einsatz (s. Kapitel Leitliniendokumente). Folgende MaRBnahmen wurden ergriffen, um
die Implementierung von Empfehlungen und Statements dieser Leitlinie zu verbessern:

2 Im Anhang findet sich ein Endometriose-spezifischer Fragebogen des ,Internati-
onal Endometriosis Evaluation Program”“ (IEEP) der bei Kontakt mit einer Patien-
tin zur Anamneseerhebung angewendet werden kann. Das Dokument ist schreib-
geschitzt, erlaubt aber den Eintrag des jeweiligen Ansprechpartners und die Ein-
gabe des Kliniklogos.

Weitere Praxiswerkzeuge wurden hinzugefigt:
< deutsche Version des Kurzschmerzfragebogens ,Brief Pain Inventory* (BPI)

< Fragebogen der Deutschen Schmerzgesellschaft (Modul viszerale und urogeni-
tale Schmerzen (far Frauen))

2 Gesundheitsfragebogen fur Patienten
PHQ 15 (Patient Health Questionnaire,, Modul ,kdrperliche Beschwerden")
PHQ 4 (Patient Health Questionnaire, Modul ,Screening auf Angst und Depres-
sion*)
PHQ 9 (Patient Health Questionnaire, Modul ,Depressivitat")
GAD-7 (Generalized Anxiety Disorder Scale-7)

Addendum OEGGG und/ oder SGGG

Die Beteiligung der Patientenzielgruppe hat einen hohen Stellenwert bei der Erstellung
der Leitlinie. Es waren die Patientenzielgruppen aus Osterreich und aus Deutschland
vertreten, in der Schweiz gibt es keine entsprechend organisierte Patientenzielgruppe.

Als Addendum fir die SGGG wird zu Kapitel 5 unten ,Versorgungsstrukturen fur Pati-
entinnen mit Verdacht auf bzw. mit Endometriose” erganzt, dass die symptomorien-
tierte Diagnostik, wie die diagnostische (operative) Laparoskopie neben zertifizierten
Endometriose-Sprechstunden und -Einheiten auch durch Fachéarzte fur Gyndkologie
und Geburtshilfe mit Schwerpunkt operative Gynakologie und Geburtshilfe durchge-

fihrt werden kann.
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V. Methodik

Grundlagen

Die Methodik zur Erstellung dieser Leitlinie wird durch die Vergabe der Stufenklassifi-
kation vorgegeben. Das AWMF-Regelwerk (Version 1.0) gibt entsprechende Regelungen
vor. Es wird zwischen der niedrigsten Stufe (S1), der mittleren Stufe (S2) und der hdchs-
ten Stufe (S3) unterschieden. Die niedrigste Klasse definiert sich durch eine Zusam-
menstellung von Handlungsempfehlungen, erstellt durch eine nicht reprasentative Ex-
pertengruppe. Im Jahr 2004 wurde die Stufe S2 in die systematische Evidenzrecherche-
basierte (S2e) und strukturelle Konsens-basierte Unterstufe (S2k) gegliedert. In der
hdchsten Stufe S3 vereinigen sich beide Verfahren.

Diese Leitlinie entspricht der Stufe: S2k

Quelle: Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaf-
ten (AWMF)-Standige Kommission Leitlinien. AWMF-Regelwerk ,Leitlinien“. 1. Auflage
2012.

http://www.awmf.org/leitlinien/awmf-regelwerk.html

Literaturrecherche

Da es sich um eine S2k-Leitlinie handelt, ist eine strukturierte Literaturrecherche mit
Beurteilung des Evidenzgrades nicht erforderlich. Es wurde dennoch eine systemati-
sierte Literaturrecherche am 17.01.2019 in PubMed und Cochrane nach einem definier-
ten Algorithmus durchgefiuhrt.

Es wurden Publikationen im Zeitraum vom 01.01.2014 bis 31.12.2018 berlcksichtigt,
die den MeSH Term ,endometriosis” oder die im Titel, im Abstrakt oder in den Schlius-
selwdrtern (nicht im Volltext) mindestens eines der folgenden Schlagwdrter enthielten:

e endometrio*

adenomyo*

e pelvi* und pain*
e dysmenorrh*

e dysche* oder

e dyspareun*

Das Schlagwort dysur* wurde aufgrund zu vieler unspezifischer Treffer und Publikatio-
nen zu Harnwegsinfektionen nicht beriicksichtigt.
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AnschlieBend erfolgte durch das Leitliniensekretariat ein Screening (deutsch: eine Fil-
teruntersuchung) der Abstracts. Ausgeschlossen wurden Publikationen, die andere En-

titaten oder Erkrankungen behandelten, die kein systematisches Review, keine Me-
taanalyse oder randomisierte, kontrollierte Studie darstellten, in anderen Sprachen als

Deutsch und Englisch abgefasst wurden und kein Volltext bzw. Duplikat verfigbar wa-

ren. Eine formale methodische Bewertung von Studien erfolgte nicht. Ein entsprechen-

des Flussdiagramm zur Literaturrecherche ist in Abbildung 2 dargestellt.

Abbildung 2: Durchfihrung einer systematisierten Literaturrecherche in PubMed und
Cochrane am 17.01.2019 mit Suchzeitraum vom 01.01.2014 bis 31.12.2018.

PubMed
n =1‘036

Cochrane
n =2'587

Cochrane Reviews n = 76
Cochrane Protokolle n =9
Studien n = 2502

systematischer Review/ Metaanalyse n = 529
randomisiert, kontrollierte Studie n = 507

Duplikate ] Ausschluss Titel-/
n =532 J Abstract-Ebene
n=2769

! . Andere Entitat,
1Y Abnstzra;togireenlng andere Erkrankung: n = 1234

Kein SR/MA oder RCT: n =12
Andere Sprache: n =35
Kein Volltext: n = 427
Andere: n = 768
Duplikate: n = 293

Eingeschlossene Dokumente
nach Volltext-Screening
n =322

n> 100: n = 242
n50—-100: n=54
n<50:n=26

n Anzahl, SR systematisches Review, MA Metaanalyse, RCT randomisierte kontrollierte
Studie

Die eingeschlossenen Dokumente wurden zur Erstellung der Kapitel von den Mandats-
tragern verwendet. Falls bestimmte Fragestellungen damit nicht zu beantworten waren
oder es relevante altere oder jingere Studien gab, wurden diese unter Bertcksichtigung
der oben genannten Qualitatskriterien von den Autoren der Kapitel bedacht.
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(G2))
Eine Uberarbeitung und Aktualisierung der Leitlinie mit einer erneuten Recherche nach

oben genanntem Algorithmus ist far das Jahr 2021 geplant.

Empfehlungsgraduierung

Wahrend mit der Darlegung der Qualitat der Evidenz (Evidenzstéarke) die Belastbarkeit
der publizierten Daten und damit die Sicherheit bzw. Unsicherheit des Wissens ausge-
drickt wird, ist die Darlegung der Empfehlungsgrade Ausdruck des Ergebnisses nach
Abwéagen erwiinschter/ unerwinschter Konsequenzen alternativer Vorgehensweisen.

Die Verbindlichkeit definiert die medizinische Notwendigkeit einer Leitlinienempfehlung
ihrem Inhalt zu folgen, wenn die Empfehlung dem aktuellen Stand der Wissenschaft
entspricht. In nichtzutreffenden Fallen darf bzw. soll von der Empfehlung dieser Leitlinie
abgewichen werden. Eine juristische Verbindlichkeit ist durch den Herausgeber nicht
beabsichtigt, weil dieser keine Gesetze, Richtlinien oder Satzungen (im Sinne des Sat-
zungsrechtes) beschlieRen darf. Dieses Vorgehen wird vom obersten deutschen Gericht
bestatigt (Bundesgerichtsurteil VI ZR 382/12).

Die Evidenzgraduierung und Empfehlungsgraduierung einer Leitlinie auf S2k-Niveau ist
nicht vorgesehen. Es werden die einzelnen Empfehlungen nur sprachlich — nicht sym-
bolisch — unterschieden. Die Wahl der Semantik wurde durch die Leitlinienkommission
der DGGG, OEGGG und SGGG mit dem Hintergrund festgelegt, dass es sowohl im Deut-
schen als auch im Englischen keine eindeutige bzw. zweifelsfreie Semantik fir eine
Verbindlichkeit geben kann. Die gewdahlte Formulierung des Empfehlungsgrades sollte
im Hintergrundtext erlautert werden.

Tabelle 7: Graduierung von Empfehlungen (deutschsprachiq)

Beschreibung der Verbindlichkeit Ausdruck

Starke Empfehlung mit hoher Verbindlichkeit Soll / Soll nicht

Einfache Empfehlung mit mittlerer Verbindlich-
keit

Sollte / Sollte nicht

Offene Empfehlung mit geringer Verbindlichkeit | Kann / Kann nicht

Statements

Sind fachliche Aussagen in dieser Leitlinie nicht als Handlungsempfehlungen, sondern
als einfache Feststellung gemeint, werden diese als ,Statements” bezeichnet. Bei die-
sen Statements ist die Angabe von Evidenzgraden aufgrund des Status S2k nicht még-
lich.
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Im Rahmen einer strukturierten Konsensusfindung (S2k/S3-Niveau) stimmten die be-
rechtigten Teilnehmer der Sitzung die ausformulierten Statements und Empfehlungen
ab. Hierbei kam es zu Anderungen von Formulierungen etc.. AbschlieRend wurde ab-
hangig von der Anzahl der Teilnehmer eine Starke des Konsensus ermittelt (siehe Leit-
linienreport

Konsensusfindung —und Konsensusstarke

Tabelle 8: Einteilung zur Zustimmung der Konsensusbildung

Symbolik Konsensusstarke Prozentuale Ubereinstimmung

+++ Starker Konsens Zustimmung von > 95% der Teilnehmer

++ Konsens Zustimmung von > 75-95% der Teilnehmer
+ Mehrheitliche Zustimmung Zustimmung von > 50-75% der Teilnehmer
- Kein Konsens Zustimmung von < 51% der Teilnehmer

Die Verabschiedung einer Empfehlung bedarf nach dem AWMF Regelwerk mindestens
eines Konsens (> 75% Zustimmung).

Expertenkonsens

Wie bezeichnet, sind hier Konsensus-Entscheidungen speziell fir Empfehlungen/State-
ments ohne vorige systemische Literaturrecherche (S2k) oder aufgrund fehlender Evi-
denzen (S2e/S3) gemeint. Der Expertenkonsens (EK) ist gleichbedeutend mit den Be-
grifflichkeiten aus anderen Leitlinien wie ,Good Clinical Practice* (GCP) oder ,klinischer
Konsensuspunkt* (KKP). Die Empfehlungsstarke wird festgelegt wie bereits im Kapitel
Empfehlungsgraduierung beschrieben — ohne die Benutzung der aufgezeigten Sym-
bolik, sondern rein semantisch (,soll“/,soll nicht* bzw. ,sollte*/,sollte nicht* oder
-kann“/,kann nicht").

Leitlinienreport

Als Koordinatoren zur Leitlinienerstellung wurden Frau PD Dr. S. Burghaus (Erlangen,
DGGG), Herr Dr. S. D. Schéafer (Minster, DGGEF) und Herr Prof. Dr. U. A. Ulrich (Berlin,
AGE) benannt. Die Aktualisierung der Leitlinie wurde am 28.06.2018 durch den Leitlini-
enbeauftragten der DGGG Herrn Prof. Dr. M. W. Beckmann bei der AWMF angemeldet.
Die relevanten zu beteiligenden Fachgesellschaften wurden mit der Bitte um Mitarbeit
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bei der Leitlinienerstellung bzw. Benennung eines offiziellen Mandatstragers ange-

schrieben.

25 AWMF- und Nicht-AWMF Fachgesellschaften, Organisationen, Vereine und Arbeits-
gemeinschaften der DGGG haben ihre Teilnahme bekundet, sowie zwei Patientenziel-
gruppen. Von den 27 AGs/ Fachgesellschaften/ Organisationen/ Vereinen waren die
Européaische Endometriose-Liga und die Tschechische Gesellschaft fir Gyndkologie und
Geburtshilfe nicht stimmberechtigt. Die Stiftung Endometriose Forschung e.V. erhielt in
Absprache mit der AWMF ein Stimmrecht.

41 Mandatstrager und Stellvertreter wurden durch ein schriftliches Mandat als Fachver-
treter Uber die Vorstande der beteiligten wissenschaftlichen medizinischen Fachgesell-
schaften/ AGs/ Organisationen/ Vereinen benannt. Herr PD Dr. Ch. Brinahl (Hamburg,
DKPM und DGPM), Frau Prof. Dr. K. Hancke (Ulm, DGRM und URZ), Herr Prof. Dr.
Miller (Karlsruhe, IMed und DGRM) und Frau Prof. Dr. K. Weidner (Dresden, DGPM
und DKPM) hatten jeweils ein Doppelmandat (Mandatstrager und Stellvertreter).

Aus zeitokonomischen und finanziellen Grinden erfolgte die Kommunikation innerhalb
der Leitliniengruppe uUberwiegend elektronisch. Die Leitlinienkoordinatoren erstellten
vorerst ein Inhaltsverzeichnis, das zuerst die Behandlung der Grundprinzipien der Di-
agnostik und Therapie der Endometriose vorsieht, dann die spezifische Behandlung
nach Lokalisation der Endometriose und abschlieBend die speziellen Situationen bei
Patientinnen mit Endometriose.

Die Mandatstrager und Stellvertreter wurden um die Abgabe der Bearbeitungswiinsche
der jeweiligen Kapitel und der Interessenkonflikte gebeten. Die Angaben in den COI-
Erklarungen wurde von den Koordinator*innen unter Hinzuziehung von Frau Dr.
Nothacker vorbesprochen, auf der Konsensuskonferenz vorgestellt, diskutiert und wie
besprochen angenommen.

In einer Eréffnungsbesprechung per Telefonkonferenz wurde das Leitlinienprojekt allen
Mandatstragern und Stellvertretern vorgestellt. Damit alle teilnehmen konnten wurden
folgende Termine angeboten: 24.06.2019, 25.06.2019, 28.06.2019 und 10.07.2019. Die
Teilnehmer erhielten abschlieRend ein Protokoll und die Prasentation der Eréffnungs-
besprechung.

AnschlieBend erfolgte die Arbeit in den Arbeitsgruppen entsprechend der Kapitelzuord-
nung der Mandatstrager und Stellvertreter mit den Ergebnissen der Literaturrecherche.
Jedes Kapitel hatte einen Kapitelbeauftragten (Kapitelbauftragter Mandatstrager mit fett
markierter Schriftart unterhalb des Kapiteltitels), der fir die Erstellung des jeweiligen
Kapitels verantwortlich war.

Mit den Kapitelbeauftragten wurde am 23.10.2019 eine Telefonkonferenz zur Zwi-
schenevaluation durchgefihrt.

Durch die Koordinatoren wurde ein Manuskript bestehend aus den einzelnen durch die
jeweiligen Kapitelbeauftragten verfassten Kapitel mit den dazugeh6rigen Statements
und Empfehlungen erstellt und im Layout redaktionell vereinheitlicht. Das Manuskript
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wurde mehrfach an alle Mitglieder zur Diskussion/ Korrektur des Leitlinienkommittees
zirkuliert.

Im Vorfeld zur Konsensuskonferenz erfolgte vom 12.-19.11.2019 eine Vorabstimmung
online mit Hilfe des Softwaretools ,SurveyMonkey“. Hier konnten alle Mitglieder der
Leitliniengruppe Anderungsvorschlage zu den Statements und Empfehlungen abgeben,
die anschlieBend gesammelt und im Rahmen einer Konsensuskonferenz diskutiert und
abgestimmt wurden. An der Online-Abstimmung haben 20 der 25 stimmberechtigten
Mandatstrager teilgenommen (80 Prozent).

Die vorbereiteten Statements und Empfehlungen wurden in einer Konsensuskonferenz
am 22.11.2019 im Haus der DGGG in Berlin durch die Koordinatoren oder die Kapitel-
verantwortlichen vorgestellt. In einem durch die zertifizierte, unabhangige Leitlinienbe-
raterin Frau Dr. M. Nothacker moderierten Prozess wurden Nachfragen gestellt und An-
derungsvorschlage aufgenommen entsprechend des Vorgehens einer Konsensuskonfe-
renz nach dem NIH-Typ. An der Konsensuskonferenz haben 26 Mandatstrager und Stell-
vertreter teilgenommen, dadurch waren 23 von 27 wissenschaftlichen medizinischen
Fachgesellschaften/ AGs/ Organisationen/ Vereinen vertreten. Die Tschechische Ge-
sellschaft fir Gynakologie und Geburtshilfe, sowie die Europdische Endometriose-Liga
hatten einen Gaststatus und kein Stimmrecht, so dass 21 von 25 stimmberechtigten
wissenschaftlichen medizinischen Fachgesellschaften/ AGs/ Organisationen/ Vereinen
(84 Prozent) (siehe Tabelle 4: beteiligte Leitlinienautoren/innen (alphabetisch geord-
net):) vertreten waren. Die Statements- und Empfehlungsvorschlage wurden formal ab-
gestimmt unter Wahrung des vereinbarten Interessenskonfliktmanamgents. Alle State-
ments und Empfehlungen wurden mit Konsens oder starkem Konsens verabschiedet bis
auf ein Statemens und eine Empfehlung, die zurtickgestellt wurden.

Das Konsentierungsprotokoll wird auf Anfrage zur Verfigung gestellt. Folgende Perso-
nen haben an der Erstellung des Leitlinientextes mitgewirkt bzw. an der Konsensuskon-
ferenz und Vorabstimmung teilgenommen: siehe Leitliniengruppe.

Der Leitlinientext und die Literatur wurden durch Frau PD Dr. S. Burghaus in das ,Temp-
late” zur Leitlinienerstellung eingearbeitet.

Nachtraglich wurden folgende redaktionelle Anderungen durchgefiihrt:

- Statement Kapitel 2.2 ,Endometriose ist das Vorkommen endometriumartiger
Zellverbande bestehend aus endometrioiden Drusenzellverbdnden und/ oder
Stromazellen und/ oder glatte Muskelzellen auBerhalb des Cavum uteri.“ Der Zu-
satz ,und/ oder glatte Muskelzellen* wurde entfernt, da er nicht zur allgemein
akzeptierten Definition gehort.

- Abbildung 7: Im konsentierten Versorgungsalgorithumus wurde bei dem Versor-
gungsschritt ,Kontrolle/ Konservativen Therapie“ als Versorgungsstruktur die
Zertifizierte Endometriose-Sprechstunde/-Einheit/-Zentrum zusétzlich zur (Spe-
zialisierten) Frauenarztpraxis hinzugefugt.
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- Statement Kapitel 6.2 ,Nach Entfernung von Endometriomen ist die Blutstillung
mittels Naht der bipolaren Koagulation bzgl. der Schonung der ovariellen Re-
serve/ Funktion vermutlich Uberlegen.” Das Statement wurde nachtraglich auf-
grund der Formulierung ,vermutlich” geléscht. Eine Diskussion der Aussage fin-
det im Begleittext statt.

- Empfehlungung Kapitel 7.5 ,Endometriosepatientinnen sollten bei gezielter
Nachfrage Uber das geringfligig erhdéhte Krebsrisiko fur ein Ovarialkarzinom in-
formiert werden.” Die Empfehlung wurde nachtraglich geléscht, da laut juristi-
scher Beratung Uber Verdnderungen, die die Lebensfihrung beeintrachtigen kon-
nen aufgeklart werden muss. Eine Diskussion der Aussage findet im Begleittext
statt.

Das in das Template eingefiigte Leitlinienmanuskript wurde zur Durchsicht der Fliel3-
texte und der Statements und Empfehlungen an alle Mitglieder der Leitliniengruppe ver-
sendet. AbschlieBend wurde die Leitlinie formal durch die Vorstande der mitherausge-
benden Fachgesellschaften verabschiedet und autorisiert.

Interessenkonflikte

An alle Teilnehmer der Leitlinienerstellung wurde das ,AWMF-Formular zur Erklarung
von Interessenkonflikten im Rahmen von Leitlinienvorhaben” (Stand: 17.01.2018) ver-
schickt. Diese wurde von den federfihrenden Leitlinienautoren zur Veroéffentlichung zu-
sammengefasst und ist tabellarisch angefligt (Tabelle 9: Zusammenfassung und Um-
gang mit Interessenkonflikte). Eine genaue Aufschlisselung liegt den Leitlinienkoordi-
natoren vor und kann dort angefordert werden.

Der Umgang mit potenziellen Interessenkonflikten regelt sich in Bezug auf die redakti-
onelle Unabhéangigkeit der Autoren durch folgende vorher festgelegte MafRnahmen.
Diese wurde fir diese Leitlinie im Konsens mit der Leitliniengruppe wie folgt festgelegt:

< Mandatstrager oder Stellvertreter mit einem hohen Interessenkonflikt in Bezug
auf die Leitlinie, d. h. Aktienbesitz Uber 1000 €, Patentbesitz, Drittmittel Uber
50.000 € (Ausnahme Grundlagenforschung) wurden vorab von der Leitlinienarbeit
ausgeschlossen.

< Mandatstrager oder Stellvertreter mit einem moderaten Interessenkonflikt in
Bezug auf die Leitlinie, d. h., Beratertatigkeit/Drittmittel oder Vortragshonorare
> 5.000€/ Jahr (absolut) sollten nicht an der Bewertung der Evidenzen und der
Konsensfindung teilnehmen.

< Mandatstrager oder Stellvertreter mit einem geringen Interessenkonflikt in Be-
zug auf die Leitlinie, d. h., Beratertatigkeit/Drittmittel oder Vortragshonorare <
5.000€/ Jahr (absolut) erhielten keine leitende Funktion innerhalb der Leitlinien-

gruppe
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Die Angaben in den COI-Erklarungen wurde von den Koordinator*innen unter Hinzuzie-

hung von Frau Dr. Nothacker vorbesprochen, auf der Konsensuskonferenz vorgestellt,
diskutiert und wie besprochen angenommen.

Im Folgenden sind die Interessenerklarungen als tabellarische Zusammenfassung dar-
gestellt sowie die Ergebnisse der Interessenkonfliktbewertung und MalRnahmen, die
nach Diskussion der Sachverhalte von der der Leitliniengruppe beschlossen und im
Rahmen der Konsensuskonferenz umgesetzt wurden:
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Tabelle 9: Zusammenfassung und Umgang mit Interessenkonflikte

Beckmann,
Matthias W.

Berater-
bzw. Gut-

achter-tatig-
keit

Ja (Kein
Bezug zur
Leitinie)

Mitarbeit in
einem Wis-
senschaft-li-
chen Beirat
(advisory
board)

Nein

Bezahlte Vor-
trags-/oder
Schulungs-
tatigkeit

Ja (Kein
Bezug zur
Leitinie)

Bezahlte Au-
toren-/oder
Coautoren-
schaft

Nein

Forschungs-
vorhaben /
Durchfih-
rung klini-
scher Studien

Ja (Kein
Bezug zur
Leitlnie)

Eigentumer-
interessen
(Patent, Urhe-
berrecht, Ak-
tienbesitz)

Nein

Indirekte Interesse

(u.a. Mitglied in Fach-gesell-
schaften, klinischer Schwer-
punkt, pers. Beziehungen)

Mitglied: Vorsitzender
Zertifizierungskommis-
sion Gynéakologische
Krebszentren (DKG), Mit-
glied Zertifizierungskom-
mission von Brustzentren
der DKG/ DGS, Mitglied
des Fachausschusses
VersorgungsmaflRnahme
und — forschung Deutsche
Krebshilfe (DKH), Vorsit-
zender Leitlnienkommis-
sion der DGGG, Vorsit-
zender des Tumorzent-
rums dr Universitat Erlan-
gen-Nirnberg , Direktor
des CCC -EMN

Von Col betroffene
Themen der Leitlinie,

Einstufung bzgl. der
Relevanz,

Konsequenz

Keine

Brandes,
Iris,

Nein

Nein

SEF Quali-
fizierungs-
kurs

Nein

Nein

Nein

Mitglied: DGRW, DGSMP,
EEL, Endometriose Verei-
nigung Deutschland e.V.,
Zentrum  Patientenschu-
lung, AKF

Keine

Brihnahl,
Christian

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Mitglied: DKPM, DGPFG

Keine
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Mitarbeit in F h Ei ti Von Col betroffene
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Epidemiologie, Atiologie, Morbiditat und Manifestation der Endometriose

1 Epidemiologie, Atiologie, Morbiditat und Manifes-
tation der Endometriose

I. Brandes, A. D. Ebert

Die Endometriose ist eine der haufigsten gynakologischen Erkrankungen, allerdings va-
riieren die vorliegenden Kennzahlen zur Pravalenz und Inzidenz je nach klinischer Si-
tuation und sind dartber hinaus durch selektive Betrachtung beeinflusst. Daten zur Be-
handlungspravalenz (d.h. dokumentierte Kontakte in einer Versorgungs- oder Behand-
lungseinrichtung) reichen von 0,8% bis 2% [1]. Die héchsten Pravalenzen betrafen die
Altersgruppe 35 - 44 Jahre bzw. 40 - 45 Jahre [2], Adoleszentinnen waren in einer
Studie in der Altersgruppe von 10 bis 15 Jahren mit 0,05 % und von 15 bis 20 Jahren
mit 1,93 % aller an Endometriose erkrankten Frauen vertreten. Betroffene in der Post-
menopause machten 2,55 % aus [3]. Die Inzidenzraten wurden mit 1,4 bis 7,2 [1] pro
1.000 angegeben, vom Statistischen Bundesamt sind belastbare Daten in Hohe von rund
28.000 [4] Krankenhausaufenthalten im Jahr 2017 mit der Indikation Endometriose be-
legt.

Diese Angaben unterschatzen das Vorkommen aufgrund einer nicht bekannten Dunkel-
ziffer nicht diagnostizierter oder falsch codierter Falle, widhrend Angaben von 30% bis
50% die Pravalenz Uberschéatzen, da sie in Populationen unter Risiko z.B. bei beste-
hender Infertilitdt und/ oder Schmerzzustanden ermittelt wurden [5-8]. Grundsatzlich
besteht diesbeziiglich weiterhin ein erheblicher Forschungsbedarf, zudem sind die Stu-
dien haufig durch kleine Fallzahlen und fehlende Methodenqualitdt gekennzeichnet.

Konsensbasiertes Statement 1.S1

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Verlassliche Daten zur Pravalenz und Inzidenz der Endometriose liegen nicht
vor.

Verschiedene Konzepte wurden entwickelt, um die méglichen Ursachen fir die Entste-
hung und Aufrechterhaltung der Erkrankung zu beschreiben (z.B.: Implantationstheorie
[9], Z6lom-Metaplasie-Theorie [10], Archimetra- bzw. ,Gewebe-Verletzungs-und-Repa-
ratur-Konzept“ [11,12], ohne dass eine abschlieRende befriedigende Erklarung gefun-
den wurde. Vielmehr wird unter Zusammenfihrung der unterschiedlichen Konzepte da-
von ausgegangen, dass genetische Defekte und epigenetische Phdnomene sowie wei-
tere Einflusse die Voraussetzungen dafir bilden, dass bei der Implantation sowie der
Metaplasie in einem fir die Zellen fremden Milieu die fir die Ausbildung der jeweiligen

gynécologie OEGGG OG

| © Leitlinienprogramm der DGGG, OEGGG und SGGG 2018




015/045 - Diagnostik und Therapie der Endometriose

Epidemiologie, Atiologie, Morbiditat und Manifestation der Endometriose

Endometrioseherde spezifischen Verdnderungen stattfinden. Als wichtige einflussge-
bende Faktoren werden bei diesem Prozess Hyperperestaltik — hervorgegangen aus
evolutionsbiologisch bedingten Anpassungen [12], Hyperdstrogenisierung, Hyper-
perestaltik, inflammatorische und immunologische Prozesse, der Prostaglandin-Stoff-
wechsel, Angiogenese oxidativer Stress und verschiedenes mehr angesehen [13-15].
Ausgehend davon, dass umfangreiche inflammatorische Reaktionen vorliegen und mul-
tiple immunologische Verdnderungen sowohl im Peritoneum, als auch in der Peritone-
alflissigkeit nachweisbar sind [16] und diese mit dem Vorkommen entsprechender L&-
sionen assoziiert sind, wird mit Blick auf mdgliche Therapieansatze der chronischen
Inflammation eine immer gréRer werdende Bedeutung im Pathogeneseablauf zugespro-
chen.

Die Erkrankung tritt fast ausschlieBlich bei Frauen im geschlechtsreifen Alter und mit
einer gewissen familiaren Haufung auf, weshalb genetische und hormonelle Aspekte bei
der Erforschung der Atiologie und Pathogenese eine wichtige Rolle einnehmen. Ver-
schiedenste Gen-Polymorphismen wurden auf einen mdglichen Zusammenhang mit der
Endometriose untersucht, allerdings mit eher schwach signifikanten und teilweise wi-
dersprichlichen Ergebnissen. Trotz dieser wenig belastbaren Ergebnisse scheint sich
in asiatischen Populationen haufiger ein Zusammenhang mit den Genvariationen zu zei-
gen als in kaukasischen Populationen (z.B. [17-22]. Die vorliegenden Ergebnisse kon-
nen jedoch nur als Ansatzpunkte fir weitere vertiefende Untersuchungen gesehen wer-
den, um spezifische Marker fur die Erkrankung zu identifizieren und darauf aufbauend
Bluttests zu entwickeln [23].

Auf Populationsebene zeigen sich statistisch relevante Haufungen bestimmter Komor-
biditaten (z.B. Allergien und Autoimmunerkrankungen) mit der Endometriose. Unklar ist
jedoch, inwieweit die Endometriose als Risikofaktor, als auslésender Faktor oder asso-
ziativ anzusehen ist [24,25].

Verschiedenste Risikofaktoren wurden hinsichtlich eines statistischen Zusammenhangs
mit Endometriose untersucht. Als haufige Einflussfaktoren konnten eine Zyklusdauer
(27 Tage) [26], die Dauer der Periodenblutung sowie die Anzahl der Schwangerschaf-
ten und Fehlgeburten identifiziert werden. Fir weitere potentielle Faktoren wie Alter bei
Menarche, Einnahme der Pille, BMI (z.B. [27,28]), Raucherstatus (z.B. [29]), Koffein-
konsum (z.B. [30]), Erndhrungsgewohnheiten (z.B. [31]), kdrperliche Aktivitat (z.B. [32]
liegen keine eindeutigen und/ oder belastbaren bzw. teilweise widerspriuchliche Er-
kenntnisse vor [33]. Vereinzelt liegen auch Hinweise auf risikobehaftete Umweltein-
flisse vor. So wurden Chemikalien wie Polychlorierte Biphenyle, Bisphenol A sowie
Phthalate in Zusammenhang mit Genverdnderungen und inflammatorischen Prozessen
gebracht [15,34].
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Konsensbasiertes Statement 1.S2

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Aufgrund der unklaren Atiologie der Endometriose ist eine kausale Therapie
nicht moglich.

Literatur: [35]

Die Endometriose verursacht eine bemerkenswerte Morbiditat. Die vielfaltigen Beein-
trachtigungen in Alltag und Beruf sowie der Lebensqualitdat konnte fiir verschiedene
Studienpopulationen belegt werden [36]. Leitsymptome sind unterschiedlichste
Schmerzzustande sowie Fertilitatseinschrankungen [37]. Eine gegeniber der Ver-
gleichsbevdlkerung erhdhte Mortalitat ist nicht bestéatigt [38].

Die volkswirtschaftliche Bedeutung durch medizinischen Aufwand und Arbeitsausfall ist
beachtlich. Fiur die gesellschaftliche Belastung liegen Daten vor, die die Folgen haufiger
Produktivitatsverluste und Leistungsminderungen der Betroffenen als wichtigste Kos-
tenparameter identifiziert haben [39]. Die Bedeutung der Erkrankung erschlie3t sich aus
dem Umstand, dass (sehr) junge Frauen erkranken, die teilweise Uber einen langen
Zeitraum in ihrer produktiven und reproduktiven Lebensphase beeintrachtigt sind [40].
Trotzdem ist die Erkrankung in der klinischen und basiswissenschaftlichen Forschung
unterreprasentiert. Das Dilemma der Endometriose besteht einerseits in dem langen
Intervall zwischen dem Auftreten der ersten Symptome und der korrekten Diagnose - in
Osterreich und Deutschland im Durchschnitt 10 Jahre [41] - und andererseits in den
wiederholten Operationen bei chronischem Verlauf der Erkrankung. Die Endometriose
ist pathologisch-histologisch eine benigne Erkrankung. Sie kann sich aber durch infilt-
ratives Wachstum organibergreifend ausbreiten und ausgedehnte Operationen erfor-
dern.

In abnehmender Haufigkeit sind befallen: Beckenperitoneum, Ovarien, Ligg. sacroute-
rina, Septum rectovaginale/ Fornix vaginae sowie extragenitale Manifestationen (z. B.
Rektosigmoid und Harnblase). Die Inzidenzen des Befalls von Uterus (Adenomyosis
uteri) und Tube sind nicht genau bekannt. Seltene aber typische extragenitale Lokali-
sationen sind das Zwerchfellperitoneum [42], die Appendix vermiformis und der Nabel
[43]. Endometriose kommt weiterhin in Operationsnarben nach Hysterektomie, Sectio
caesarea und Episiotomie bzw. Dammrissen vor [44-47]. Hierflr wird als Ursache die
mechanische Ubertragung von Endometriumpartikeln diskutiert. Manifestationen in Milz,
Lunge, Nieren, Gehirn oder im Skelett sind Raritéaten.

Es werden unterschiedliche Theorien zu méglichen Gemeinsamkeiten oder Unterschie-
den der Endometriose-Lokalisationen diskutiert. Unklar ist auch, inwieweit unterschied-
liche Manifestationen zeitgleich oder zeitversetzt auftreten. So wird fur die Adenomyo-
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sis uteri ein héheres Alter bei Diagnosestellung dokumentiert. Exacoustos et al. bele-
gen, dass Endometriosezysten im Ovar fast immer mit Bauchfellendometriose, Adeno-
myosis uteri, tief infiltrierender Endometriose oder anderen Lasionen einhergehen [48].
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2 Grundprinzipien der Klassifikation der Endometri-
ose (klinisch/intraoperativ, histologisch, DRG-System)

S. P. Renner, S. Burghaus, A. D. Ebert, P. M. Fehr, L.-Ch. Horn, D. Schmidt,
K.-W. Schweppe

2.1 Klinischel/intraoperative Klassifikation der Endometri-
ose

S. P. Renner, S. Burghaus, A. D. Ebert, P. M. Fehr, K.-W. Schweppe

Man unterscheidet klinisch/intraoperativ je nach Lokalisation und Ausdehnung zwischen
folgenden Endometrioseentitaten:

< Peritoneale Endometriose,
< Ovarielle Endometriose,

> Tief infiltrierende Endometriose (z.B. Douglas, Vagina, Darm, Haut/Narbe, sowie
weitere seltene Lokalisationen),

(Als tief infiltrierende Endometriose werden Endometrioseherde bezeichnet, die
die Oberflache (meist das Peritoneum) Uberschreiten und in das benachbarte
Gewebe oder Organe hineinweinwachsen und dabei eine Infiltration von mindes-
tens 0,5 cm aufweisen [49]),

< Adenomyosis uteri.

Die am meisten verbreitete klinische/ intraoperative Klassifikation ist die Klassifikation
der American Society for Reproductive Medicine, der rASRM Score (ehemals American
Fertility Society, AFS). Die Klassifikation beschreibt die makroskopische Ausdehnung
der Endometriose und Adhéasionen nach intraoperativen Gesichtspunkten. Anhand der
GroRBe/Ausdehnung der Endometriose werden Punkte fur die ovarielle, die peritoneale
Endometriose und Adhasionen vergeben. Die Addition ergibt dann einen kumulativen
Punktwert, der je nach Hohe die Endometriose als minimal, gering, méaRig oder schwer
bezeichnet wird (Abbildung 3).
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Abbildung 3: rASRM (American Society for Reproductive Medicine) Score (Version
1996) modifiziert nach [50]

Endometriose <lcm 1-3cm >3cm Punktzahl
Peritoneum | oberflachlich 1 2 4
tief 2 4 6
Ovar rechts | oberflachlich 1 2 4
tief 4 16 20
links oberflachlich 1 2 4
tief 4 16 20
Gesamt-Endometriose-Implantat-Punkte

Douglasobhteratlon teilweise komplett Punktzahl

Adhéasionen bis 1/3 bis 2/3 uber 2/3 Punktzahl

Ovar rechts zart 1 2
dicht 4 8 16
links zart 1 2 4
dicht 4 8 16
Tube rechts zart 1 2 4
dicht 4* 8* 16
links zart 1 2 4
dicht 4* 8* 16
Gesamt-Adhasions-Punkte (einschlielich Douglas)

* bei komplettem Tubenverschluss auf 16 Punkte erhéhen

Gesamt-Endometriose-Implantat-Punkte
Gesamt-Adhasions-Punkte (einschlielich Douglas)

Gesamt-Punkte = rASRM Score:

rASRM Score 1 — 5 Punkte rASRM Stadium I (minimal)
6 — 15 Punkte Il (gering)
16 — 40 Punkte I (maRig)
> 40 Punkte IV( schwer)

Der rASRM-Score ist die weltweit wahrscheinlich am meisten genutzte Klassifikation.
Die internationale Verbreitung ist ein Vorteil dieser Klassifikation, wenn es um die Pla-
nung und Vergleichbarkeit prospektiv angelegter Studien geht. Eine entscheidende
Schwéache der Klassifikation ist jedoch, dass es keine Korrelation des Punktwertes
(score) mit Schwangerschaftsraten, Rezidivraten oder Schmerzwerten gibt. Auch wird
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dabei ausschlieRlich das makroskopische Erscheinungsbild klassifiziert. Die Interobser-
ver-Variabilitat ist mit bis zu 40 % hoch. Dies bedingt, dass die vergleichende Aussa-

gekraft selbst unter Experten gering ist. Zusatzlich konnte gezeigt werden, dass bei

rein makroskopischer Diagnose der Endometriose es selbst unter Experten bei >20 %

der Félle zu einer falsch positiven Rate in der Diagnhostik kommt, d.h. 20 % der intrao-

perativ als ,Endometriose” eingeschéatzte Befunde kénnen histopathologisch nicht be-

statigt werden [51]. Aus diesem Grund ist eine histopathologische Bestatigung der mak-
roskopisch vermuteten Endometriose sinnvoll. Alternative Klassifikationen fur die peri-

toneale und ovarielle Endometriose, die die Schwachen des rASRM aufheben, fehlen.

Konsensbasierte Empfehlung 2.E1

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke ++

Bei der intraoperativen Verdachtsdiagnose einer Endometriose sollte eine
histologische Diagnosesicherung durchgefiuhrt werden.

Konsensbasierte Empfehlung 2.E2

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke ++

Der rASRM Score (Version 1996) soll bei allen Operationen mit der Verdachts-
diagnose Endometriose erfasst werden.

Der rASRM Score beschreibt die peritoneale und ovarielle Endometriose. Die tief-infilt-
rierende Endometriose (TIE) wird nicht bertcksichtigt. Um diesen Mangel zu beheben
hat eine deutschsprachige Arbeitsgruppe die Enzian-Klassifikation entwickelt [52]. Hier-
bei wird in 3 anatomischen Ebenen, bzw. Kompartimenten die TIE klassifiziert. Ahnlich
der onkologischen Klassifikation werden die Knoten nach GréRe in 3 Stadien eingeteilt:
l:<1cm, 2: 1-3 cm und 3. >3 cm (Abbildung 4).
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Abbildung 4: Enzian-Klassifikation (Version 2011) modifiziert nach [53]

Kompartiment A Kompartiment B Kompartiment C

Septum rectovaginale/ Lig. sacrouterinum/ Rektum
Vagina Beckenwand

Grad 1: ‘< 1cm
Grad 2:

Uterus
Harnblase
Ureter

Ein Hauptvorteil der Enzian-Klassifikation gegeniiber anderen ist, dass tief infiltrierende
Knoten nach GrdRe beschrieben werden. Tief infiltrierende Knoten sind haufig als
Schmerzursache bei betroffenen Patientinnen fuhrend und verantwortlich fir postope-
rative Morbiditat, insbesondere fur Sensibilitdts- und Blasenentleerungsstdérungen. Die
Klassifikation ist deshalb entwickelt worden, um bereits praoperativ das Risiko flr post-
operative Komplikationen und Morbiditdten abzuschéatzen.

Konsensbasierte Empfehlung 2.E3

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Die Enzian-Klassifikation (Version 2011) soll bei Patientinnen mit tief infiltrie-
render Endometeriose inklusive der Adenomyosis uteri erfasst werden.

Konsensbasiertes Statement 2.S3

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Die Symptome Schmerz und Sterilitdt werden mit dem rASRM Score und der
Enzian-Klassifikation nicht erfasst. Die Klassifikationen sagen dariiber hinaus
den Krankheitsverlauf nicht voraus.

Der Endometriosis Fertility Index (EFI) beschreibt die makroskopischen Veranderungen
der Adnexe gemeinsam mit anamnestischen Kriterien. Auch hier fihrt ein Punktesystem
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abschlielend zu einer Einschatzung, wie hoch die Chance fur die Patientin ist, inner-
halb von 36 Monaten schwanger zu werden (Abbildung 5).

Abbildung 5: Endometriose Fertility Index modifiziert nach [54]

Adnex-Funktions (AF) Score postoperativ

Score Beschreibung links rechts gesamt

4= normal Tuben

3= leichte Dysfunktion Fimbrien

2= mafige Dysfunktion Ovarien
e —

1= schwere Dysfunktion | Niedrigster Score + =

Zur Berechnung des AF-Scores werden jeweils die niedrigsten Scores von
0= entfernt/ funktionslos | links und rechts addiert. Ist das Ovar auf einer Seite entfernt, wird zur Be-
rechnung des AF-Score der niedrigste Score der anderen Seite verdoppelt.

ENDOMETRIOSE FERTILITATS INDEX (EFI)

anamnestische Faktoren chirurgische Faktoren
Faktor Beschreibung Punkte | Faktor Beschreibung | Punkte
Alter < 35 Jahre 2 Adnex-Funktions 7 — 8 (hoch) 3
(AF) Score
36 — 39 Jahre 1 4 — 6 (maRig) 2
=40 Jahre 0 1 — 3 (niedrig) 0
Dauer der 3 Jahre 2 rASRM <16 1
Sterilitat Endometriose
> 3 Jahre 0 Implantat Punkte >16 0
(s. Abbildung 3)
Schwanger- mind. 1 1 rASRM Score <71 1
schaftsanamnese | Schwangerschaft (s. Abbildung 3)
bisher keine 0 =271 0
Schwangerschaft
Gesamt anamnestische Faktoren Gesamt chirurgische Faktoren

EFI = anamnestische + chirurgische Faktoren:
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2.2 Histologische Klassifikation der Endometriose
L.-Ch. Horn, D. Schmidt

Aus histopathologischer Sicht besteht ein breites differenzialdiagnostisches Spektrum
der Endometriose, das lokalisationsabhangig ist und nachfolgend kurz zusammenge-
fasst wird.

Morphologische Differenzialdiagnose der Endometriose

Die Diagnose der typischen Endometriose mit dem Nachweis endometrialer Drisen und
umgebendem Stroma bereitet in der Regel kein diagnostisches Problem [55]. Frische
und &altere Stromablutungen sowie pigmentspeichernde Histiozyten kénnen vorkommen,
seltener sind eine lasionale und perilasionale Fibrose sowie eine glattmuskulare Meta-
plasie. Das endometriale Stroma ist immunhistochemisch positiv fiur CD 10, die Histio-
zyten reagieren positiv fir CD 68. Insbhesondere bei alteren Frauen und/oder nach vo-
rangegangener medikamentdser Therapie der Endometriose kdnnen endometriale Dri-
sen fehlen oder sie sind nur fokal nachweisbar. Bei fehlendem Nachweis endometrialer
Drisen kénnen (insbesondere bei peritonealen Biopsien) Stufenschnitte hilfreich sein.
Lassen sich keine Drisen und nur endometriales Stroma nachweisen, wird dies als
stromale Endometriose bezeichnet [55,56].

Konsensbasiertes Statement 2.S54

Expertenkonsens Konsensusstarke ++

Endometriose ist das Vorkommen endometriumartiger Zellverbdnde bestehend
aus endometrioiden Drisenzellverbdnden und/ oder Stromazellen auRerhalb
des Cavum uteri.

Die wichtigsten Differenzialdiagnosen, inshesondere bei der extra-genitalen Endomet-
riose, sind die Endosalpingiose, die Endozervicose, die sog. Millerianose, reaktive me-
sotheliale Proliferationen sowie maligne Tumoren [55,57-60] und in der Harnblase das
nephrogene Adenom [59]. Die wichtigsten immunhistochemischen Marker zu den we-
sentlichsten Differenzialdiagnosen sind in nachstehender Tabelle (Tabelle 10 Morpho-
logische Differenzialdiagnose der Endometriose [55,58-60]) zusammengefasst. Empfeh-
lenswert ist der Einsatz eines immunhistochemischen Panels, welches im Falle der dif-
ferenzialdiagnostischen Abklarung nicht-neoplastischer Veranderungen die Marker CK
7, CK 20, ER, CD 10 und ggf. CDX-2 bzw. SATB-2 umfasst.

Lassen sich auch nach Anfertigung von Stufenschnitten und ggf. immunhistochemischen
Zusatzuntersuchungen nur reaktive Verdnderungen (wie Fibrose, Einblutungen, Histio-
zyten bzw. Hamosiderophagen) nachweisen, kann in einem Kommentar zur Diaghose
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erwahnt werden, dass diese Veranderungen vereinbar sind mit einer Endometriose,
diese sich jedoch morphologisch nicht zweifelsfrei verifizieren lasst.

Tabelle 10: Morphologische Differenzialdiagnose der Endometriose [55,58-60]

’ Positive Marker Negative Marker
Endometriose? ER, PR, Pax-8, CK 7, Calretinin, Mesothelin,
Ber-EP-4, pl162, p53wt3, CK 5/6
Vimentin
Endosalpingiose/ Milleria- | ER, PR, Pax-8, CK 7, Calretinin, Mesothelin,
nose/ Endozervikose Ber-EP-4, p162, p53wt3 CK 5/6, Vimentin
Mesotheliale Proliferate ER, PR, Pax-8, CK 7, Ber-EP-4, Vimentin

Calretinin, Mesothelin,
CK 5/6, p162, p53wt3,

Kolorektales Karzinom CK 20, CDX-2, SATB-2%, CK 75, PAX-8, pl6,

p53, P 504-S Vimentin
Adenokarzinom der CK 7, PAX-8, p16 (block CK 20, P 504-S, SATB-2,
Cervix uteri staining), p53wt, (CDX-2)5, Vimentin

HPV-Nachweis”

Ovarialkarzinom CK 7, Pax-8, WT-1, ER, CK 20, P 504-S, Vimentin
PR, pl16, p53 (mutator
Phenotyp)?

1 Das umgebende endometriale Stroma positiv gegeniiber CD 10, perilasionale Histiozyten CD 68 positiv,
ggf. Nachweis von Hamosiderophagen mit positiver Berliner Blau Reaktion

2 Fleckformige, zytoplasmatische Reaktivitat

8 wt-Farbung: schwache und méaRige nukleare Reaktivitat <80% der Driisenepithelien, im Gegensatz zur
sog. mutator-Farbung mit entweder starker nukleérer Reaktivitat >80% der Zellen oder vollstandig nega-
tive Reaktivitat

4 Die Farbestarke und/oder der Prozentsatz positiver Tumorzellen nimmt von distal nach proximal ab (d.h.
Rektum >> Colon ascecendens)

5 Kann bei rechtsseitigen Dickdarmkarzinomen positiv sein
6 CDX-2 kann in muzindsen Zervixkarzinomen positiv sein
7 Spezielle morphologische Subtypen des Adenokarzinoms der Cervix uteri kbnnen HPV negativ sein

Endosalpingiose = Nachweis von Drisen, die von Epithel ausgekleidet sind, die an Tubenepithel erinnern
aul3erhalb des Uterus, der Tuben bzw. Ovarien

Endozervikose = Nachweis zylinderepithelal ausgekleidete Driisen, die an endozervikales Epithel erin-
nern aufBerhalb der Cervix uteri bzw. des Uterus.

Millerianose = i.d.R. organoid aufgebaute Lasion mit einer Mixtur aus endometrialen, endozervikalen und
an Tubenepithel erinnernde Drisen, ggf. mit Nachweis umgebenden enodmetrialen Stromas
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Konsensbasierte Empfehlung 2.E4

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke +++

Die primére histologische Diagnose einer Endometriose erfolgt durch die Ha-
matoxylin-Eosin-Farbung. Bei negativer histologischer Diagnose einer makro-
skopisch vermuteten Endometriose sollten Zusatzuntersuchungen (z.B. zu-
satzliche Stufenschnitte, CD10- oder Hamosiderin-Farbung) durchgefihrt wer-
den.

Lokalisationsbezogen wird die Morphologie der Endometriose kurz zusammengefasst:

Endometriose des Corpus uteri

Die Endometriose des Corpus uteri ist die haufigste Form der Endometriosis genitalis
interna. Unter streng allgemeinpathologischen Gesichtspunkten stellt der Nachweis
ektopen Endometriums im Myometrium ohne perifokale Verdnderungen eine Endometri-
osis uteri dar. Kommt es perildsional zu einer reaktiven (meist konzentrisch angeord-
neten) Proliferation des Myometriums, liegt eine Adenomyosis uteri vor. Im angloame-
rikanischen Schriftraum wird jedoch jeder Nachweis ektopen Endometriums im Myomet-
rium als Adenomyosis uteri bezeichnet und alle anderen Endometrioselokalisationen als
Endometriose [61].

Fur die histopathologische Diagnose der uterinen Endometriose gibt es keine allgemein
akzeptierte Definition [61-65].

Als Faustregel kann gelten, dass eine endometrium-nahe Endometriose oftmals einen
histopathologischen Zufallsbefund darstellt und ein Teil der tiefer im Myometrium lie-
genden Endometrioseherde makroskopisch als myometrane Architekturstérung in Er-
scheinung treten kénnen [64]. Einzelne Studien berichten Uber eine Zunahme der klini-
schen Symptome mit zunehmender Tiefenlokalisation der Endometriose innerhalb des
Myometriums [66].

Histologisch ist die Grenze zwischen Endo- und Myometrium nicht scharf sondern un-
dulierend [64].

Die gebrauchlichste histopathologische Definition der uterinen Endometriose beinhaltet
den Nachweis des Endometrioseherdes im Myometrium in einem Abstand zur endo-my-
ometranen Grenze von einem mittelgroRen Objektivfeld (100-fache VergréRBerung). Met-
risch entspricht dies 2.5 mm [62,63,65].
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Konsensbasiertes Statement 2.S5

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke +++

Die Endometriose des Corpus uteri (klinisch: Adenomyose oder Adenomyosis
uteri) ist histopathologisch definiert als der Nachweis eines Endometrioseher-
des im Myomentrium in einem Abstand zur endomyometranen Grenze von ei-
nem mittelgroBen Objektivfeld (100-fache VergréBerung) entsprechend met-
risch 2.5 mm.

Literatur: [62,63,65].

Populationsbezogene Studien deuten darauf hin, dass Patientinnen mit einer uterinen
Endometriose ein erhdhtes Risiko fur ein Ovarial- bzw. Endometriumkarzinom des eu-
topen Endometriums aufweisen [67]. Dennoch ist das Risiko einer malignen Transfor-
mation einer Endometriosis uteri selbst als sehr gering einzustufen [68,69]. Auch hier
Uberwiegt das endometrioide Adenokarzinom; das klarzellige bzw. ser6se Adenokarzi-
nom auf dem Boden einer Endometriosis uteri sind selten [64,68,69].

Das Einwachsen eines im Endometrium entstandenen Karzinoms in eine vorbestehende
Endometriose kann ein in der Endometriosis uteri entstandenes Karzinom vortauschen.
Die folgenden, bereits in der S3-Leitlinie Endometriumkarzinom fixierten, Befunde fa-
vorisieren die Diagnose der Mitbeteiligung einer Endometriose durch ein im Endomet-
rium entstandenes Karzinom [70-72]:

e Nachweis benigner endometrialer Drisen in unmittelbarer Nachbarschaft von Tu-
mordrusen,

Nachweis benigner Drisen zwischen den Tumordrisen,

fehlende peritumorale Desmoplasie,

fehlende peritumorale Entziindung,

in der kleinen VergréRerung runde AuBenkontur der Lasion mit scharfer Begren-
zung zum umliegenden Myometrium.

Ovarielle Endometriose

Populationsbhezogene Untersuchungen zeigen ein bis zu 4-fach erhdhtes Risiko flr ein
Ovarialkarzinom bei Patientinnen mit Endometriose [61,67]. Unter diesen Uberwiegt mit
knapp zwei Drittel der endometrioide Subtyp, gefolgt vom klarzelligen Karzinom (20%),
serdse und muzintése Karzinome sind [61,73,74]. Der histopathologische Subtyp des
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sero-muzindésen Borderlinetumors des Ovars [75] weist ebenfalls eine Assoziation zu
einer ovariellen Endometriose auf [61,76,77].

Aufgrund des erhdhten Malignomrisikos sollte eine adaquate Einbettung mit Entnahmen
aus papillaren Veranderungen und/oder Wandveranderungen der Endometriosezyste
(Verdickungen, Fibrose, Konsistenzvermehrungen etc.) erfolgen. In Einzelfallen finden
sich bei derartigen Untersuchungen Verdnderungen im Sinne einer atypischen Endo-
metriose. Als solche wurden in der Literatur zwei Formen definiert, zum einen komplexe
atypische glandulare Hyperplasien, die einer atypischen Hyperplasie des Endometriums
dhneln, zum anderen Atypien des auskleidenden Epithels einer Endometriosezyste, wel-
ches zusatzlich Zeichen einer unterschiedlich starken Proliferation und verschiedene
Formen der Metaplasie (eosinophil, muzinds, ziliar, plattenepithelial, klarzellig) aufwei-
sen kann.

Die Atypien treten fokal oder multifokal auf und bestehen zumeist aus vergréRerten
Zellen mit unterschiedlich breitem eosinophilem Zytoplasma und pleomorphen hyper-
chromatischen Kernen mit homogenisiertem Chromatin. Gelegentlich kommen zusatz-
lich auch ,hobnailartige” Zellen vor, bisweilen in Form kleiner Mikropapillen mit zuséatz-
licher muzinéser Metaplasie (papillare muzindse Metaplasie). In sehr seltenen Fallen
treten atypische klarzellige Metaplasien auf bis hin zum Carcinoma in situ. In extrem
seltenen Féllen sieht man atypische mikropapillare Epithelproliferate mit einer diffusen
und starken p53 Expression vom Mutationstyp und Ubergang in ein high grade seréses
Karzinom [78].

In den meisten Fallen von Endometriosezysten mit eosinophilen Atypien handelt es sich
um reaktive Zellveranderungen mit entsprechend benignem klinischem Verlauf. Das
gleichzeitige Auftreten von Adenokarzinomen und seromuzindsen Borderlinetumoren in
Endometriosezysten mit den anderen Atypieformen weist jedoch darauf hin, dass es
sich gelegentlich um eindeutig prakanzerése Veranderungen handelt. Die geschéatzte
Haufigkeit der malignen Transformation betragt 0,5-1,0% [77].

Untersuchungen der letzten Jahre legen nahe, dass sowohl endometrioide als auch
klarzellige Ovarialkarzinome in Assoziation mit einer Endometriose eine bessere Prog-
nose aufweisen als solche ohne [73,79]. Daher wird empfohlen, bei diesen beiden his-
tologischen Subtypen mittels einer addquaten Einbettung eine assoziierte Endometriose
des Ovars nachzuweisen bzw. auszuschlieBen und dieses Ergebnis im histopathologi-
schen Befundbericht zu erwdhnen.

Im Vergleich zu den weitaus haufigeren und oft bereits fortgeschrittenen high-grade
serdsen Ovarialkarzinomen, werden endometrioide Ovarialkarzinome meist im FIGO-
Stadium | und Il diagnostiziert [73]. High-grade serdse Ovarialkarzinome kdénnen bei
einer Assoziation zu einer BRCA-Keimbahnmutation der Patientin ein endometrioides
Ovarialkarzinom vortauschen, da sie ein solides, endometrioides und transitionalzelli-
ges Wachstumsmuster, sog. SET-Morphologie zeigen kénnen [80,81]. Daher kbnnen zur
exakten histopathologischen Subtypisierung eines Ovarialkarzinoms mit endometrioider
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Morphologie und fortgeschrittenem Tumorstadium bzw. bekannter BRCA-Keimbahnmu-
tation immunhistochemische Untersuchungen hilfreich sein.

Beim endometrioiden Ovarialkarzinom weisen solche mit einer Steroidhormonrezepto-
rexpression eine bessere Prognose auf [82]. Auch kann diese ein mdgliches therapeu-
tisches Target darstellen, so dass die Bestimmung des Estrogen- und Progesteronre-
zeptorstatus in Erwagung erfolgen soll (siehe Abschnitt ,Morphologische Differenzial-
diagnose der Endometriose” Seite 56 und

Tabelle 10Tabelle 10). Zumindest bei klarzelligen Ovarialkarzinomen konnte gezeigt
werden, dass eine Mikrosatelliteninstabilitdt immunhistochemisch mit einer PD-L1 Ex-
pression assoziiert ist [83]. Diese Untersuchung ist am archivierten Paraffinmaterial
auch a posteriori histopathologisch bei klinischer Indikation maglich.

Bauchwandendometriose

Die Bauchwandendometriose als haufigste Form der Weichteilendometriose stellt pa-
thomorphologisch im Allgemeinen kein Problem dar. In Abh&ngigkeit von der hormonel-
len Situation (z.B. Resektion im Rahmen einer Re-Sectio) kann es zu sekretorischen
Veranderungen der Drisen und zu einer Stromadezidualisierung kommen. In nahezu
allen Fallen handelt es sich um eine unilokulare Lasion [84]. Wenn mdoglich, sollte im
histopathologischen Befundbericht dazu Stellung genommen werden, ob der Befund
vollstandig reseziert wurde oder nicht. Eine maligne Entartung ist selten (47 Falle bis
2017 beschrieben; [85]). Pradiktive Faktoren bezlglich der malignen Entartung sind
nicht bekannt. Bei den Malignomen tGberwiegt mit rund zwei Dritteln das klarzellige Kar-
zinom gegeniuber dem endometrioiden. Unguinstige Prognosefaktoren sind eine klarzel-
lige Histologie und beim endometrioiden Karzinom eine Tumorgrée von >8cm [85,86].

Darmendometriose

Eine Beteiligung des Darmes wird in rund 10% der Patientinnen mit einer (zumeist tief
infiltrierenden) Endometriose beobachtet [87]. Obwohl eine Ausdehnung der (Dick-)
Darmendometriose bis in Submukosa nachweisbar ist (Jinushi et al. 2011), sind rektale
Blutungen selten und endoskopische Biopsien oft nicht diagnostisch wegweisend [87].

Da nur eine schlechte Korrelation zwischen der Ausdehnung der Darmendometriose und
den klinischen Symptomen besteht, finden sich intestinale Symptome in der Regel bei
Patientinnen, die perilasionale reaktive Veranderungen mit z.B. tumordhnlicher Verdi-
ckung der Darmwand aufweisen [87-89]. Bei diesen Patientinnen ist zumeist eine ope-
rative Intervention indiziert, da mittels radiologischer Schnittbildverfahren ein Malig-
nomausschluss nur unzureichend gelingt [90].

Makroskopisch sollte bei Darmresektaten die Angabe der Gr6Re von (oft tumorahnli-
chen) Darmwandverdnderungen [89] sowie deren Abstand zu den Resektionsréandern
metrisch erfolgen. Da 50-60% der (Rektum-) Endometriosen multifokal und ein Drittel
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multizentrisch auftreten [91,92] wird von einigen Autoren ein freier Resektionsrand von
2 cm empfohlen [92]. Zweckm&Rig sind die separate Einbettung der Darmresektionsran-
der und die Entnahme reprasentativer Proben zur Beurteilung der Ausdehnung der La-
sion in der Darmwand unter Berlcksichtigung des Status und des Abstandes zum zir-
kumferenten (Weichgewebs-) Resektionsrandes.

Satellitenherde ohne eine Verdickung der Darmwand aufgrund sekundéar-reaktiver Ver-
anderungen kdnnen in 50-60% der Resektate beobachtet werden [91,92] und sollten im
Befundbericht erwédhnt werden. Eine Beteiligung perikolischer Lymphknoten ist selten
[89].

Eine Stellungnahme zum Nachweis der Endometriose im Bereich der Resektionsrander
(distal, proximal, zirkumferentiell) soll erfolgen. In Zweifelsfallen kénnen immunhisto-
chemische Veranderungen zur Verifizierung der Diagnose (siehe Abschnitt ,Morpholo-

gische Differenzialdiagnose der Endometriose” Seite 56 und Tabelle 10) sinnvoll sein.

Konsensbasierte Empfehlung 2.E5

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Bei Darmresektaten aufgrund tief infiltrierender Endometriosen mit Darmbe-
teiligung soll zum Resektionsrandstatus im histopathologischen Befundbericht
Stellung genommen werden.

Das Risiko einer malignen Transformation ist sehr gering. Zumeist handelt es sich um
endometrioide Adenokarzinome; klarzellige und serdse Karzinome sind selten [65]; en-
dometriale Stromasarkome kénnen vorkommen [93].

Endometriose des Harntraktes
Harnblase

Die Endometriose der Harnblase ist die hdufigste Form der Endometriose des Harntrak-
tes. Sie kann isoliert auftreten, ist jedoch meistens mit einer tief infiltrierenden Endo-
metriose bzw. einer Endometriosis genitalis assoziiert [87,94,95]. Innerhalb der Harn-
blase findet sie sich zumeist in der Detrusormuskulatur im Bereich des Trigonum vesi-
cae und dem Apex der Harnblase [95,96]. Die wichtigsten morphologischen Differenzi-
aldiagnosen sind die Endozervikose und die sog. Mullerianose [57,60], siehe dazu auch
Abschnitt ,Morphologische Differenzialdiagnose der Endometriose” Seite 56 und Ta-
belle 10). Im Bereich des Harnblasendaches sind Reste des Urachus differenzialdiag-
nostisch zu bedenken [97,98].
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Die Endometriose der Niere ist extrem selten [99] und muss morphologisch von nieren-
eigenen Lasionen, wie Nierenrindenpapillomen, den seltenen nephrogenen Adenomen
und nephrogenen Resten sowie Metastasen [100] abgegrenzt werden, was i.d.R. unter
Einsatz der Immunhistochemie (siehe Abschnitt ,Morphologische Differenzialdiagnose
der Endometriose” Seite 56 und Tabelle 10) gelingt [101].

Niere und Ureter

Die Endometriose des Ureters ist mit 14% aller extra-pelvinen Endometrioselokalisati-
onen selten [87,94,95] und zumeist mit einer tief infiltrierenden Endometriose assozi-
iert. Sie ist in der Majoritat der Falle unilateral und linksseitig sowie im distalen Drittel
des Ureters lokalisiert [95,102,103]. Da in einem Teil der Féalle das periglandulére en-
dometrioide Stroma fehlen kann, ist die Abgrenzung gegeniiber den von auf3en in das
ureterale Meso oder die Ureterwand einwachsenden Adenokarzinomen, wie lokal fort-
geschrittenen Adenokarzinomen der Cervix uteri [104] oder Ovarial- bzw. seltener Rek-
tumkarzinomen wichtig. Dabei kdnnen immunhistochemische Untersuchungen (siehe
Abschnitt ,Morphologische Differenzialdiagnose der Endometriose“ Seite 56 und Ta-
belle 10) hilfreich sein. In Abhangigkeit von der Lokalisation der Endometriose in der
Ureterwand kann eine mit 20-30% seltenere intrinsische (Endometriumdriisen in der
Uretermuskulatur bzw. Schleimhaut) Form von der haufigeren (70-80%) extrinsischen
Form (Endometriumdrisen im periureteren lipofibrésen Gewebe; sog. Uretermeso) un-
terschieden werden [87,95,102]. Obwohl die intrinsische Form aufgrund ihrer Ausdeh-
nung nicht selten ein radikales Vorgehen impliziert [87,105], liegen beziglich der Re-
zidivhaufigkeit der extrinsischen und intrinsischen Form nur wenige Daten vor, so dass
die Angabe der beiden o.g. Formen im histopathologischen Befundbericht fakultativ ist.
Eine Stellungnahme zum Nachweis der Endometriose im Bereich der Resektionsrander
(distal, proximal, zirkumferenziell) des Ureterteilresektates erscheint sinnvoll. Das Ri-
siko einer malignen Transformation ist extrem niedrig [105].
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2.3 DRG — System der Endometriose (ICD-10-GM-2019,
OPS-2019)

S. P. Renner
Die Endometrioseerkrankung wird nach ICD-10-GM-2019 wie folgt klassifiziert:

Tabelle 11: Klassifikation nach ICD-10-GM-2019

ICD10-Code Bezeichnung

Endometriose des Uterus
N80.0
Inkl.: Adenomyosis uteri
N80.1 Endometriose des Ovars
N80.2 Endometriose der Tuba uterina
N80.3 Endometriose des Beckenperitoneums
N Endometriose des Septum rectovaginale
' und der Vagina
N80.5 Endometriose des Darmes
N80.6 Endometriose in Hautnarbe
Sonstige Endometriose
N80.8
Inkl.: Thorakale Endometriose
N80.9 Endometriose, nicht ndher bezeichnet

Die Enodmetriose der Harnblase und des Ureters ist im ICD10-Code N80.8 abgebildet.

Spezifische OPS-Codes existieren nur teilweise fir die Destruktion der Endometriose-
herde. Fur die meisten operativen Prozeduren werden allgemeine OPS angewendet, wie
z.B. die Zystenausschélung, die Peritonektomie oder die Resektion spezifischer Loka-
lisationen der tief infiltrierenden Endometriose (Exzision Hautnarbe, Resektion Darm
oder Vagina).
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—
3 Symptomatik und Grundprinzipien der Diagnostik
der Endometriose (Abklarungsalgorithmus)

S. Burghaus, R. Chvatal, P. M. Fehr, W. Hauser, V. Heinecke, Ch. Houbois,
S. Mechsner, S. Schéafer

Patientinnen mit Endometriose haben oft unterschiedliche klinische Symptome, meist
sind diese zunadchst zyklusabhédngige Beschwerden und/ oder zunehmend zyklusunab-
hangig und chronisch. Endometriose wird héaufig im Zusammenhang mit einer Sterili-
tatsabklarung gefunden. Aber auch bei asymptomatischen Patientinnen kann Endomet-
riose als Zufallsbefund diagnostiziert werden. Neben Dysmenorrhoe kénnen Patientin-
nen von Dysurie, Dyschezie, Dyspareunie oder weiteren unspezifischen Beschwerden,
wie Rickenschmerzen, Mikrohamaturie, Hamatochezie, Kopfschmerzen, Ubelkeit, Flan-
kenschmerzen etc. berichten. Diese heterogenen Beschwerden sollen durch eine struk-
turiere Anamneseerhebung, ggf. auch mit Hilfe eines Endometriose spezifischen Frage-
bogens, erfasst werden (Tabelle 12).

Tabelle 12: Standard zur allgemeinen und symptomorientierten gynakologischen Anam-

nese bei (Verdacht auf) Endometriose

Allgemeine Anamnese ’Symptomorientierte Anamnese ‘
Zyklusanamnese Dysmenorrhoe

Graviditat/ Paritat Unterbauchschmerzen (zyklisch/ azyklisch)
Bisherige Therapie Dyschezie/ Hamatochezie

Voroperationen Dysurie/ Hamaturie

Medikamente (bisherige und aktuelle) Dyspareunie

Allgemeine (internistische) Anamnese Sterilitat

Allergien

Body-Mass-Index

Familienanamnese

Sozialanamnese

Quelle: modifiziert nach [106]

Eine Variation der Zielvariablen und Messinstrumente in den verschiedenen Studien
erschwert die Vergleichbarkeit [107]. Am ehesten ist die Erfassung von Dysmenorrhoe,
Dyspareunie und Unterbauchschmerzen, sowie die Anwendung der Visuellen Ana-
logskala von 0-10 gebrauchlich [107]. Die Anwendung eines einheitlichen Algorithmus
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ist essentiell fur die Reduzierung eines statistischen Bias und zur Verbesserung der
Patientinnenversorgung.

Konsensbasierte Empfehlung 3.E6

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke ++

Endometriose-spezifische Leitsymptome (Dysmenorrhoe, Dysurie, Dyschezie,
Dyspareunie und Sterilitdt) und unspezifische Symptome wie z.B. Unterbauch-
schmerzen sollen bei der gynédkologischen Anamneseerhebung erfasst wer-
den. Dies kann mit einem Endometriose spezifischen Fragebogen erfolgen.

Literatur: [108]

Bei Patientinnen mit (Verdacht auf) Endometriose soll eine gynédkologische Untersu-
chung mit geteilten Spekula zur Inspektion des hinteren Scheidengewdlbes und eine
bimanuelle Palpation durchgefihrt werden. Beziglich der rektalen Palpation existieren
keine Studien, die dadurch verbesserte Ergebnisse nachweisen. Die Durchfithrung einer
rektalen Untersuchung wird aber fir eine bessere Planung operativer Therapien und zur
Vermeidung von diagnostischen Operationen diskutiert.

Die transvaginale Sonographie (TVS) und Magnetresonanztomographie (MRT) haben
ein diagnostisches Potential, konnen aber die Operation zur exakten Evaluation nicht
ersetzen [90]. Vor allem peritoneale Herde sind durch bildgebende Verfahren schwer
zu detektieren [90].

Primar ist die TVS zur Abklarung einer Patientin mit (Verdacht auf) Endometriose an-
gezeigt [109]. Bei normaler Anatomie kann beim Bewegen der Transvaginalsonde gegen
die abdominal palpierende Hand eine gleitende Bewegung der Rektumvorderwand ge-
gen die Uterusrickwand beobachtet werden. Falls diese physiologische Bewegung nicht
provoziert werden kann, ist das sogenannte ,sliding sign“ negativ und reflektiert eine
Obliteration des Douglas-Raumes [110]. Zudem ist so auch eine Evaluation der Darm-
wand moglich und eine mdgliche Darminfiltration evaluierbar [111].

Falls die TVS keine ausreichende diagnostische Sicherheit bietet, kann in Ergédnzung
eine MRT des Beckens durchgefuhrt werden [112,113]. Dies kann vor allem bei kom-
plexen Befunden mit tief infiltrierender Endometriose zur praoperativen Planung sinn-
voll sein [114].

Im Fall einer Endometriose des Ureters droht in 25-50% durch Aufstau eine Nierenschéa-
digung oder Nierenversagen. Durch die Durchfuhrung eines Ultraschalls der Nieren
kann ein Harnstau frihzeitig erkannt werden [110]. Bei Beteiligung des Septum recto-
vaginale und/ oder der Sacrouterinligamente wird eine Nierensonographie empfohlen.
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Eine belastbare Datenlage fiur die Nierensonographie zur Abklarung einer Ureterendo-
metriose liegt ab einer GrofRe von 3 cm vor [115]. Weitere Informationen werden im
Kapitel 6.7 Endometriose der Harnblase und des Ureters (N80.8) diskutiert.

Expertenkonsens

Konsensbasierte Empfehlung 3.E7

Konsensusstarke +++

Bei V.a. tief infiltrierende Endometriose oder ovarielle Endometriose soll eine
beidseitige Nierensonographie durchgefihrt werden.

Literatur: [115]

Mittels endometriose-spezifischer Anamnese, gynédkologischer Untersuchung sowie Ult-
raschall ist eine Einschatzung des Ausmafles der Endometriose/ Adenomyosis uteri
moglich, lediglich peritoneale Herde kdnnen so nicht erfasst werden. Zudem ist eine
symptomorientierte Diagnostik wie im folgenden Schema gezeigt sinnvoll (siehe Abbil-
dung 6: Symptomorientierte Diagnostik bei Patientinnen mit (Verdacht auf) Endometri-

ose:

Abbildung 6: Symptomorientierte Diagnostik bei Patientinnen mit (Verdacht auf) Endo-

metriose modifiziert nach [106]
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Die Sicherung der Verdachtsdiagnose Endometriose ist nur mit Gewebeprobe fir den
histologischen Nachweis méglich. Persistierende Schmerzen, Organdestruktionen und
die Abklarung einer Sterilitat sind Indikationen fir die operative Diagnostik und Thera-
pie einer Endometriose.

Konsensbasiertes Statement 3.S6

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Die Laparoskopie mit intraoperativer Gewebeentnahme zur histologischen Un-
tersuchung ist der Goldstandard zur Sicherung der Verdachtsdiagnose einer
Endometriose.

Literatur: [35,51]

In den letzten Jahren wurden die Ressourcen zunehmend darauf verwendet, einen di-
agnostischen Test zur Diagnosestellung einer Endometriose zu entwickeln. Im Rahmen
der differentialdiagnostischen Abklarung komplexer Ovarialprozesse wird haufig eine
Bestimmung des CA 125 durchgefihrt. Die Spezifitdt dieses Tumormarkers ist jedoch
unzureichend [116]. Das gilt auch fir den Tumormarker Cal9-9 [117].

Fur die Entwicklung eines diagnostischen Tests existieren weitere verschiedene An-
satze. Ein Panel von sechs Autoimmun-Biomarkern wurde zur Diagnose einer minimalen
bis milden Endometriose definiert (Sensitivitdt 2 60% und Spezifitat 2 80%) [118]. ICAM-
1 im Serum hat vor allem bei der asiatischen Ethnie einen hdéhere Spezifitat, eine En-
dometriose zu diagnostizieren [119]. Auch gibt es Versuche, Biomarker zu identifizie-
ren, die einen Bezug zum Auspragungsgrad der Endometriose herstellen kdnnen [120],
diese sind in der Praxis jedoch noch nicht anwendbar.

Konsensbasiertes Statement 3.S7

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Biomarker sind nicht fur die Diagnose einer Endometriose geeignet.

Literatur: [35]
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S. Burghaus, J. Drahoriovsky, W. Hé&user, V. Heinecke, I. Mayer, S. Mechsner,
Armelle Miller, S. Schafer, B. Seeber

4 Grundprinzipien der Therapie der Endometriose

Endometriose ist eine chronische Erkrankung, die eine Langzeittherapie bzw. ein Lang-
zeitkonzept erforderlich macht. Hier miissen Beschwerden, Familienplanung und mégli-
che Organdestruktionen bertcksichtigt werden, um eine individuelle Therapieplanung
erstellen zu kénnen. Zur Therapie von Endometriose-bedingten Beschwerden existieren
verschiedene Anséatze. Als Basis gelten hier konservative (hormonelle und/oder medi-
kamentose) Therapieformen und operative MaRnahmen. Eine Reihe von supportiven
und integrativen MalRnahmen sind aber ebenfalls wichtig (siehe Kapitel 4.4 Weitere
Therapiemdglichkeiten der Endometriose, Kapitel 7.6 Endometriose und psychosomati-
sche Aspekte, Kapitel 8 Rehabilitation, Nachsorge und Selbsthilfe und Kapitel 9 Integ-
rative Therapie bei Patientinnen mit Endometriose): zum einen, um die oftmals sekun-
daren myofascialen Beschwerden der Patientinnen, die infolge einer chronifizieren
Schmerzadapation eintreten, zu bertcksichtigen und zum anderen, um eine (weitere)
Beschwerdelinderung und Krankheitsbewaltigung zu erreichen

Die jeweilige Therapieform oder MalBhahme ist nach Abwagung von Nutzen-Risiko und
unter Berlcksichtigung der Kontraindikationen zu wahlen. Sie werden in den nachfol-
genden Kapiteln diskutiert.

Eine Pravention oder eine urséachliche Therapie der Endometriose ist noch nicht be-
kannt. Ziel einer Therapie soll immer eine moglichst lange Beschwerdefreiheit, eine
Reduktion von funktionellen Beschwerden, eine Vermeidung von Organdestruktionen
und eine Abstimmung auf die aktuelle Lebenssituation und Bedirfnisse der Patientin
zur Verbesserung der Lebensqualitdt sein. Im Folgenden werden Grundprinzipien der
Therapie der Endometriose dargestellt. Spezifische operative, interventionelle und me-
dikamentdse Therapieempfehlungen finden sich in den Kapiteln zu den Lokalisationen
der Endometrioseldsionen (siehe Kapitel 6 Diagnostik und Therapie der Endometriose
nach Lokalisation).

4.1 Hormonelle Therapie der Endometriose

Das wesentliche Prinzip einer effektiven hormonellen Therapie ist die Induktion einer
therapeutischen Amenorrhoe. Oftmals werden Therapieversuche aufgrund von Zwi-
schenblutungen, die dann auch schmerzhaft sind, abgebrochen. Daher gilt es hier, eine
Blutungsfreiheit durch eine langfristige und ununterbrochene Therapie zu erreichen
[121,122].

Samtliche Formen der Hormontherapie zeigen eine Reduktion Endometriose-assoziier-
ter Beschwerden. Sie unterscheiden sich bezuglich der auftretenden Nebenwirkungen
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[122]. Die Wirkung der hormonellen Behandlungsoptionen wird direkt am ektopen En-
dometrium ausgel6st. Dies fuhrt zu Reduktion der Proliferation, Reduktion der Lasions-
gréRe mit nachfolgend abnehmender UterusgréBe und in der Folge geringeren
Schmerzsymptomen und geringerer Blutungsstarke [122]. Dabei entfalten systemische
Therapieansétze, wie GnRH-Analoge oder orale Gestagene und Kontrazeptiva ihre Wir-
kung Uber die Hypothalamus-Hypophysen-Achse und fihren zu einem generellen Hy-
podstrogenismus. Dies fahrt dann zu einer Reduktion der LasionsgréfRe und -aktivitat.
Lokale Therapieansatze, wie hormonhaltige Intrauterinpessare wirken tber eine direkte
Endometriumatrophie und Stromadezidualisierung [122].

Fur die hormonelle Therapie der Endometriose sind in den deutschsprachigen Landern
bisher lediglich das Gestagen Dienogest und Gonadotropin-releasing hormone (GnRH-
Analoga) zugelassen. Eingesetzt werden aber auch kombinierte orale Kontrazeptiva
(KOK) und weitere Gestagene inklusive anderer Applikationsformen (IUD, Vaginalring,
etc.).

Konsensbasierte Empfehlung 4.ES8

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

In der symptomatischen medikamentésen Therapie der Endometriose sollte als
Erstliniensubstanz ein geeignetes Gestagen (z. B. Dienogest) eingesetzt wer-
den.

Konsensbasierte Empfehlung 4.E9

Expertenkonsens Konsensusstarke ++ bis +++

In der Zweitlinientherapie kdnnen
1. Kombinierte orale Kontrazeptiva (Konsensusstarke ++)

2. Andere Gestagene inklusive lokaler Anwendung (Konsensusstarke +++)
oder

3. GnRH-Analoga (Konsensusstarke ++)

eingesetzt werden.
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Konsensbasierte Empfehlung 4.E10

Expertenkonsens Konsensusstarke ++

Vor Beginn einer Zweitlinientherapie sollte eine Reevaluation in einer auf die
Betreuung von Patientinnen mit Endometriose spezialisierten Einrichtung in
Erwagung gezogen werden.

Gestagene

Die umfangreichste Evidenz fir die Behandlung von Patientinnen mit Endometriose
existieren fir die Gestagene Dienogest und Norethisteronacetat [123]. Dienogest wirkt
gleich effektiv wie GnRH-Analoga in der Reduktion von Dysmenorrhoe und chronischen
Unterbauchschmerzen und Anzahl an Rezidiven nach operativer Laparoskopie [124].
Gestagene reduzieren Endometriose-assoziierte Schmerzen durch Induktion einer De-
zidualisierung und Atrophie von Endometrioseherden sowie Unterdriickung des durch
Matrixmetalloproteinasen vermittelten Wachstums und der Hemmung der Angiogenese.
Insgesamt ist die Behandlung mit Gestagenen mit wenig unerwiinschten Wirkungen, wie
Zwischenblutungen verbunden. Bei langerfristiger Behandlung kann es zu einer Ab-
nahme der Knochendichte kommen, dies ist in einer randomisiert kontrollierten Studie
bei Adoleszentinnen beobachtet worden (s. auch Kapitel 7.1 Endometriose bei Adoles-
zentinnen) [125]. Eine Gewichtszunahme und Abnahme der Knochendichte wurde in ei-
nem systematischen Review zu Depot-Medroxyprogesteronacetat beschrieben, dessen
Anwendung im Off-label Use und nicht als First-line Therapeutikum zur Schmerzredu-
zierung maoglich ist [126]. Ein kleine randomisiert, kontrollierte Studie (RCT) zeigte eine
Reduktion von Beschwerden und Zystengrée durch praoperative Behandlung bei Pati-
entinnen mit nachgewiesenen Endometriomen [127].

Bezliglich des Gestagens Dienogest wurde in einer Analyse von 4 RCT die positive
Wirkung von Dienogest auf Endometriose-spezifische Beschwerden bis zur 52 Wochen
bestéatigt [128]. Es existieren zurzeit keine RCT, die die Wirkung einer verlangerten
bzw. mehr als einjadhrigen Dienogest-Therapie untersuchen.

Es ist moglich das Gestagen Levonorgestrel (LNG) als Intrauterinpessar (Abgabe 20 ug
LNG in 24 Stunden) zur Schmerzkontrolle und Rezidivpravention als individuellen The-
rapieversuch einzusetzen [129]. Auch hier ist eine langfristige Therapie mit dem Ziel
der Amenorrhoe vorgesehen.

Zur Rolle von LNG-IUD speziell bei Adenomyosis uteri sei an dieser Stelle auf das
entsprechende Kapitel 6.1 Endometriose des Uterus (N80.0) verwiesen.
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GnRH-Analoga werden seit Jahren erfolgreich in der Behandlung von Endometriose be-
dingten Schmerzen eingesetzt [130,131]. GnRH-Analoga wirken Uber Blockade der
GnRH-Rezeptoren im Bereich des Hypophysenvorderlappens. Sie reduzieren Endomet-
riose-assoziierte Schmerzen, Blutungsstarke und uterines Volumen. Aufgrund ihres Ne-
benwirkungsspektrums mit klimakterischen Beschwerden und einer Verringerung der
Knochendichte ist es als Erstlinientherapeutikum nicht geeignet [123]. Das Ausmald der
Nebenwirkungen steigt mit zunehmender Dosis. [121]. GnRH-Analoga sind Uber intra-
vendse und intramuskuldre Injektion sowie Uber nasale Applikation wirksam. Dartber
hinaus ist die Wirksamkeit fir unterschiedliche Applikationsintervalle beschrieben
[121]. Da unerwinschte Wirkungen mit zunehmender Dosis steigen, die Wirkung sich
ab einer Substanz-spezifischen Dosis aber nicht signifikant steigert, sind individuelle
Therapieregime mit ggf. reduzierter Dosis und langeren therapiefreien Pausen zur Re-
duktion von unerwiinschten Wirkungen sinnvoll [121,122]. Aufgrund der auftretenden
unerwinschten Wirkungen ist die Behandlung mit GnRH-Analoga i.d.R. auf einen Zeit-
raum von 3-6 Monaten beschrankt [122]. Sie ist aber mit einer geeigneten, sogenannten
Add-back Therapie bis zu 12 Monate mdglich. Lediglich postoperativ hat sich gezeigt,
dass eine Anwendung von 6 Monaten das Rezidivrisiko signifikant reduzieren kann
[132]. Zur Reduktion inshesondere von postoperativen Blutungen ist ein Behandlungs-
start unmittelbar postoperativ sinnvoll [133].

GnRH-Analoga

Die Nebenwirkungen treten vor allem durch einen Ostrogenmangel auf und kénnen
durch eine Add-back Therapie reduziert werden. Als Add-back Therapie kénnen sowohl
Gestagene und kombinierte Ostrogen-Gestagenpraparate verwendet werden [134]. Die
Anwendung einer Add-back Therapie fihrt zu keiner Minderung der Schmerzreduktion
entsprechend der Ostrogen-Schwellenwert-Hypothese von Barbieri [134,135]. Einem
RCT zufolge ist die Behandlung mit KOK (hier Norethisteronacetat-Ethinylestradiol)
bzgl. Knochendichte und Knochenmasse dabei effektiver als die alleinige Gestagenthe-
rapie. Beide Ansatze fuhren jedoch zu einer Reduktion der klimakterischen Beschwer-
den und zu einer besseren Knochengesundheit [136].

Konsensbasierte Empfehlung 4.E11

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Die Behandlung mit GnRH-Analoga sollte durch eine add-back Therapie mit
geeigneter Ostrogen-Gestagen-Kombination erganzt werden. Damit kdénnen
Folgen des Ostrogenmangels minimiert werden ohne die therapeutische Wirk-
samkeit des GnRH-Analogons zu beeinflussen.

Literatur: [134,137]
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Seit Juli 2018 wurde durch die US Food and Drug Administration der erste und bislang
einzige orale GnRH-Antagonist Elagolix zugelassen. Elagolix reduziert Dysmenorrhoe

und chronische Unterbauchschmerzen sowohl in der Dosierung von 150 mg einmal tag-
lich, als auch zweimal 200 mg taglich [138].

Kombinierte orale Kontrazeptiva

Der Einsatz von KOK zur Reduzierung von Endometriose bedingten Beschwerden ist
.0ff label* mdéglich. Der Einsatz von Dienogest versus Dienogest in Kombination mit
Ethinylestradiol reduziert gleichwertig signifikant die Dysmenorrhoe [139]. Die Daten-
lage zur Behandlung mit KOK ist insgesamt von geringer Studienqualitat. Die vorliegen-
den randomisiert kontrollierten Studien kommen jedoch zu dem Schluss, dass KOK ef-
fektiv Endometriose-assoziierte Schmerzen reduzieren. Beziiglich der Einnahmesquenz
ist eine Langzeiteinnahme, d. h. ohne Pause zu favorisieren [140-142]. Die Datenlage
reicht nicht aus, um Unterschiede zwischen KOKs und zwischen verschiedenen KOKs
und anderen hormonelle Behandlungsoptionen zu demonstrieren [141,143]. Zudem gibt
es die Hypothese, dass durch die Ostrogenkomponente in den kombinierten oralen
Kontrazeptiva die Rezidivrate erhdht wird und Endometriose-Symptome maskiert wer-
den [144].

Einzelne randomisiert, kontrollierte Studien zeigen eine Reduktion der Beschwerden bei
der zyklischen Anwendung eines Vaginalrings (15 pg Ethinylestradiol und 120 pg Eto-
nogestrel) bei rektovaginaler Endometriose [145] oder in der Reduktion von chronischen
Unterbauchschmerzen [146], so dass dieser als individueller Therapieversuch einge-
setzt werden kann. Als unerwiinschte Wirkungen werden Ubelkeit, Brustspannen und
Durchbruchsblutungen beschrieben [122].

Konsensbasiertes Statement 4.S8

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Sowohl bei der Behandlung von Endometriose-assoziierten Beschwerden, als
auch fur die Verlangerung des rezidivfreien Intervalls ist eine langfristig, kon-
tinuierlich angewendete hormonelle Therapie effektiv.

Literatur: [35]
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Es gibt vermehrt Ansdtze Gestagene und orale Kontrazeptiva als Erstlinien-Therapeu-
tikum vor operativer Diagnostik bzw. Therapie anzuwenden. Zwischen primar medika-
mentdser und operativer Therapie gab es keinen signifikanten Unterschied bei der
Schmerzlinderung [147]. Es fehlen aber valide Daten um langfristig die Symptomlinde-
rung, die Rezidivwahrscheinlichkeit und den Einfluss auf die Fertilitdt bei priméarer hor-
moneller Therapie zu betrachten.

Priméare hormonelle Therapie

Postoperative hormonelle Therapie

Durch eine postoperative Therapie mit kombinierten oralen Kontrazeptiva im Lang-
zeitzyklus kann die Rezidivrate von Endometriomen und die Rate an Beschwerden, wie
Dysmenorrhoe und chronischen Schmerzen, reduziert werden [148]. Dies konnte auch
fur Dienogest nachgewiesen werdern [149]. Eine Anwendung von GnRH-Analoga uber
6 Monaten statt 3 Monate konnte das Rezidivrisiko signifikant reduzieren [132].

Aromatasehemmer

Es gibt wenige Daten zur Langzeitanwendung von Aromataseinhibiotren (Al). Al wirken
durch Hemmung der Aromatase, die im Bereich ektopen Endometriums exprimiert wird.
Ihr Nebenwirkungsspektrum verhindert aber die routineméafllige Anwendung. Beschrie-
bene unerwinschte Wirkungen beinhalten Gelenk- und Muskelschmerzen, klimakteri-
sche Beschwerden, Ovarialzystenentstehung und Osteoporose [122]. Aromatasehem-
mer sollten deswegen nur bei Patientinnen mit therapierefraktaren Beschwerden gegen-
Uber anderen konventionellen Therapiemechanismen im Rahmen von klinischen Studien
durchgefihrt werden [123].

Progesteron Rezeptor Modulator

Progesteron-Rezeptor-Modulatoren (PRM) haben einen antiproliferativen Effekt auf das
Endometrium, daher ware auch eine entsprechende Wirkung auf ektopes Endometrium
moglich. Als PRM reduziert Mifepriston Dysmenorrhoe und Dyspareunie [150], Gestri-
non hat dagegen keinen Vorteil [150]. Eine Kombination der beiden Wirkstoffe konnte
die Effektivitdt weiter steigern [151]. Die Datenlage bzgl. anderer PRM ist nicht ausrei-
chend fur eine Aussage bzgl. deren Wirksamkeit. Ebenso liegen keine ausreichenden
Daten vor, die den Stellenwert der PRM gegeniuber anderer Behandlungsoptionen be-
schreiben. Die Ergebnisse missen aber in Abwadgung zum Nebenwirkungsspektrum be-
trachtet werden, so dass eine routineméaRige Anwendung nicht empfohlen wird.

Danazol

Der Einsatz von Danazol ist aufgrund von ausgepragten androgenen Nebenwirkungen
nicht mehr zugelassen.
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4.2 Medikamentdse, nicht hormonelle Therapie der Endo-
metriose

Analgetika

Zur symptomatischen Therapie von Patientinnen mit Schmerzen werden Analgetika ver-
wendet. In einem Cochrane Review von 2017 wurde die Anwendung von nicht-steroida-
len Antiphlogistika (NSAR) bei Patientinnen mit Endometriose analysiert. Dabei konnten
lediglich zwei randomisiert kontrollierte Studien identifiziert werden, so dass eine
Schlussfolgerung bzgl. einer Effektivitdt der NSAIDs oder auch Subgruppenanalysen
nicht moglich sind.

Die Aussagekraft von NSAR bei (primarer) Dysmenorrhoe ist deutlich besser. Ein
Cochrane Review ergab hier, dass NSAR zur Linderung von Menstruationsschmerzen
sehr wirksam zu sein scheinen. Die Evidenz legt nahe, dass 18% der Frauen, die ein
Placebo erhalten, moderate oder sehr gute Schmerzlinderung erzielen, wahrend dies
bei 45-53% der Frauen der Fall ist, die NSAR einnehmen. NSAR scheinen besser zu
wirken als Paracetamol. Es ist jedoch unklar, ob bestimmte NSAR sicherer oder wirk-
samer sind als andere [152].

In einer spateren Metaanalyse wurden die Effektivitdt und Sicherheit von NSAR bei
Patientinnen mit priméarer Dysmenorrhoe analysiert. Tiaprofensaure und Mefenamin-
saure (in Deutschland nicht zugelassen) sollten aufgrund des glnstigen Nebenwir-
kungsspektrums erste Wahl in der Therapie sein. Flurbiprofen ware das wirksamste
Medikament [153]. Eine Schmerzreduktion wurde aber ebenso unter NSARs wie Dicl-
ofenac und Indomethacin, sowie Cyclooxygenase (COX-2) Hemmern wie Celecoxib be-
trachtet [154,155].

Statine

Statine haben einen antiproliferativen und proapoptotischen Effekt, der in vitro und in
vivo Tierstudien demonstriert werden konnte. So waren Zellviabilitdt und Migration re-
duziert. Statine wirkten als Angiogeneseinhibitoren und zeigten antiinflammatorische
Aktivitat. In-vivo Studien am Tiermodell zeigen allerdings nachteilige Effekte auf die
Ovarfunktion und Fertilitdt. Die Datenlage bzgl. des Einsatzes von Statinen beim Men-
schen ist bislang unzureichend [156].

Vitamin D

Vitamin D wurde in der Pathogenese der Endometriose als méglicher Faktor identifiziert
[31]. In einer Literaturubersicht aus dem Jahr 2019 wurde kein Zusammenhang zwi-
schen Endometriose und Vitamin D nachgewiesen, ebenfalls nicht in einem kleinen RCT
[157.]
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Die Erganzung von Pycnogenol, einem NFkB-Inhibitor, zu einer Behandlung mit KOK
fihrte zu signifikant starkerer Reduktion der Dysmenorrhoe. Der perimenstruelle Pro-
gesteronabfall fiahrt zu Expression von NFkB-Transkriptionsfaktor. Dieser vermittelt
VEGF- und COX-2-Induktion im Endometrium und vermittelt dadurch Prozesse, die zu
Dysmenorrhoe fuhren kénnen [158].

Pycnogenol

Weitere medikamenttdse, nicht hormonelle Therapieoptionen werden im Kapitel 7.4 En-
dometriose und Schmerz diskutiert.

4.3 Operative Therapie der Endometriose

Detaillierte Beschreibungen der operativen Therapie der unterschiedlichen Entitaten
kénnen unter den betreffenden Abschnitten unter Kapitel 6 nachgelesen werden. Dieser
Abschnitt behandelt iilbergeordnete Zusammenhange.

Zur operativen Therapie der Endometriose ist die Laparoskopie der Standardzugang.
Der Zugang mittels Single Port hat im Vergleich zur konventionellen Laparoskopie bei
gynédkologischen Operationen mit einem 6 monatigen Follow-up keinen Vorteil in Bezug
auf die Lebensqualitat gezeigt [159]. Die Laparoskopie ist dabei im Vergleich zur Lapa-
rotomie mit einer signifikant kiirzeren Operationszeit, geringerem Blutverlust, geringe-
rer Hospitalisationszeit und Inzisionslange verknupft [160].

Weiterhin ist bei peritonealer Endometriose die Exzision und die Ablation von Endomet-
rioseherden gleichwertig, beide Methoden fiihren zu einer signifikanten Verbesserung
von Endometriose-assoziierten Beschwerden [161]. Der Vorteil einer Exzision gegen-
Uber einer Ablation besteht in der histologischen Sicherung des Befundes.

Das Ziel einer Operation ist die vorliegenden Beschwerden zu beheben unter Erhalt
einer gréRtmaoglichen Lebensqualitat und eventuell bereits vorbestehende funktionelle
Beschwerden durch operative MaRnahmen reduzieren bzw. eine Entstehung von funkti-
onellen Beschwerden durch operative MalRnahme zu vermeiden. Bei der Entfernung ei-
ner tief infiltrierenden Endometriose ist mittels Nerven-schonender Praparation das Ri-
siko einer Harnretention zu vermeiden [162].
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Konsensbasierte Empfehlung 4.E12

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke +++

Bei der symptomatischen Patientin mit tiefinfiltrierender Endometriose sollte
eine komplette Resektion angestrebt werden, wenn die erwarteten Vorteile ei-
ner Schmerzreduktion, die Nachteile einer mdglichen Organbeeintrachtigung
(z.B. Sexualitat, Blasen-, Darmfunktion, Sensibilitdts- und Motorikstérungen)
Uberwiegen.

Literatur: [147]

In Querschnitts- und Kohortenstudien konnte kein eindeutiger Vorteil fir eine operative
vor einer medikamentésen Therapie zur Behandlung endometriose-bedingter Schmer-
zen nachgewiesen werden [147].

Konsensbasierte Empfehlung 4.E13

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Bei rezidiverenden Beschwerden sollte eine medikamentdése Therapie vor
einer erneuten operativen Therapie durchgefihrt werden, auller es liegen
zwingende Grunde fur eine Operation (z.B. Organdestruktion) vor.

Literatur: [147]

4.4 Weitere Therapiemoglichkeiten der Endometriose

Neben medikamentdser und operativer Therapieverfahren existieren weitere supportive
Therapiemdglichkeiten der Endometriose.

Es gibt einzelne randomisiert kontrollierte Studien, die mit einer Blockade des Plexus
hypogastricus inferior [163] oder transkutaner elektrischer Nervenstimulation [164] eine
Reduzierung von chronischen Unterbauchschmerzen bzw. priméarer Dysmenorrhoe be-
schreiben.

Therapiemdglichkeiten im Bereich der integrativen Medizin (Kombination von komple-
mentarer und konventioneller Medizin), traditionelle chinesische Medizin, Akupunktur
etc. werden in Kapitel 9 dargestellt.
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5 Versorgungsstrukturen fur Patientinnen mit Ver-
dacht auf bzw. mit Endometriose

S. Burghaus, I. Brandes, V. Heinecke, |I. Mayer, S. Mechsner, Armelle Mailler,
S. Schéafer, K.-W. Schweppe, F. Siedentopf

In den deutschsprachigen Landern betragt die durchschnittliche Latenz zwischen dem
ersten Auftreten von im Zusammenhang mit Endometriose stehenden Beschwerden und
der Diagnosestellung rund 10 Jahre [41]. Diese Zeitverzégerung fuhrt nicht nur zu einer
psychischen Belastung der Patientinnen und Einschrankung der Lebensqualitat, son-
dern hat auch gesundheitsékonomische Folgen durch haufig wechselnde Arztbesuche
und unnotige oder nicht zielfiuhrende diagnostische und therapeutische MalRnahmen so-
wie eine Verminderung der Erwerbsfahigkeit [39]. Um die Qualitat der Behandlung von
Patientinnen mit Endometriose zu steigern, wurde in verschiedenen européaischen Lan-
dern ein Zertifizierungsprogramm initiiert [165]. Durch die Definition von Behandlungs-
standards und Versorgungsstrukturen soll die Qualitat weiter gesteigert werden.

Konsensbasierte Empfehlung 5.E14

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke +++

Patientinnen mit Endometriose sollten von einem interdisziplindren Team be-
handelt werden. Dieses Team sollte im sektorentubergreifenden Netzwerk alle
notwendigen Fachdisziplinen beinhalten. Dies ist in einer zertifizierten Struk-
tur (Sprechstunde, Zentrum) realisierbar.
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Abbildung 7: Konsentierter Versorgungsalgorithmus der Leitliniengruppe

(basierend auf Expertenkonsens, Konsensusstarke ++)
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Entscheidend in der Versorgungskette ist, dass die Informationen aus den einzelnen
Bereichen gesammelt und systematisch dokumentiert werden, um relevante Aussagen
zu Prozess-, Struktur und Ergebnisqualitat treffen zu kénnen. Aus diesem Basisdaten-
satz sollen die erforderlichen Datenfelder fir die Abbildung von Qualitatsindikatoren

erarbeitet werden.
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6 Diagnostik und Therapie der Endometriose nach
Lokalisation

S. D. Schéfer

~Allgemeine Ausfihrungen zur Symptomatik, Diagnostik und Therapie sind ,Kapitel 3
Grundprinzipien der Symptomatik und Diagnostik der Endometriose” und ,Kapitel 4
Grundprinzipien der Therapie der Endometriose” zu entnehmen.

Die folgenden Kapitel befassen sich nur mit spezifischen Betrachtungen zur Symptoma-
tik, Diagnostik und Therapie der verschiedenen Endometrioselokalisationen.

6.1 Endometriose des Uterus (N80.0)
S. D. Schéafer, R. Chvatal, Ch. Houbois, H. Krentel, M. Mueller, Th. Papathemelis

Symptomatik

Bei Patientinnen mit Adenomyosis uteri treten Hypermenorrhoe und azyklische Blutun-
gen sehr haufig auf. Weitere Probleme sind Dysmenorrhoe, Dyspareunie und Infertilitat.
In einer grundlegenden Analyse wird beschrieben, dass 40-50% der Betroffenen an Me-
norrhaghie leiden, 10-12% an Metrorrhagie, 15-30% an Dysmenorrhoe und 7% an Dys-
pareunie. 30% der Patientinnen mit Adenomyosis uteri haben keine Beschwerden [166].
In 38-64 % liegt Adenomyosis uteri isoliert, d. h. auch ohne sonstige Endometriose vor
[167].

Daten legen eine Assoziation von Adenomyosis uteri und Dysmenorrhoe in 50-93,4 %
nahe. Eine lineare Korrelation zwischen dem Ausmal der Adenomyosis uteri und Dys-
menorrhe konnte ebenso dokumentiert werden. Als Ursache fur die Entstehung von
Schmerzen werden der Prostaglandinstoffwechsel, fraglich das Vorhandensein von Ner-
venfasern in Adenomyosisldsionen, eine uterine Hyperperistalsis und vermehrte Ex-
pression von Oxytocinrezeptoren beschrieben.

Auch fir abnorme uterine Blutungen wird eine Assoziation mit Adenomyosis uteri be-
schrieben. Weitere Arbeiten legen eine Korrelation zwischen dem Ausmal der Adeno-
myosis uteri und der Blutungsstarke nahe. Dabei scheint v.a. die Penetrationstiefe in
das Myometrium positiv mit der Blutungsstarke zu korrelieren. Als Ursachen fir die
verstarkte Blutungsneigung werden erhdhtes uterines Volumen, Hypervaskularisation
des Uterus, Dysperistaltik und erhdhte Ostrogen- und Prostaglandinproduktion be-
schrieben [168].

Adenomyosis uteri fihrt neben Blutungsstérungen und Schmerzen auch zu Subfertilitat.
Dies scheint durch eine Stérung des Spermientransports als Folge einer Dysperistalsis
mit vermehrter retrograder Menstruation - und damit vermehrter retrograder Peristaltik
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auch der Tuben - und der endometrialen Dysfunktion begrindet zu sein. Nach Entfer-
nung einer tief infiltrierenden kolorektalen Endometriose waren die nachfolgenden
Schwangerschaftsraten bei Frauen mit zusatzlicher Adenomyosis uteri im Vergleich zu
denen ohne Adenomyosis uteri reduziert. Aktuelle Metaanalysen zeigen eine um 30 %
reduzierte Wahrscheinlichkeit fir eine Schwangerschaft bei Frauen mit Adenomyosis.
Die Abortrate wird ebenso als erhdht beschrieben. Darliber hinaus scheint Adenomyosis
uteri zu erhéhten Raten an Frihgeburten, vorzeitigem Blasensprung und Wachtumsrest-
riktion zu fuhren [168].

Trotz dieser Zusammenhéange wird auch diskutiert, ob es sich bei Adenomyosis uteri
tatsachlich eher um einen inzidentellen Befund handelt und nicht wirklich um eine Pa-
thologie. Weiss et al konnten zeigen, dass in 48% der Falle bei Hysterektomie aus
anderer Indikation in einem perimenopausalen Kollektiv Adenomyosis uteri vorlag. Da-
bei unterschieden sich die Patientinnen mit Adenomyosisnachweis hinsichtlich der
Symptomatik nicht von den Patientinnen ohne Adenomyosis. Die Autoren schlussfol-
gern, dass Adenomyosis uteri daher nicht ursachlich fir die Symptome, zu denen auch
Schmerzen und Blutungsstérungen gehdrten, sein kann, sondern lediglich einen Zufalls-
befund darstelle [169].

Diagnostik

Wahrend die Diagnose Adenomyosis uteri streng genommen erst durch histologischen
Nachweis gestellt ist, wird mittlerweile auch die Diagnose mittels MRT oder Sonogra-
phie oder mittels Kombination aus beiden Methoden als Nachweis akzeptiert.

Sonographie

Die Diagnose der verschiedenen Formen der Adenomyosis uteri kann mittels transvagi-
nalem Ultraschall erfolgen [170]. Verschiedene typische Ultraschallzeichen wurden in
der Literatur beschrieben (siehe Tabelle 13: Transvaginale Ultraschallzeichen der Ade-
nomyosis uteri). Die Zuverlassigkeit der einzelnen Ultraschallzeichen in der Vorhersage
einer Adenomyosis uteri wird in verschiedenen Publikationen unterschiedlich bewertet
und ist somit letztlich noch unklar. Dies gilt auch fur die Kombination der verschiedenen
Ultraschallzeichen. In einem aktuellen Review der Literatur der letzten 10 Jahre konnten
eine gepoolte Sensitivitat von 83.8 % und eine Spezifitat von 63.9 % fur den transvagi-
nalen 2D-Ultraschall beschrieben werden [171]. Zur Diagnostik werden sowohl 2D als
auch 3D Ultraschall eingesetzt. Bzgl mdéglicher Vorteile der 3D Technologie z.B. zur
Bestimmung der Junktionalzone, die im MRT als hypodense verbrieterte Zone definiert
ist, existieren keine qualitativ hochwertigen aktuellen Studien. In der additiven transva-
ginalen Dopplersonographie kann die zentrale Vaskularisierung der Adenomyosis uteri
dargestellt werden. Diese Technik kann helfen, Adenomyosis uteri von Leiomyomen zu
unterscheiden, die eher eine zirkuladre periphere Vaskularisierung haben [171].
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Tabelle 13: Transvaginale Ultraschallzeichen der Adenomyosis uteri

Ultraschallform | Ultraschallzeichen Literatur

Heterogenes Myometrium

Hypoechogene lineare Striae des Myometriums
Myometrane echoarme/ echoleere Zysten
Subendometriale Mikrocysten

. Asymmetrie des Myometriums
Transvaginaler

2D Ultraschall

[171],
Vergrosserter, globiger Uterus [172]

OO0V OOO

Fragezeichenphanomen (Uteruskorpus retroflektiert, Fundus
projiziert auf das hintere Kompartiment und Zervix antevertiert)

O

Verbreiterte Junktionalzone (basales Endometrium und die in-
nerste Schicht des Myometriums)

2 Hyperechogene myometrane Spots

Magnetresonanztomographie

Bei der Adenomyosis uteri liegen Verdnderungen der zonalen Uterusanatomie vor. Hau-
fig ist die Junktionalzone (JZ) in T1- / T2 gewichteten Sequenzen dysmorph und auf
Uber 12 mm verbreitert. Zusatzlich sollte auch die Morphologie der JZ berlcksichtigt
werden, da es Hinweise auf eine positive Korrelation zwischen irregularer JZ und Ade-
nomyosis uteri gibt [173]. Daneben kann eine Vorder- zu Hinterwand Asymmetrie vor-
liegen, die ein Zeichen von Muskelhyperplasie ist. AuBerdem kdnnen im Myometrium
zystisch imponierende Herde nachweisbar sein, die entweder eine fokale oder diffuse
Verteilung aufweisen. Eine neuere Arbeit konnte weder eine Korrelation mit der maxi-
malen Starke der Junktionalzone, noch eine Korrelation mit einer Starke der Junktio-
nalzone Uber 12 mm und der Diagnose Adenomyosis uteri nachweisen, sehr wohl aber
mit einem irregularen Aspekt der Junktionalzone [173]. Insgesamt sollte die Diagnose
der Adenomyosis uteri in Zusammenschau aller oben genannten Auffélligkeiten erfol-
gen. In einem Review von 23 Arbeiten betrug die Sensitivitat 77 % und die Spezifitat 89
% fur die Diagnosesestellung einer Adenomyosis uteri im MRT [174].

Konsensbasierte Empfehlung 6.E15

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke +++

Die Verdachtsdiagnose der Adenomyose kann mittels Transvaginalsonogra-
phie und/ oder MRT gestellt werden. Die Transvaginalsonographie soll als
Erstliniendiagnostik eingesetzt werden, die MRT als Zweitliniendiagnostik.
Beide Methoden sind gleichwertig bezliglich ihrer Aussagesicherheit.
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Weitere diagnostische Kriterien bestehen in hysteroskopischen und laparoskopischen
Zeichen und ggf. in Form von Biomarkern.

Sonstige Diagnostik

Hysteroskopische Zeichen sind Hypervaskularisation des Endometriums, ,strawberry
sign" (hyperame Bereiche des Endometriums mit weiRen Punkten), endometriale De-
fekte und subendometriale hamorrhaghische Zysten [168]. Hysteroskopische Biopsien
sind assoziiert mit einer Sensitivitat von 54,32 % und einer Spezifitdt von 78,46 % [168].
Damit ist die hysteroskopische Biopsie als diagnostisches Mittel maglich, aufgrund der
eingeschrankten Sensitivitdat und Spezifitdt kann eine histologische Sicherung gleich-
wohl nicht gefordert werden.

Laparoskopische (und offen operative) Zeichen einer Adenomyosis uteri sind ein ver-
groRRerter Uterus, ,kissenartige” Konsistenz des Uterus, sowie das ,blue sign“ im Rah-
men der Chromopertubation (der Uterus farbt sich bei der Chromopertubation blau an).
Wenngleich diese Zeichen im klinischen Alltag Anwendung finden, existieren keine Pub-
likationen, die den Stellenwert dieser Zeichen wissenschaftlich aufarbeiten.

Eine aktuelle Ubersicht beschreibt eine histologische Sicherung neben der oben be-
schriebenen hysteroskopischen Sicherung hinaus per sonographisch gesteuerter trans-
kutaner Nadelbiopsie oder per transvaginaler oder laparoskopischer sonographisch ge-
steuerter Nadelbiopsie. Die Sensitivitdt der Biopsie liegt zwischen 22,2 % (transvagi-
nale Biopsie) und 97,8 % (laparoskopische Biopsie). Die Spezifitat liegt zwischen 78,5
und 100%. Der positiv pradiktive Wert liegt bei 75,9 -100 %. Der negativ pradikative
Wert liegt bei 46,4 - 80 %. Fir eine abschlieBRende Betrachtung ist die vorliegende
Datenlage jedoch nicht ausreichend [175].

Biomarker spielen in der Diagnostik eine untergeordnete Rolle; wie auch fir Endomet-
riose allgemein sind diverse Biomarker publiziert. Bzgl. Adenomyosis uteri wurden z. B.
CA 125, FAK (focal adhesion kinase), Moesin Uberexpression (Zellmembranprotein) und
Osteopontin (Sialoprotein) beschrieben. Keiner dieser Biomarker ist geeignet fir die
klinische Routine [176-179].

Konsensbasierte Empfehlung 6.E16

Expertenkonsens Konsensusstarke ++

Aufgrund der eingeschrankten Sensitivitdt und Spezifitat der bioptischen
Sicherung der Adenomyosis uteri sollte keine Biopsie erfolgen.
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Die Wahl eines medikamentdsen und/ oder operativen Therapieverfahrens wird durch
das Alter der Patientin und einen eventuell vorhandenen Kinderwunsch beeinflusst.

Therapie der Adenomyosis uteri

Medikamentdse Therapie

Die Wirkung einer medikamentdésen Therapie ist auf die Dauer der Behandlung be-
schrankt. Ein systematisches Review zeigte, dass 11-19 % aller Patientinnen gar nicht
auf eine medikamentdse Therapie ansprechen, 5-59 % der Patientinnen sprechen an,
haben aber noch Restbeschwerden, 17-34 % der Patientinnen erleiden ein Schmerzre-
zidiv nach Behandlungsende und 5-16 % der Patientinnen brechen die Therapie auf-
grund von Ineffektivitat oder unerwiinschten Wirkungen ab [180].

Hormonelle Therapie

In der aktuellen Literatur werden als Behandlungsoptionen bei Adenomyosis uteri fol-
gende Substanzen beschrieben [121,122,181]:

< GnRH Analoga

< Levonorgestrel-lUD (LNG-1UD; insbesondere 52ug Gesamtgehalt LNG)
< Gestagene

< Kombinierte orale Kontrazeptiva (KOK)

< Aromataseinhibitoren (Al)

Samtliche Formen der Hormontherapie zeigen eine Reduktion Adenomyosis-assoziierter
Beschwerden. Sie unterscheiden sich jedoch bezlglich der auftretenden Nebenwirkun-
gen [122]. Die Wirkung der hormonellen Behandlungsoptionen wird direkt am ektopen
Endometrium ausgeldst. Dies fuhrt zu Reduktion der Proliferation, Reduktion der Lasi-
onsgréBe mit nachfolgend abnehmender UterusgréRe und in der Folge geringeren
Schmerzsymptomen und geringerer Blutungsstarke [182]. Dabei entfalten systemische
Therapieanséatze ihre Wirkung tUber die Hypothalamus-Hypophysen-Achse und fiuhren
generell zu einem Hypoo6strogenismus. Dies fuhrt dann zu einer Reduktion der Lasions-
grélRe und -aktivitat. Lokale Therapieanséatze wirken tber eine direkte Endometriumatro-
phie und Stromadezidualisierung [182].

GnRH-Analoga reduzieren Adenomyose-assoziierte Schmerzen, Blutungsstarke und
uterines Volumen. Eine GnRH-Analoga-Therapie ist ebenso mit einer erh6hten Schwan-
gerschaftsrate nach der Therapie verbunden. Der Einsatz von GnRH Analoga ist durch
klimakterische Beschwerden, sowie Einschrankung des Knochenstoffwechsels limitiert.
Abhilfe kann eine add back Therapie mit geeigneter Ostrogen-Gestagen-Kombination
bringen (s.4.1 Hormonelle Therapie der Endometriose).

LNG-IUD fuhren zur Reduktion Adenomyose-assoziierter Schmerzen, von Blutungsst6-
rung und des uterinen Volumens [121]. Die Wirkung wird vermittelt durch Ausbildung

gynécologie OEGGG OG

| © Leitlinienprogramm der DGGG, OEGGG und SGGG 2018




015/045 - Diagnostik und Therapie der Endometriose

Diagnostik und Therapie der Endometriose nach Lokalisation

einer Endometriumatrophie, die auch im Bereich des ektopen Endometriums stattfindet.
Die Behandlung mit LNG-1UD reduziert Schmerzen méglicherweise auch durch gerin-
gere nerve growth factor- (NGF) und NGF-Rezeptor-Expression [121].

Sowohl GnRH-Analoga als auch LNG-1UD reduzieren effektiv Adenomyose-assoziierte
Schmerzen und Blutungsstéarke und das uterine Volumen. Die Kombination aus GnRH-
Analoga und LNG-IUD fihrt zu einer signifikant starkeren Suppression der genannten
Beschwerden. Die Expulsionsrate des IUD war bei kombinierter Behandlung ebenfalls
reduziert [121].

Spezifische aktuelle Studien zur Evaluation der Behandlung von Adenomyosis uteri mit
Gestagenen liegen nicht vor.

KOK reduzieren Schmerz- und Blutungssymptome. Als unerwinschte Wirkungen werden
speziell Ubelkeit, Brustspannen und Durchbruchsblutungen beschrieben [122].

Al reduzieren Adenomyose-assoziierte Schmerzsymptome. Beschriebene unerwiinschte
Wirkungen limitieren lhren Einsatz. Sie beinhalten Gelenk- und Muskelschmerzen, kli-
makterische Beschwerden, Osteoporose und die Entwicklung von Ovarialzysten [183].

Aktuelle Studien zu weiteren hormonellen Therapieverfahren wie Progesteron Rezeptor
Modulatoren und GnRH Antagonisten liegen fir Adenomyosis uteri nicht vor.

Konsensbasiertes Statement 6.S9

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Alle etablierten Therapieformen der Hormontherapie (Kombinierte orale Kont-
razeptiva, Gestagene, geeignetes Gestagen-lUD, GnRH-Analoga) sind effektiv
in der Behandlung von Adenomyose-assoziierten Beschwerden. Es liegen
keine Hinweise fiir die Uberlegenheit einer Substanzklasse vor.

Nicht hormonelle Therapieansatze:

Adenomyosis-spezifische Untersuchungen liegen z.B. zu NSAID u.a. nicht vor. Analog
zur Behandlung von priméarer Dysmenorrhoe und Endometriose ist von einer Wirksam-
keit auszugehen.

Integrative medikamentdse Behandlungsoptionen:

San-Jie-Zhen-Tong-Kapseln, eine Substanzmischung aus der TCM, zeigen keine signi-
fikante Reduktion Adenomyose-assoziierter Schmerzen. Sie sind insbesondere der Be-
handlung mit GnRH-Analoga, LNG-IUD und Kombinationen daraus unterlegen [121].
Publikationen bzgl. anderer Substanzen zur Adenomyosis uteri liegen nicht vor. Die
Rolle integrativer Behandlungsoptionen der Adenomyosis uteri ist demnach unklar.
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High Intensity Focused Ultrasound (HIFU), hochfrequentierter gebundelter Ultras-
chall

Interventionell-radiologische Therapie:

Beziiglich HIFU existieren noch keine komparativen und randomisierten Studien welche
den Effekt der Therapie im Vergleich zu anderen Verfahren und den EinfluR auf die
Fertilitdt ausreichend evaluieren. Die Beschaffung des HIFU Systems ist kostenintensiv
und wird durch die Krankenkassen als Leistung bei Adenomyosis uteri derzeit nicht
vergutet. Der routinemé&Rige Einsatz kann aufgrund einer unzureichenden Datenlage
bisher nicht empfohlen werden.

Embolisation

Die Embolisation der Arteria uterina mit Mikropartikeln wurde vor zwanzig Jahren ein-
gefuhrt, in der Hoffnung die operative Myomtherapie ersetzen zu kdnnen. Die hohen
Erwartungen haben sich nicht erfillt. In den letzten Jahren sind wenige Artikel publiziert
worden zum Thema Embolisation bei Adenomyosis uteri als Alternative zur Hysterekto-
mie. Bei unzureichender Datenlage und beschriebenen Nebenwirkungen kann die Em-
bolisation als Behandlungsoption bei Adenomyose derzeit nicht empfohlen werden.

Eine in Fallbeispielen berichtete operative Alternative zur klassischen Embolisation i.S.
eines Uterina-Clippings oder -Koagulation kann vermutlich &hnliche Ergebnisse erzie-
len. Allerdings liegen auch hierzu keine ausreichenden Studien vor, so dass der routi-
nemaRige Einsatz ebenfalls nicht empfohlen werden kann.

Transzervikale Elektroablation

Die transzervikale Elektroablation wirkt &hnlich wie die Ablation durch HIFU. Es liegen
derzeit keine Daten zur Wirksamkeit bei Adenomyosis uteri aus RCTs vor. Der routine-
mafRige Einsatz kann daher nicht empfohlen werden.

Percutaneous Microwave Ablation (PMWA), perkutane Mikrowellenablation

Zum Einsatz der PMWA bei Adenomyose gibt es insgesamt nur wenige Arbeiten. Eine
Studie beschreibt vermehrten vaginalen Ausfluss nach PMWA. Dieser war héher, je ge-
ringer der Abstand zwischen dem durch PMWA abgetragenen Adenomyoseareal und der
Junktionalzone war. Aussagen zum Erfolg der Therapie sind nicht publiziert [184]. Der
routinemaflige Einsatz dieses Verfahrens kann daher nicht empfohlen werden.

Konsensbasierte Empfehlung 6.E17

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Interventionelle Behandlungsoptionen wie hochfrequentierter, gebindelter Ult-
raschall (HIFU), Embolisation, transzervikale Elektroablation perkutane Mik-
rowellenablation (PMWA) sollen zur Behandlung von Adenomyosis uteri nur in
Studien eingesetzt werden.
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Der Nutzen einer uteruserhaltenden operativen Behandlung bei Patientinnen mit Kin-
derwunsch oder Wunsch nach Organerhalt bei Manifestation einer Adenomyosis uteri
ist durch randomisierte Studien nicht belegt. Eine Metaanalyse von 19 Studien (insge-
samt 1843 Patienten mit histologisch nachgewiesener Adenomyosis) hat vor kurzem
jedoch gezeigt, dass die operative Exzision einer Adenomyosis uteri zu einer zufrieden-
stellenden Schmerz - und Blutungskontrolle sowie zu einer nachgewiesenen Reduktion
des Uterusvolumens fiuhrt [185]. Wenn intraoperativ eine vollstdndige Entfernung der
Adenomyosis uteri erreicht werden konnte, so kam es zu einer Verbesserung der
Schmerzen um den Faktor 6,2 und der Menorrhagie um den Faktor 3.9. Auch wenn beim
operativen Eingriff nur ein Teil der Adenomyosis uteri reseziert werden konnte, kam es
immer noch zu einer Verbesserung der Schmerzen um den Faktor 5,9, bzw. der Menor-
rhagie um den Faktor 3,0.

Operative Therapie

Bei der operativen Behandlung ist grundsatzlich zu unterscheiden, ob eine diffuse, eine
fokale oder eine zystische Adenomyosis uteri vorliegt. Eine zystische Adenomyosis uteri
kann meist gut in toto exzidiert werden, auch wenn die ldentifikation der Schichten
meist schwieriger ist als bei einem Myom. Mdglicherweise ist deshalb die Rezidivrate
nach laparoskopischer Exzision hdher, als wenn eine zystische Adenomyosis uteri durch
Laparotomie entfernt wird [186].

Auch bei einer fokalen Adenomyosis uteri kann eine Exzision sinnvoll sein, denn in
verschiedenen Arbeiten konnte gezeigt werden, dass eine Operation sowohl die
Schmerzproblematik als auch die Infertilitat verbessert. In einer Ubersichtsarbeit konn-
ten Grimbizis und Mitarbeiter zeigen, dass nach einer vollstandigen Exzision, die Dys-
menorrhoe und die Menorrhagie um 82 % respektive 68.8 % verbessert werden konnten
bei einer Schwangerschaftsrate von 68.8 %. Sogar nach einer partiellen Exzision konn-
ten eine Reduktion der Dysmenorrhoe, eine Kontrolle der Menorrhagie und eine
Schwangerschaftsrate von 81.8 %, 50.0 % und resp. 46.9 % erzielt werden [187].

Bei abgeschlossener Familienplanung stellt die Hysterektomie die effektivste Therapie
dar. Es bleibt in das Ermessen von Patientin und Operateur gestellt, fir welches Ver-
fahren man sich hierbei entscheidet (vaginal, abdominal, laparoskopisch-assistiert va-
ginal, total laparoskopisch, laparoskopisch suprazervikal). Eine alleinige vaginale Hys-
terektomie ohne simultane Laparoskopie schliel3t die Moglichkeit der Entfernung peri-
tonealer Implantate allerdings aus und sollte daher die Ausnahme sein. Die laparosko-
pische suprazervikale Hysterektomie (LASH) scheint unter kritischer Beachtung der S3-
Leitlinie «Indikation und Methodik der Hysterektomie bei benignen Erkrankungen» der
DGGG, OEGG und SGGG (AWMF Nr. 015 — 070) fuar diese Indikation geeignet [188], da
die Zervix uteri nur duBerst selten involviert ist. Gleichzeitig muss praoperativ eine tief
infiltrierende Endometriose ausgeschlossen werden [189]. Unbenommen von dieser ge-
nerellen Empfehlung zur Hysterektomie bleibt die Beachtung potentiell negativer Folgen
einer Hysterektomie bei Frauen mit chronischen Unterbauchschmerzen [190].
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—_
Konsensbasierte Empfehlung 6.E18

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke +++

Die Resektion einer zystischen oder fokalen Adenomyosis uteri kann zur
Schmerz- und Blutungskontrolle durchgefiuhrt werden.

Konsensbasierte Empfehlung 6.E19

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke +++

Bei abgeschlossener Familienplanung und entsprechender Symptomatik kann
bei Adenomyosis uteri eine Hysterektomie empfohlen werden.

Literatur: In Anlehnung an die S3-Leitlinie ,Indikation und Methodik der Hysterektomie bei
benignen Erkrankungen.“ in der Version 1.0 April 2015, AWMF-Nr. 015/070.mit Abschwéachung
des Empfehlungsgrades.

Abschlussbemerkungen

Zusammenhé&nge zwischen Adenomyosis uteri und Fertilitdt wurden in diesem Kapitel
bereits angeschnitten. Spezifische Betrachtungen zur Therapie bei Subfertilitdt und A-
denomyosis uteri werden im Kapitel 7.2 Endometriose und Kinderwunsch behandelt.
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6.2 Endometriose des Ovars und der Tube (N80.1 und
N80.2)

S. D. Schéafer, R. Chvatal, J. Drahornovsky, L.-Ch. Horn, Ch. Houbois, M. Mueller,
Th. Papathemelis

Symptomatik ovarieller und tubarer Endometriose

Typische Probleme der Endometriome sind Dysmenorrhoe, chronische nicht menstruelle
Beschwerden und Infertilitdt. Die Symptomatik von Patientinnen mit ovarieller oder tu-
barer Endometriose unterscheidet sich nicht wesentlich von der Symptomatik von
Frauen mit Endometriose anderer Lokalisationen. Die Bedeutung der ovariellen Endo-
metriose fir die Fertilitat ist méglicherweise hoher als die Bedeutung sonstiger Endo-
metriosemanifestationen. Untersuchungen zu ausschlie3lich tubarer Endometriose
existieren nicht.

Einfluss von Endometriomen auf die ovarielle Funktion/ Reserve:

Beziiglich des Einflusses von Endometriomen auf die ovarielle Funktion und Reserve
ist die Datenlage nicht eindeutig. Wahrend ein Review aus dem Jahr 2015 zu dem
Schluss kommt, dass Endometriome die ovarielle Reserve und Funktion einschrénken,
resimiert ein anderes Review aus dem Jahr 2014, dass die Rolle von Endometriomen
bzgl. der ovariellen Reserve weiterhin unklar sei [191,192]. Ein spéaterer RCT an 116
Patientinnen kommt zu dem Schluss, dass die ovarielle Reserve durch das Vorliegen
von Endometriomen reduziert wird [193]. Zusammenfassend ergeben sich Hinweise da-
fur, dass Endometriome einen negativen Einflu3 auf die ovarielle Reserve und Funktion
auslben kodnnten.

Der potentielle negative EinfluB des Endometrioms auf die ovarielle Reserve und Funk-
tion wird vermutlich ausgeldst durch Dehnung des ovariellen Cortex, lokale inflamma-
torische Prozesse, oxidativen Stress und Fibrosierung des Ovars [192].

Konsensbasierte Empfehlung 6.E20

Expertenkonsens Konsensusstarke ++

Vor Festlegung der Therapiestrategie bei ovarieller Endometriose kann das
Anti-Miuller-Hormon als Marker der ovariellen Reserve bestimmt werden
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—
Konsensbasierte Empfehlung 6.E21

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke +++

Die ovarielle Funktion soll bei der Entscheidung zur Therapie von Endometri-
omen berucksichtigt werden.

Konsensbasiertes Statement 6.S10

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Bei einer Entfernung von Endometriomen in Rezidivfallen besteht ein erhéhtes
Risiko fir einen vorzeitigen ovariellen Funktionsverlust.

Konsensbasiertes Statement 6.S11

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Alle bekannten Operationsverfahren der Endometriome schranken die ovari-
elle Reserve ein.

Konsensbasierte Empfehlung 6.E22

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Bei der Diagnosestellung eines Endometrioms sollte das gleichzeitige Vorlie-
gen einer tief infiltrierenden Endometriose ausgeschlossen werden.

Diagnostik ovarieller und tubarer Endometriose
Sonographie

Endometriome werden durch gynakologische Untersuchung und transvaginale Sonogra-
phie diagnostiziert. Das ovarielle Endometriom weist i.d.R. ein typisches Echomuster
auf. Es finden sich aber auch sonographisch komplexe Ovarialprozesse mit heteroge-
nem Erscheinungsbild. Daher kann eine Abgrenzung von funktionellen Zysten einerseits
und Dermoiden, Kystomen oder einem Ovarialkarzinom oder Borderline Tumoren ande-
rerseits im Einzelfall schwierig sein.
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a. Prdoperative Beurteilung: Endometriome kdnnen mit Adhasionen und TIE asso-
ziiert sein. Da diese Faktoren die Strategie der Operation beeinflussen, ist es
von grosster Bedeutung neben ovarieller Endometriose auch das Vorhandensein
von potentiellen anderen Krankheitsmanifestationen zu evaluieren. Eine umfas-
sende vaginale Ultraschall-Untersuchung ist daher obligatorisch. Neben der
transvaginalen Sonographie wird bei bekannter Assoziation von ovarieller und
tief infiltrierender Endometriose in der Regel auch eine abdominale Nierenso-
nongraphie durchgefuhrt. Zur Evaluation von mdéglichen Adhé&sionen steht das
“sliding sign” zur Verfigung. Das Vorliegen eines “frozen pelvis” und von “kissing
ovaries” dient als weiteres diagnostisches Kriterium [194].

Relevante Aspekte der Ultraschalldiagnostik der Ovarien:

o

Differentialdiagnostik von Adnextumoren: Neben der Diagnosestellung von En-
dometriomen dient die Sonographie dem Ausschluss differentialdiagnostischer
benigner und maligner Alternativdiagnosen. Bei geplantem laparoskopischem
Vorgehen und sonographisch unklarem Ovarialbefund sei auf die entsprechende
S3 Leitlinie Diagnostik, Therapie und Nachsorge maligner Ovarialtumoren
(AWMF-Registernummer: 032/0350L) verwiesen [195]. Zur Beurteilung werden
die Kriterien der International Ovarian Tumor Analysis (IOTA) 'simple-rules' ein-
gesetzt [196]. Bei Vorliegen einer unklaren ovariellen Raumforderung wird eine
histologische Abklarung durchgefiuhrt [195].

Konsensbasierte Empfehlung 6.E23

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke +++

Die transvaginale Sonographie soll zur Beurteilung der Ovarien bei gesicherter
oder vermuteter Endometriose eingesetzt werden.

Konsensbasierte Empfehlung 6.E24

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke +++

Bei sonografisch suspektem Ovarialbefund soll die operative, histologische
Diagnosesicherung unter Bertcksichtigung der onkologischen Sicherheit er-
folgen.
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MRT
Ovar

Aufgrund des hohen Weichteilkontrasts ist die MRT mit intravendsem Kontrastmittel in
der Lage verschiedene Raumforderungen des Ovars und der Tube zu differenzieren.
Endometriome zeigen in der MRT spezifische Merkmale, aus diesem Grund kann mit
einer Sensitivitat und Spezifitat von ~90% die Diagnose gestellt werden [197].

Tube

Mittels MRT ist es moglich, die Tubenanatomie darzustellen und Endometrioseherde zu
detektieren.

Tumormarker

Im Rahmen der differentialdiagnostischen Abklarung komplexer Ovarialprozesse wird
h&aufig eine Bestimmung des CA-125 durchgefihrt. Da das CA-125 bei Endometriosepa-
tientinnen jedoch regelmé&Rig erhoht ist, kommt ihm hierbei keine differentialdiagnosti-
sche Bedeutung zu [195]. Die Spezifitadt ist unzureichend; seine Bestimmung zur Abkla-
rung bei Endometrioseverdacht wird daher in der klinischen Routine nicht empfohlen.
Im Verlauf der Erkrankung - z. B. bei Rezidivverdacht - ist die klinische Situation und
nicht der CA-125-Spiegel entscheidend.

Therapie ovarieller und tubarer Endometriose
Medikamentbse Therapie

Die alleinige medikamentdse Therapie der Ovarialendometriome ist unzureichend. Eine
prdoperative GnRH-Analogon- oder Gestagen-Gabe kann zur Verkleinerung des Endo-
metrioms fuhren [198]. Ob dadurch operationstechnische Vorteile erzielt oder die Re-
zidivraten vermindert werden, wird in der Literatur kontrovers dargestellt. Postoperative
GnRH-Analoga kompensieren eine unvollstdndige Operation nicht. Wéahrend einige Ar-
beitsgruppen zeigen konnten, dass die postoperative Applikation eines hormonellen An-
tikonzeptivums die Rezidivrate zu verringern vermag, zeigten zwei andere prospektive,
randomisierte, Placebo-kontrollierte Untersuchungen niedrige Rezidivraten unabhéangig
vom Behandlungsarm [199,200]. In einer Meta-Analyse konnte gezeigt werden, dass die
Rezidivhaufigkeit der ovariellen Endometriose bei einer Langzeitprophylaxe mit konti-
nuierlicher Einnahme von Ovulationshemmern Uber 18 bis 24 Monate gesenkt werden
kann [201].
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Konsensbasierte Empfehlung 6.E25

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke +++

Zur Rezidivprophylaxe von Endometriomen kann eine systemische hormonelle
Therapie (bevorzugt mit KOK) langfristig durchgefihrt werden.

Interventionelle Therapie

Interventionelle Therapieansatze wie HIFU, Embolisation oder Transzervikale Elektro-
ablation haben keinen Stellenwert in der Behandlung von ovarieller oder tubarer Endo-
metriose.

Operative Therapie
Einfluss des OP-Verfahrens auf die ovarielle Reserve:

Die operative Entfernung von Endometriomen durch komplette Zystektomie reduziert
die ovarielle Reserve und Funktion. Bipolare Koagulation zur Herstellung von Hé&-
mostase scheint ein weiterer wesentlicher Faktor in der Reduktion der ovariellen Re-
serve zu sein. Andere Methoden der Blutstillung wie z.B. eine ovarielle Naht oder die
Verwendung von Hamostyptika haben einen potentiell weniger destruktiven Effekt. Die
vorliegende Datenlage erlaubt aber keine abschlieBende Aussage dartber, welche Me-
thode der Blutstillung den jeweils anderen Uberlegen ist [191]. Spatere RCTs zeigen
vielleicht eine Uberlegenheit der Naht gegeniiber bipolarer Koagulation [202-204]. Die
Verwendung eines Ultraschallskalpells war in einem RCT ebenfalls vergesellschaftet
mit reduzierter ovarieller Reserve [202].

Weitere Einflussfaktoren auf die ovarielle Reserve:

Weitere Einflussfaktoren wie Zystengréf3e, Bilateralitat und Erfahrung des Operateurs
werden diskutiert. Die aktuelle Datenlage ergibt diesbezlglich divergente Ergebnisse
[204]. Ein RCT mit einer kleinen Fallzahl von 28 Patientinnen demonstriert einen hdhe-
ren negativen Einfluss der Operation auf die ovarielle Reserve bei Patientinnen in einer
Rezidivsituation [205].

Einfluss des OP Verfahrens auf die Fertilitat:
OP Verfahren und Spontankonzeption:

Die operative Entfernung von Endometriomen versus expektativem oder eingeschrankt
operativem Vorgehen erhdoht die Wahrscheinlichkeit des Eintretens von Spontanschwan-
gerschaften [192,206].
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Ist eine assistierte Reproduktion ohnehin geplant, so werden die Erfolgsaussichten
durch eine vorherige Endometriomentfernung vermutlich nicht erhéht [192,207].

OP Verfahren und assistierte Reproduktion:

Einfluss des OP Verfahrens auf Schmerzen und Rezidive:
OP Verfahren und Schmerzen:

Die Entfernung ovarieller Endometriose reduziert effektiv Endometriose-assoziierte
Schmerzen [192]. Beziglich dieses Aspekts haben sich seit der letzten Auflage der
Leitlinie keine neuen Erkenntnisse ergeben. Daher gilt weiterhin, dass die effektivste
Therapie der ovariellen Endometriome in deren operativer Entfernung besteht. Nach
einer Metaanalyse ist die ovarerhaltende Entfernung (Extraktion) des Zystenbalgs der
thermischen Destruktion durch Hochfrequenz-Strom, Laser-Vaporisation oder Argon-
Plasma-Koagulation hinsichtlich der Schmerzsymptomatik sowie der Rezidiv- und
Schwangerschaftsraten insgesamt tuberlegen [208].

OP Verfahren und Rezidivwahrscheinlichkeit:

Die Zystektomie zur Komplettentfernung eines Endometrioms ist anderen operativen
Ansatzen hinsichtlich der Rezidivwahrscheinlichkeit iberlegen. Sowohl Zystenrezidive,
als auch Schmerzrezidive treten nach Zystektomie seltener auf [191,204,206].

Ob sich diese Aussage nur auf Endometriome gréfRer als 4cm Durchmesser erstreckt,
ist fraglich [209]. Neuere Untersuchungen bestatigen die Uberlegenheit der Zystektomie
gegenlber anderen operativen Verfahren auch bzgl. Schmerzrezidiven [206].

Adhasionen nach Entfernung ovarieller Endometriome:

Adhasionen als postoperative Folge treten bei Operation aufgrund von Endometriose
haufig auf und kénnen zu Schmerzen und eingeschréankter Fertilitat beitragen. Diese
Adhéasionen treten v.a. periovariell und im Bereich des Douglasraums auf. Daher wére
ein prophylaktisch einsetzbares praventives Verfahren winschenswert. Eine aktuelle
Metaanalyse konnte zeigen, dass, wenngleich die Datenlage heterogen ist, und weitere
RCTs erforderlich sind, die temporare ovarielle Suspension das erneute Auftreten von
Adhasionen moglicherweise verhindern kann [210].
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Vorgehen bei Kinderwunsch und Endometriom (siehe auch Kapitel 7.2 Endometri-
ose und Kinderwunsch):

Folgende Faktoren sprechen fiir die Durchfihrung einer operativen Entfernung des En-
dometrioms [192]:

< symptomatische Patientin,
< intakte ovarielle Reserve,
< Vorliegen eines unilateralen Endometrioms,

< suspekte Prasentation des Endometrioms mit V.a. ovarielle Malignitat

Folgende Faktoren sprechen fiir die Durchfiihrung einer priméren assistierten Repro-
duktion [192]:

< asymptomatische Patientin,

< Kinderwunsch bzw. Vorliegen einer Infertilitat,

o éaltere Patientin,

< bereits reduzierte ovarielle Reserve,

< Vorliegen von bilateralen ovariellen Endometriomen,

< Rezidivsituation

Konsensbasiertes Statement 6.S12

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Bei der operativen Priméartherapie eines Endometrioms erhdht dessen vollstan-
dige Entfernung im Vergleich zur Fensterung des Ovars die Spontanschwan-
gerschaftsrate und ist medikamentdsen Therapieansatzen bzgl. Schmerzre-
duktion und Rezidivvermeidung tUberlegen.

Abschlussbemerkung:

Empfehlungen zur Behandlung von Subfertilitdt aufgrund ovarieller und tubarer Endo-
metriose Uber die hier angefihrten Wirkungen operativer Endometriomentfernung hin-
aus sind dem Kapitel 7.2 Endometriose und Kinderwunsch zu entnehmen.
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6.3 Endometriose des Beckenperitoneums/ peritoneale En-
dometriose (N80.3)

S. P. Renner, R. Chvatal, L.-Ch. Horn, Ch. Houbois, M. Mueller, Th. Papathemelis,
S. D. Schafer

Die peritoneale Endometriose tritt in verschiedenen makroskopischen Erscheinungsfor-
men auf, wobei man hauptsachliche folgende Herde unterscheidet: rot, weil3, braun,
schwarz und hell/blasig. Frihere Annahmen, dass es sich bei den verschiedenen Farben
der Lasionen um unterschiedliche Aktivitdtsstufen der Endometriose handelt, haben
sich in Studien nicht bestatigt. Vielmehr scheinen das umgebende Bindegewebe und
der Inhalt der zystischen Anteile einen Einfluss auf das makroskopische Erscheinungs-
bild zu haben [211]. Die Rezdivrate, die Schmerzstufe oder die Chance schwanger zu
werden, sind bislang nicht in Bezug auf das makroskopische Erscheinungsbild unter-
sucht worden.

Der Nachweis einer peritonealen Endometriose ist lediglich mittels Laparoskopie mdg-
lich. Bildgebende Verfahren zum Nachweis der peritonealen Endometriose fehlen. Eine
asymptomische peritoneale Endometriose, die zuféllig im Rahmen einer Laparoskopie
oder Laparotomie entdeckt wird, ist bei diagnostischen Unklarheiten bioptisch abzukla-
ren.

Eine symptomatische peritoneale Endometriose sollte primar operativ behandelt wer-
den. Das oberste Therapieziel besteht in der méglichst kompletten Entfernung der En-
dometriose bei der Primaroperation. Eine second-look Operation sollte nicht durchge-
fahrt werden. Die Vermutung, dass eine medikamentése Vorbehandlung bei ausgedehn-
tem Endometriosebefall fir die Operation vorteilhaft ist konnte wissenschaftlich nicht
bewiesen werden. Diese ist deshalb obsolet.

Konsensbasierte Empfehlung 6.E26

Expertenkonsens Konsensusstarke ++

Bei intraoperativer Diagnose einer symptomatischen peritonealen Endometri-
ose sollte eine priméare vollstandige Entfernung angestrebt werden. Eine ge-
plante second-look Laparoskopie mit oder ohne Vorbehandlung soll nicht
durchgefihrt werden.

Bei der operativen Therapie der Peritonealendometriose unterscheidet man zwischen
der Exzision und der Ablation. Wenige randomisierte Studien haben die Unterschiede
zwischen den beiden Verfahren untersucht. Problematisch ist in diesem Zusammen-
hang, dass multiple Verfahren der Ablation existieren (Laser, monoplarer/ bipolarer
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Strom) und die operative Expertise zwischen verschiedenen Operateuren sowohl im Er-
kennen der Endometriose als auch in der Therapie unterschiedlich ist. Trotzdem hat
sich gezeigt, dass keine Unterschiede zwischen der Ablation und der Exzision bestehen
[161].

Konsensbasiertes Statement 6.S13

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Die Ablation und die Exzision der peritonealen Endometriose sind in Bezug
auf die Schmerzreduktion gleichwertig.

Literatur: [161]

In Bezug auf verschiedene Schmerzentitaten ist es umstritten, in wie weit eine operative
Therapie der peritonealen Endometriose (iberhaupt einen Benefit gerade bei minimaler,
superfizieller Endometriose mit sich bringt. So konnte die Studie von Riley et al. 2018
keine Verbesserung des Outcomes in Bezug auf Dyspareunie, Dyschezie und chroni-
sche Unterbauchschmerzen zeigen. Einzig die Dymenorhoe zeigte eine signifikante
Schmerzreduktion 6 und 12 Monate nach der Operation [161].

Konsensbasiertes Statement 6.S14

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Die operative Entfernung der Peritonealendometriose fihrt zu einer signifikan-
ten Verbesserung der Dysmenorrhoestarke auf einer visuellen Analogskala
(VAS). Fur chronische Unterbauchschmerzen, Dyschezie und Dyspareunie
konnte dieser Effekt bei operativer Entfernung der peritonealen Endometriose
nicht nachgewiesen werden.

Literatur: [161]
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6.4 Endometriose des Septum rectovaginale und der Va-
gina (N80.4)

U. A. Ulrich, R. Chvatal, J. Drahoriovsky, T. Fehm, Ch. Houbois, M. Mueller, P. Oppelt,
Th. Papathemelis, S. D. Schafer

Im Vordergund stehen bei der symptomatischen Endometriose des Septum rectovagi-
nale und der Vagina neben der fast immer prdsenten Dysmenorrhoe eine mehr oder
weniger ausgepragte Dysareunie sowie Dyschezie. Nicht selten ist zuséatzlich das Rek-
tum involviert (s. Kapitel 6.5 Endometriose des Darmes (N80.5)). In einer randomisier-
ten Studie fuhrte die Komplettresektion einer Douglasendometriose zu einer langanhal-
tenden Verbesserung der Lebensqualitat. Bei inkompletter operativer Entfernung konnte
die postoperative GnRHa-Gabe das Symptom Schmerz nur temporar verbessern, wobei
es zum Wiederauftreten nach Absetzen der GnRHa kam. Bei Komplettresektion ergab
sich kein zuséatzlicher Nutzen durch weiterfihrende GnRHa [212].

Konsensbasierte Empfehlung 6.E27

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke +++

Bei einer symptomatischen Endometriose des Septum rectovaginale und der
Vagina sollte eine funktionsadaptierte Komplettresektion durchgefiuhrt werden.

Konsensbasierte Empfehlung 6.E28

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke +++

Eine asymptomatische Endometriose des Septum rectovaginale und der Va-
gina ohne aktuell absehbare klinisch relevante Sekundéarfolgen (z. B. Harn-
stau) muss nicht behandelt werden.

Patientinnen mit Endometriose des Septum rectovaginale und der Vagina, die nicht ope-
riert wurden, sollten im Falle einer Schwangerschaft Giber die erhdhte Rate an mitterli-
chen und ggf. auch kindlichen Komplikationen aufgeklart werden. Das betrifft im Ein-
zelnen: Fruhgeburtlichkeit, Placenta praevia, vorzeitige Plazentalésung und Hyperto-
nie. Bei Vorliegen einer rektovaginalen Endometriose sind dariber hinaus mehr Kaiser-
schnitte sowie Komplikationen im Rahmen einer Sectio caesarea zu verzeichnen, wie
intraperitoneale Blutungen, Blasenldsionen und konsekutiver Hysterektomie im Ver-
gleich zu Kontrollen ohne Endometriose (s. Kapitel 7.3 Endometriose: Schwangerschaft
und Geburt) [213].
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Eine TIE im hinteren Kompartiment ist haufig auch mit einer Adenomyosis uteri verge-
sellschaftet, die méglicherweise eine grolRere Bedeutung fur eine vorliegende Sterilitat
hat. Die Entfernung der TIE ist dann nicht mit einer erhéhten Schwangerschaftsrate
assoziiert und kann nicht empfohlen werden, allein um die Fertilitdt zu verbessern. Die
Diagnostik im Hinblick auf eine zusatzliche Adenomyosis uteri ist in dieser Situation
anzustreben [214].

Bei Kontraindikationen fur ein operatives Vorgehen, oder wenn die Patientin keine Ope-
ration winscht, ist eine medikamentdése Therapie der symptomatischen Endometriose
des Septum rectovaginale und der Vagina angezeigt. Auch wenn die klinische Erfahrung
hierbei fur die Induktion einer therapeutischen Amenorrhoe spricht, gibt es bisher keine
randomisierten Studien, die das beweisen. Zur Verfigung stehen Gestagene, orale und
vaginale Ostrogen-Gestagen-Kombinationen (KOK-Praparate) und intrauterine, LNG-
freisetzende Systeme. Gestagene allein sind bei hierbei méglicherweise etwas Uberle-
gen [145].

gynécologie OEGGG OG

| © Leitlinienprogramm der DGGG, OEGGG und SGGG 2018




015/045 - Diagnostik und Therapie der Endometriose

Diagnostik und Therapie der Endometriose nach Lokalisation

—
6.5 Endometriose des Darmes (N80.5)

P. Oppelt, R. Chvatal, J. Drahoriovsky, T. Fehm, L.-Ch. Horn, Ch. Houbois, J. Langrehr,
M. Mueller, Th. Papathemelis, S. D. Schéafer, U. A. Ulrich

Symptomatik

Bei Darmbefall treten unterschiedliche intestinale Symptome wie Dyschezie, Druck-
gefuhl, Blahungen, Tenesmen, Schleim- und Blutabgang, Diarrhoe und Obstipation bzw.
Wechsel der Stuhlgewohnheiten auf. Fehlende Symptome schlieBen einen Darmbefall
nicht aus.

Beim Vorliegen einer Rektumendometriose kommt es haufig ebenfalls zu einem Befall
des Septum rectovaginale. Diese kann neben der Dyschezie die Schmerzen beim Ge-
schlechtsverkehr erklaren. AuRer Rektumbefall sind h&aufig das Sigma, die Appendix
vermiformis und/ oder das Zokum befallen. Ein Befall des Dinndarms ist eher selten
anzutreffen - Mehrfachlokalisationen sind méglich. Das Auftreten eines lleus aufgrund
der Darmendometriose gilt als Seltenheit [215].

Diagnostik

Die Verdachtsdiagnose wird zunachst klinisch durch die oft hinweisende Anamnese, die
vaginale/rektale Palpation sowie zusatzlich apparativ durch die vaginale Sonographie
gestellt (Tabelle 14: Klinische Untersuchungen zur Abklarung einer tief infiltrierenden
Endometriose). Im Rahmen der weiteren Abklarung haben sich verschiedene Untersu-
chungen bewahrt (Tabelle 15: Fakultative Untersuchungen zur Abklarung einer tief in-
filtrierenden Endometriose):

Bzgl. der bildgebenden Diagnostik sind folgende Aussagen zu beachten:

< Die transvaginale Sonographie bietet ebenfalls eine leicht durchfiihrbare und
aussagefahige Darstellung der TIE einschlieB8lich der Diagnose eines tiefen Rek-
tumbefalls mit hoher Sensitivitat und Spezifitat bei geringerer Belastung der Pa-
tientin [112,216].

> Mit der rektalen Endosonographie ist eine sichere und einfache Vorhersage iiber
das Vorliegen einer tiefen Rektuminfiltration moglich [217].

< Die MRT weist eine hohe Sensitivitat fir die Diagnose einer TIE auf und liefert
wertvolle Informationen [217].

> Die Kolorektoskopie wird bei Verdacht auf Rektosigmoidbefall sehr haufig einge-
setzt. Allerdings ist eine Infiltration der Mukosa auB3erst selten; eher ist bei aus-
gedehntem Befund eine Impression von auf3en zu erwarten — nur etwa 26 % der
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Patientinnen mit Rektumendometriose zeigen eine Stenose, so dass ein negati-
ver rektoskopischer Schleimhautbefund die Regel ist und einen Befall der Darm-
muskularis keineswegs ausschlie3t [218].

In einer Vergleichsstudie zwischen Sonographie und Magnetresonanztomographie
(MRT) wurden die genannten Methoden beztglich der diagnostischen Leistungsfahigkeit
fir insgesamt aquivalent befunden, wobei die MRT z. T. die h6chste Sensitivitat aufwies
[217]; in einer anderen Arbeit wurde der transvaginalen Sonographie der Vorzug gege-
ben [219]. Unabh&angig von der prédoperativen Diagnostik entscheidet sich das Ausmalfl
der Resektion oft erst wahrend der Operation (z. B. multiple Darmherde: Rektum, Sigma,
Zdkum).

Tabelle 14: Klinische Untersuchungen zur Abklarung einer tief infiltrierenden Endomet-

riose

Untersuchung Aussage

Inspektion (zweiblattrige Specula) | sichtbare Endometriose im Fornix posterior

Uterus héaufig retroflektiert;

Palpation (immer auch rektal) derbe, knotige, dolente Infiltration des Darms im
Septum rectovaginale (retrozervikal)

Transvaginale Sonographie Darstellung des tiefen Rektumbefalls

Tabelle 15: Fakultative Untersuchungen zur Abklarung einer tief infiltrierenden Endo-

metriose

Untersuchung Aussage

Impression von aul3en

Mukosabefall (selten)

NS bei rektalen Blutungen préoperativ obligat zur diffe-

rentialdiagnostischen Abklarung potentieller priméarer
Darmerkrankung

Magnetresonanztomographie | Befall der Darmwand, der Blase; Adenomyosis uteri

rektale Endosonographie: Befall der Darmwand
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Bei Angaben zu Blut im Stuhl muss immer eine differentialdiagnostische Abklarung einer
rektalen Blutung erfolgen [220]. Eine prospektive Fallstudie konnte keine manometrisch
fassbaren, anorektalen Dysfunktionen bei Rektumendometriose nachweisen [221].

Therapie

Therapie der Wahl bei symptomatischer tief infiltrierender Darmendometriose ist die
Resektion in sano [222]. In Studien konnte ein positiver Effekt auf die Schmerzen und
die Lebensqualitdt insgesamt demonstriert werden [223]. In Bezug auf die Fertilitat kén-
nen positive Effekte nicht ausgeschlossen werden, muss aber die Komplikationsrate mit
in Betracht gezogen werden [224]. Aufgrund der organiberschreitenden Manifestatio-
nen ist bei TIE des Darmes die praoperative Beratung, die Planung und Durchfihrung
des Eingriffes im interdisziplindren Konsens unter Einschluss der Viszeralchirurgie zu
treffen.

Fur die Operation stehen unabhédngig von der Zugangsart verschiedene Techniken zur
Verfugung: Shaving, Discresektion, Segmentresektion. Dem Nutzen der Resektion sind
die operationsbedingte Morbiditdt und die Rezidivrate der Endometriose gegeniberzu-
stellen [223]. Rezidive nach Darmresektion wegen TIE finden sich in etwa 14 % (5 — 25
%) [88,225].

Nach Rektumsegmentresektionen muss in ca. 5 — 14 % mit z. T. schweren intra- und
unmittelbar postoperativen Komplikationen (Anastomoseninsuffizienzen) gerechnet
werden [222,226-229]}. Aufgrund der angefihrten Daten wird die tiefe Rektumseg-
mentresektion bei benignen Erkrankungen wie der Endometriose sehr kritisch betrach-
tet. Alternativ hierzu werden deshalb Techniken wie das mukosa-schonende ,Shaving*
oder die Vollwandexzision ohne Kontinuitatsresektion empfohlen [230,231]. Auch die —
z. T. irreversiblen — Langzeitfolgen sind immer gegen den erhofften positiven Effekt der
Operation abzuwéagen. Neben Fisteln und rektaler Dysfunktion [232] ist dabei die Bla-
senatonie mit unter Umstanden der Notwendigkeit eines permanenten Selbstkatheteris-
mus durch die Patientin von besonderer klinischer Relevanz [228,233].

Ursache ist die im Einzelfall unvermeidliche operative Alteration der hypogastrischen
Nervenplexus (Nn. splanchnici). Das Risiko einer postoperativen Blasenatonie mit
Selbstkatheterismus wurde in einer Studie mit 29 % angegeben; das Risiko war assozi-
iert mit einer gleichzeitigen partiellen Kolpektomie [234]. Ob nervenschonende Opera-
tionstechniken solche urologischen Folgen zu verhindern vermdgen, wird untersucht
[235,236].

Eine besondere Situation liegt auch immer dann vor, wenn komplexe kolorektale und
urologische Prozeduren in einer Sitzung durchgefiihrt werden — hier gilt es abzuwéagen,
ob nicht ein zweizeitiges Vorgehen ein geringeres Komplikationsrisiko beinhaltet [237].
Wegen der Komplexitat der Eingriffe soll die operative Behandlung der TIE in Einrich-
tungen mit entsprechender Erfahrung erfolgen [165].
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D)
Konsensbasierte Empfehlung 6.E29

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke +++

Eine Patientin mit Hamatochezie soll differentialdiagnostisch abgeklart wer-
den.

Konsensbasiertes Statement 6.S15

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke +++

Eine asymptomatische Patientin mit Darmendometriose bedarf keiner operati-
ven Intervention.

Konsensbasierte Empfehlung 6.E30

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke +++

Die Therapie der Patientin mit Darmendometriose soll im interdisziplindren
Konsens in (moglichst) zertifizierten Einrichtungen durchgefuhrt werden.

Konsensbasierte Empfehlung 6.E31

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke +++

Bei Patientinnen mit einer Endometriose des Darmes soll bei konservativer
Therapie, bzw. préa- und postoperativ eine Nierensonographie durchgefihrt
werden, um eine klinisch stumme Hydronephrose nicht zu Gbersehen.
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—
6.6 Endometriose in der Hautnarbe (N80.6)

Th. Papathemelis, R. Chvatal, T. Fehm, Ch. Houbois, M. Mueller, S. D. Schéfer,
U. A. Ulrich

Endometriose in der Hautnarbe gehdrt zu den seltenen extragenitalen Befunden und
kann Haut, Subkutangewebe, Faszie oder die abdominelle Muskelwand infiltrieren. Vor-
herige Operationen kénnen Sectio, Hysterektomie oder andere pelviskopische Eingriffe
sein; in der Regel befinden sich somit die Endometrioseherde in anatomischer Nahe zu
der ehemaligen Haut- Schnittfihrung. Je nach Voroperation kénnen der Bauchnabel,
die Narben der ehemaligen Arbeitstrokarstellen, oder der Bereich oberhalb der Sym-
physe betroffen sein. Die iatrogene Verschleppung von Endometriumgewebe wahrend
der Operation stellt eine potentielle, mechanistische Erkldrung der Hautnarbenmanifes-
tation dar. Die Einnistung und Vitalitdt des Gewebes in der Hautnarbe als auch seltene
in der Literatur beschriebene Féalle von abdominaler Bauchdeckenmanifestation von En-
dometriose ohne vorherige Operation lassen sich allerdings dadurch nicht ausreichend
erklaren [238,239].

Hautnarbenendometriose kann eine typische zyklische Symptomatik hervorrufen. Durch
die klinische Untersuchung und insbesondere der Abdominalsonographie kdnnen die
Herde gut visualisiert werden. Zusatzliche CT oder MRT Untersuchungen haben nicht
zwingend einen diagnostischen Mehrwert [240].

Die operative Endometrioseherdentfernung im Gesunden fihrt zur einer guten Symp-
tomkontrolle und stellt die Therapie der Wahl dar [239,240]. Zu Alternativen wie die
perkutane Kryoablation als auch die Radiofrequenzablation existieren limitierte Daten
in der Literatur [241,242].

Konsensbasiertes Statement 6.S16

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Die operative Entfernung eines Endometrioseherdes in einer Hautnarbe fihrt
zu einer Symptomkontrolle und ist die Therapie der Wahl.
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—
6.7 Endometriose der Harnblase und des Ureters (N80.8)

M. Mueller, R. Chvatal, J. Drahoriovsky, T. Fehm, L.-Ch. Horn, Ch. Houbois,
Th. Papathemelis, S. D. Schafer, U. A. Ulrich, I. Zraik

Die Endometriose des Harntraktes betrifft nur ungefahr 1 bis 2 % aller Patientinnen mit
Endometriose, sie kann erhebliche klinische Konsequenzen haben, da sie zu einem
silenten Nierenfunktionsverlust fihren kann. Die urogenitale Endometriose betrifft vor
allem die Blase (84 % der Endometriosen des Harntraktes), gefolgt von einer Ureteren-
dometriose (10 %), einer Endometriose der Nieren (4 %) oder der Urethra (2 %)
[94,105]. Einige Autoren sind der Meinung, dass die Blasenendometriose und die Ure-
terendometriose zwei verschiedene Formen der urogenitalen Endometriose darstellen.
In der Folge werden deshalb diese zwei Formen separat vorgestellt.

Konsensbasiertes Statement 6.S17

Expertenkonsens Konsensusstarke ++

Eine Endometriose der Harnblase und/ oder des Harnleiters kann schwerwie-
gende Konsequenzen haben, wie z.B. einen Harnstau mit potentiell konseku-
tivem Verlust der Nierenfunktion.

Blasenendometriose
Symptomatik

Patientinnen mit einer Blasenendometriose leiden an unspezifischen Symptomen. Am
haufigsten beschreiben sie suprapubische Schmerzen (52%), eine Pollakisurie mit
Harndrang (41 %) und/oder eine Dysurie (21 %). Eine Hamaturie wird nur in ca. 20 %
der Falle beschrieben [94,97]. Viele Patientinnen mit Blasenendometriose werden we-
gen Polyurie, Dysurie und Mikrohdmaturie haufig falschlicherweise wegen rezidivieren-
der Harnwegsinfekte behandelt [94].

Diagnostik

Bei anamnestischem Verdacht auf Blasenendometriose ist ein Ultraschall mit genauer
Beurteilung der Blasenwand indiziert. Die meisten Blasenendometriosen sind ultraso-
nographisch gut darstellbar. Nur bei kleineren Blasenendometriosen (< 1 cm im @) ist
die Magnetresonanzuntersuchung der Sonographie tberlegen [243].

Wird die Verdachtsdiagnose einer Blasenendometriose bildgebend erhértet, sollte eine
Zystoskopie durchgefihrt werden. Bei der Zystoskopie wird einerseits die Diagnose de-
finitiv bestatigt, andererseits erméglicht die Zystoskopie, die Distanz zwischen dem En-
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dometrioseknoten und den Ureterostien einzuschéatzen [94]. Kann wahrend der Zysto-
skopie die Verdachtsdiagnose einer Endometriose nicht bestatigt werden, so ist ein
Distensionstest sowie eine Blasenwandbiopsie durchzufithren, um eine interstitielle
Zystitis auszuschlieBen [243].

Therapie

Auch wenn in der Literatur vereinzelt Féalle von medikamentés behandelten Blasenen-
dometriosen beschrieben sind [244] besteht die Therapie der Blasenendometriose in
den meisten Féallen in einer Teilzystektomie [94,245]. Wenn der Endometrioseknoten in
der Nahe der Ureterostien lokalisiert ist, so wird unmittelbar vor dem Eingriff ein Dop-
pel-J-Katheter eingelegt. Die transurethrale Resektion eines Endometrioseknotens wird
nicht empfohlen, da die Endometriose extrinsisch in die Blasenwand hineinwachst, d.h.
die Endometriose wachst von aulen in Richtung Submukosa. Nach Exzision des Endo-
metrioseknotens wird die Blase verschlossen, wobei viele Techniken hierfir in der Li-
teratur angegeben sind. In der Regel erfolgt der Verschluss fortlaufend, monofil,
extramukosal. Da es sich um eine Exzision eines Teils der Blase handelt, wird der Bla-
senkatheter fur finf bis zehn Tage in situ belassen. Unmittelbar vor dem Entfernen des
Blasendauerkatheters wird ein Zystogramm zur Blasendichtigkeitsprifung durchgefihrt.
Eine zeitgleiche operative Therapie der tief infiltrierende Endometriose der Harnblase
und des Rektums ist aufgrund eines mdglichen Komplikationsmanagements immer be-
sonders kritisch zu Uberdenken (s. Kapitel 6.5 Endometriose des Darmes (N80.5)).

Ureterendometriose
Symptomatik

Die Ureterendometriose ist meistens einseitig und kommt links viel haufiger vor als
rechts [246]. Sie ist meistens im unteren Drittel des Ureterverlaufs lokalisiert und tritt
in der Regel mit anderen Endometrioseldsionen auf [94,105,246]. Es werden zwei
Hauptformen der Ureterendometriose unterschieden. Bei der extrinsischen Ureterendo-
metriose ummauert eine Endometrioselédsion (Knoten im Septum rectovaginale, Endo-
metriom, Beckenwand/ Parametrium) den Ureter und infiltriert diesen von aul3en. Diese
Form der Ureterendometriose kommt viel hdufiger vor als die sogenannte intrinsische
Ureterendometriose. Bei dieser Form der Ureterendometriose werden die Tunica mus-
cularis des Ureters oder das Urothelepithel direkt vom ektopen Endometrium infiltriert.
Beziiglich der Pathogenese dieser seltenen Form der Ureterendometriose bestehen ver-
schiedene Erklarungen. So wird eine lymphatische oder vendse Metastase von ektopem
Endometrium diskutiert. Andere Autoren sind der Meinung, dass es sich initial um eine
Umwandlung von Stammzellen in Endometriosezellen handelt. Auch bei dieser Form der
urogenitalen Endometriose leiden die Patientinnen an unspezifischen Symptomen.

Oft kommt es zu einer asymptomatischen Harnstauungsniere mit méglichem Ubergang
in einen Nierenfunktionsverlust [94,247]. Eine Endometriose des Harnleiters ist insge-
samt sehr selten und kommt bei weniger als 1 % aller Frauen mit Endometriose vor. Bei
Patientinnen mit tief infiltrierender Endometriose ist die Inzidenz jedoch viel hdher
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[94,97,246,247]. Zwischen der Gro3e eines Endometrioseknotens im Bereich des Sep-
tum rectovaginale und einer Ureterendometriose besteht eine direkte Korrelation. Eine
Ureterendometriose kommt statistisch signifikant haufiger vor bei einem Endometriose-
knoten im Septum rectovaginale mit einem Durchmesser > 3 cm [94,97]. Ein weiterer
Risikofaktor fur eine Ureterendometriose stellt das Vorhandensein von ,kissing ovaries*
dar [248].

Diagnostik

Bei einem klinisch palpablen Endometrioseknoten im Bereich des Septum rectovaginale,
der Rektumwand, der Parametrien (Beckenwande) oder bei ultrasonographischem
Nachweis von ,kissing ovaries” ist an die Méglichkeit einer Ureterendometriose zu den-
ken. Deshalb ist in diesen Situationen sowohl préoperativ als auch im Falle von Kon-
trolluntersuchungen bei asymptomatischen Patientinnen eine Nierensonographie durch-
zufithren, um eine Dilatation der Nierenbecken auszuschlie3en.

Bei Endometrioseknoten im Bereich des Septum rectovaginale mit Verdacht auf Kom-
pression des Ureters oder beim Nachweis einer Nierenbeckenkelchdilatation ist eine
genauere fachurologische Abklarung der Ureteren unabdingbar. Bei Nachweis von ge-
stauten Nierenbecken kann prdoperativ eine Nierenszintigraphie durchgefiihrt werden,
um die Nierenfunktion préaoperativ zu Uberprifen. In seltenen Fallen, vor allem bei Ver-
dacht auf intrinsische Ureterendometriose, kann ein Uro-MRT sinnvoll sein.

Therapie

Die laparoskopische Ureterolyse, evtl. mit préoperativer Einlage eines Doppel-J-
Uretherkatheters, ist heutzutage die Therapiemethode der Wahl einer Ureterendometri-
ose [94,105,249]. In den meisten Féallen erholt sich die Ureterstenose wenige Wochen
nach der Ureterolyse. In den Fallen, wo prdoperativ bildgebend eine Ureterstenose mit
Dilatation des Ureters und/ oder des Nierenbeckens nachgewiesen wurde, muss drei
Monate postoperativ die Bildgebung wiederholt werden, um den Erfolg der Behandlung
nachzuweisen. In seltenen Féllen, vor allem bei intrinsischer Endometriose, kann ein
kleiner Bereich des Ureters exzidiert und reanastomosiert [249] oder eine Ureterozys-
toneostomie durchgefihrt werden [250]. In einer Ubersicht der verschiedenen, meist
kleinen Serien konnten Berlanda et al. zeigen, dass die Unterschiede in den Rezidivra-
ten zwischen den drei verschiedenen Operationstechniken klein sind [251]. Es ist meis-
tens sinnvoll, in einem ersten Schritt die Ureterdekompression ohne Segmentresektion
bzw. Ureterimplantation zu versuchen und erst bei Misserfolg, falls sich der Ureter bzw.
das Nierenbecken nicht erholen, eine Ureterozystoneostomie durchzufihren. Auch
wenn bei einer prdoperativ durchgefihrten Szintigraphie die Nierenfunktion < 10 % liegt
wird heute, falls klinisch keine weiteren Symptome vorhanden sind, die betroffene Niere
in situ belassen. Nicht selten kommt es zur Erholung eines Teiles der Nierenfunktion.
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6.8 Seltene Extragenitale Endometrioselokalisationen, ext-
raabdominelle Endometriose (N80.8)

U. A. Ulrich, R. Chvatal, W. Dudek, Ch. Houbois, M. Mueller, H. Krentel,
Th. Papathemelis, S. D. Schafer, H. Sirbu

Unter dem klinischen Begriff ,seltene extragenitale Endometrioselokalisationen und ext-
raabdominelle Endometrioseformen” werden vor allem Manifestationen im Bereich der
Bauchdecken, (z.B. im Bereich von Hautnarben s. Kapitel 6.6 Endometriose in der Haut-
narbe (N80.6)), des Nabels, der Vulva sowie des Thorax subsummiert. Eine histologi-
sche Sicherung nach entsprechender sonographischer Darstellung oder Schnittbildge-
bung ist zum einen fir die Festlegung des therapeutischen Vorgehens, zum anderen
zur differentialdiagnostischen Abgrenzung bei atypischer Lokalisation Voraussetzung.
Da die Lokalisation dieser Endometriosemanifestationen mit RegelmaRigkeit in andere
Fachgebiete fallt, sollte eine entsprechende Kooperation erfolgen [240].

Eine Endometriose der Bauchdecke (siehe auch Kapitel 6.6 Endometriose in der Haut-
narbe (N80.6)) betrifft in der Regel Patientinnen, bei denen eine Sectio caesarea oder
eine Myomenukleation vorausgehen, nur selten tritt sie priméar auf. Klinisch findet sich
eine zyklisch anschwellende und gelegentlich livide durch die Haut schimmernde, do-
lente Raumforderung. Fast immer befindet sich die Bauchdeckenendometriose in der
Muskelschicht und/ oder der Faszie. Je nach GrdRe des Defektes nach der Resektion
kann sich ggf. eine Rekonstruktion mit einem Netzimplantat erforderlich machen. Re-
zidive nach kompletter Resektion sind selten. Fir die Planung der Operation werden
die sonographische und/oder kernspintomographische Lokalisation und Charakterisie-
rung empfohlen [252].

Die primare Endometriose des Nabels, die meistens unabhangig von friiheren abdomi-
nalen Eingriffen mit Er6ffnung der Gebarmutterhdhle auftritt, prasentiert sich mit Ver-
farbung und zyklischem, schmerzhaftem Anschwellen des Nabels, gelegentlich kommt
es zum Austritt von Sekret oder Blut aus dem Nabel. Die Resektion in sano ist die
Therapie der Wahl. Eine asthetischen Anspriichen geniigende Rekonstruktion ist dabei
selbstverstandlich. Sofern hierfur die Expertise fehlt, ist ein Facharzt fiur Plastische und
Rekonstruktive Chirurgie hinzuzuziehen [253].

Konsensbasierte Empfehlung 6.E32

Expertenkonsens Konsensusstarke ++

Eine symptomatische Bauchdecken- oder Nabelendometriose sollte operativ
entfernt werden.
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Thorakales Endometriose-Syndrom (TES)

Katamenialer Pneumothorax

Die Endometriose des Diaphragmas, der Pleura und des Lungenparenchyms wird in der
Literatur auch unter dem Terminus technicus ,Thorakales Endometriose-Syndrom, TES"
zusammengefasst. Hierunter fallt auch das klinische Bild des katamenialen Pneumotho-
rax. Die Diagnostik und Therapie soll hierbei gemeinsam mit dem Fachgebiet der Tho-
raxchirurgie erfolgen.

Typische Symptome und Zeichen der thorakalen Endometriose sind Schmerzen, kata-
menialer Pneumothorax, Hamothorax, Hamoptysen sowie Beschwerden und Schmerzen,
die in die rechte Schulter ausstrahlen. Beim katamenialem Pneumothorax stehen Kurz-
atmigkeit, thorakale Schmerzen und rechtsseitige Schulterschmerzen im Vordergrund.
Typischerweise beginnen hierbei die Schmerzen 72 — 24 Stunden vor der Menstruation.
Die Pravalenz des katamenialen Pneumothorax unter allen Féallen mit Pneumothorax bei
Frauen in der reproduktiven Lebensphase wird mit 7,3% bis 36,7% angegeben. Die Be-
troffenen sind etwas &lter als Frauen mit anderen Formen der Endometriose. Zu 89 %
wird eine Diaphragma-Endometriose gefunden, bei etwa 55 % dieser Patientinnen be-
steht auch eine pelvine Endometriose, und bei 50% geht eine pelvine operative Inter-
vention voraus. Zu 93 % ist die rechte Thoraxhéalfte betroffen [254].

Konsensbasierte Empfehlung 6.E33

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Bei thorakaler Endometriose und/ oder Endometriose-assoziertem Pneumotho-
rax (inklusive katamenialem Pneumothorax) sollten priméar konservative, me-
dikamentdse MalBnahmen eingesetzt werden. Bei Versagen der medikamento-
sen Therapie oder bei Kontraindikationen soll eine thoraxchirurgische Thera-
pie erfolgen.

Die kombinierte laparoskopisch-thorakoskopische Operation zeigt gute Ergebnisse. Bei
der alleinigen thorakoskopischen Intervention kénnen Herde, die nur an der abdomina-
len Seite des Diaphragmas sichtbar sind, sowie potentielle weitere intrabadominale und
pelvine Herde nicht dargestellt werden. Um die Rezidivrate zu senken, sollte eine post-
operative endokrine Suppressionstherapie erfolgen; diese Kombination ist der alleini-
gen Exzision oder der alleinigen medikamentésen endokrinen Therapie im Hinblick auf
die Rezidvrate deutlich Uberlegen [255,256].
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7 Spezielle Situationen bei Endometriose

7.1 Endometriose bei Adoleszentinnen

M. W. Beckmann, |I. Brandes, R. Chvatal, Ch. Fahlbusch, T. Fehm, K. Hancke,
Ch. Klapp, H. Kremer, H. Krentel, S. Mechsner

Im Jahr 2016 waren 1,7 % (454 von 27.113) der stationdren Patientinnen mit der Haupt-
diagnose N.80 (Endometriose) unter 20 Jahre alt [257]. Die genaue Pravalenz der En-
dometriose in der Adoleszenz ist nicht bekannt, da die Diagnose nur durch eine histo-
logische Sicherung im Rahmen einer Operation gestellt werden kann. Auch wenn meis-
tens angenommen wird, dass sich die Endometriose erst nach einiger Zeit der Menst-
ruation manifestiert, gibt es gesicherte Falle, in denen eine Endometriose schon vor der
Menarche, nach Beginn der Thelarche aufgetreten ist. In einem systematischen Review
von 2013, in den 15 Studien eingeschlossen wurden, zeigte sich bei 62% (Range 25 -
100%) der Jugendlichen, die wegen Dysmenorrhoe oder chronischer Unterbauch-
schmerzen eine Laparoskopie erhielten, eine Endometriose. Bei den Patientinnen die
eine Laparoskopie wegen Dysmenorrhoe erhielten, lag die Pravalenz bei 70% und bei
Patientinnen mit chronischen Unterbauchschmerzen, die sich refraktar auf konservati-
ven Therapieversuche gezeigt hatten, bei 75% [258].

Bis zu zwei Drittel der erwachsenen Frauen, bei denen eine Endometriose operativ ge-
sichert wurde, berichten, dass ihre Schmerzsymptomatik bereits in der Adoleszenz be-
gonnen hatte. Die bekannte Problematik des langen Intervalls zwischen dem Auftreten
der ersten Symptome und der korrekten Diagnose einer Endometriose (in Osterreich
und Deutschland im Durchschnitt 10 Jahre) besteht auch bei der Adoleszentin. Hier
kommt erschwerend hinzu, dass sich die Beschwerden der Adoleszentinnen mit Endo-
metriose von denen der erwachsenen Frau unterscheiden kdénnen. Es ist beschrieben,
dass Adoleszentinnen besonders haufig an nicht-zyklischen Unterbauchschmerzen in
Kombination mit Dysmenorrhoe oder aber auch als alleiniges vorrangiges Symptom lei-
den. Aus Befragungen erwachsener Frauen mit gesicherter Endometriose zeigen sich
Hinweise darauf, dass folgende Symptome in der Adoleszenz mit einem erhdhten Risiko
fiar eine Endometriose einhergehen: nicht-zyklische Unterbauchschmerzen, schwere
Dysmenorrhoe, Fehlen in der Schule und Nichtansprechen auf NSAIDs oder KOKs
[41,259,260].
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Konsensbasiertes Statement 7.S18

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Alle Formen von anhaltenden Unterbauchschmerzen (Dysmenorrhoe, zykli-
sche und azyklische Unterbauchschmerzen) in der Adoleszenz kdnnen Symp-
tome einer Endometriose sein.

Bei Adoleszentinnen miussen andere Differenzialdiagnosen der Unterbauchschmerzen
ebenfalls interdisziplinar abgeklart werden (siehe entsprechende Kapitel dieser Leitli-
nie). Von gynakologischer Seite sind insbesondere Verschlussfehlbildungen des Mul-
lergangsystems als haufigste Differenzialdiagnose bei sekundéarer Dysmenorrhoe in der
Adoleszenz, sowie Hymenalatresie, Ovarialtumore, Ovarialtorsion, Tuboovarialabszess
und Extrauteringraviditat auszuschlieBen. Evidenzbasierte Daten zur optimalen Unter-
suchung der Adoleszentin mit V.a. Endometriose liegen nicht vor. Ublicherweise erfolgt
die Untersuchung der Adoleszentin angepasst an ihren Entwicklungsstand. Es sollte
eine Inspektion des duReren Genitales, zur optimalen Einsicht am besten auf dem gy-
nakologischen Stuhl, erfolgen. Auf eine Spekulum-Untersuchung sowie eine bimanuelle
Palpation wird ggf. verzichtet, zum Beispiel wenn die Adoleszentin noch keinen Ge-
schlechtsverkehr hatte. Ist ein vaginaler Ultraschall nicht méglich, erfolgt die Beurtei-
lung des inneren Genitales von abdominal bei gefilllter Blase. Die Untersuchung dient
bei der Adoleszentin insbesondere der Differenzialdiagnostik. Ein unauffalliger Unter-
suchungsbefund schliel3t eine Endometriose nicht aus. Der Ausschluss einer Endomet-
riose kann nur operativ erfolgen. Der Nutzen einer frihzeitigen operativen Sanierung
der Endometriose auf den weiteren Krankheitsverlauf, auf das Risiko fur eine tief infilt-
rierende Endometriose sowie auf das Risiko fur eine Sterilitat wird kontrovers diskutiert.
Sichere Daten hierzu liegen nicht vor. Daher erfolgt Ublicherweise zunachst eine empi-
rische konservative Therapie mit dem Ziel der Beschwerdereduktion.

Bezugnehmend auf die S3-Leitlinie ,Hormonelle Empfangnisverhitung® (AWMF-Regis-
ternummer 015/015, Stand August 2019) [261] kann die Verwendung von hormonellen
Kontrazeptiva helfen Menstruationsschmerzen zu verringern. Sie werden in der Behand-
lung der primaren und sekundaren Dysmenorrhoe off label verordnet. Die evidenzba-
sierte Datenlage sowohl fiur KOK als auch fir reine Gestagenpréaparate ist aber gering.

GrolRe randomisiert kontrollierte Studien zur optimalen konservativen Therapie endo-
metrioseassoziierter Beschwerden bei Adoleszentinnen liegen nicht vor. Fir Adoles-
zentinnen liegen kleinere Studien zur Anwendung von KOK, Dienogest 2 mg/d und das
52 mg Levonorgestrel-haltige Intrauterinsystem (LNG-IUS) vor, die positive Effekte auf
Dysmenorrhoe bei Adoleszentinnen zeigen. In einer randomisierten, placebokontrollier-
ten Studie in die 76 Adoleszentinnen mit moderater oder starker Dysmenorrhoe einge-
schlossen wurden, zeigte sich eine Uberlegenheit beziiglich der Schmerzreduzierung
von KOK gegenltber Placebo [262].
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Seit 2017 liegen auch Daten zur Behandlung mit Dienogest 2 mg/d bei Adoleszentinnen
mit klinischem Verdacht auf Endometriose vor [125]. Nach 52-wdéchiger Behandlung
zeigte sich ein signifikanter Rickgang der Schmerzen, jedoch auch ein Rickgang der
Knochendichte im Bereich der Lendenwirbelsaule, so dass eine Behandlung mit Dieno-
gest in der Adoleszenz eine besondere Nutzen-Risiko Abwagung unter Einbeziehung
des Osteoporoserisikos erfordert [125]. Dienogest ist zur Behandlung der Endometri-
ose, aber nicht zur Kontrazeption zugelassen und ist daher fiir Adoleszentinnen mit
Wunsch nach sicherer Kontrazeption nicht geeignet. Auch zur Anwendung des LNG-IUS
mit 52 mg Levonoergestrel (Liegedauer 5 Jahre) liegen Daten vor, die eine gute Ver-
traglichkeit und einen Benefit auf Blutungsstdérungen inklusive der Dysmenorrhoe bei
Adoleszentinnen zeigen [263].

Aufgrund der groRen klinischen Erfahrungswerte, der einfachen Anwendung und des
positiven Zusatznutzens fur KOK bei Adoleszentinnen besteht die Therapie bei V.a.
Endometriose bei der Adoleszentin in erster Linie Ublicherweise in der Gabe von NSAID
und/ oder einem KOK. Besteht eine Beschwerdepersistenz unter zyklischer Gabe nach
3 Monaten, kann ein Wechsel des Préaparates oder eine Gabe im Langzyklus (off-label
use) in Analogie zur Therapie bei erwachsenen Patientinnen erwogen werden. Bezug-
nehmend auf die S3-Leitlinie ,Hormonelle Empfangnisverhitung” (AWMF-Registernum-
mer 015/015, Stand August 2019) [261] ist bei menstruations-assoziierten Beschwerden
(Dysmenorrhoe, katameniale Kopfschmerzen (Migréane), intestinale Irritationen) die Ein-
nahme kombinierter hormoneller Kontrazeptiva im Langzyklus der konventionellen An-
wendung Uberlegen.

Dabei besitzen KOK im konventionellen Einnahmezyklus und im Langzyklus eine gleich
hohe kontrazeptive Sicherheit. Es gibt keinen Hinweis auf unterschiedliche Gesund-
heitsrisiken. Die Evidenz der in die Cochrane Analyse [140] inkludierten Studien wird
als gut beurteilt [261]. Daten hierzu speziell fir Adoleszentinnen liegen jedoch nicht
vor.

Bestehen bei der Adoleszentin unter konservativen TherapiemalBnahmen weiterhin re-
levante Beschwerden, so ist eine operative Abklarung mittels Laparoskopie und ggf.
Sanierung der Endometriose im selben Eingriff indiziert und mit der Patientin und ihren
Eltern zu besprechen. Daten zur Rezidivrate bei Adoleszentinnen existieren nicht. An-
gelehnt an Behandlungskonzepte bei Erwachsenen erfolgt im Anschluss uUblicherweise
eine hormonelle Rezidivprophylaxe.

Die Behandlung Jugendlicher mit GnRH-Analoga ist auf Grund des Nebenwirkungspro-
fils und insbesondere der negativen Auswirkungen auf die Knochendichte auch nach
histologischer Sicherung einer Endometriose nicht zu empfehlen. Sollte sie in Einzel-
fallen doch erfolgen, so zeigen Daten aus den USA, dass eine hormonelle ,add-back*
Therapie sich positiv auf die Knochengesundheit und die Lebensqualitat der Jugendli-
chen auswirkt [264].
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Konsensbasierte Empfehlung 7.E34

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke ++

Die Primértherapie bei V.a. Endometriose sollte in der Adoleszenz konservativ
medikamentds erfolgen.

Konsensbasierte Empfehlung 7.E35

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke ++

Bei therapierefraktdren Schmerzen sollte eine Laparoskopie zur Abklarung der
Beschwerden und ggf. Sanierung einer Endometriose méglichst im selben Ein-
griff erfolgen.
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7.2 Endometriose und Kinderwunsch
K. Hancke, R. Chvatal, T. Fehm, H. Krentel, A. Schiring, F. Siedentopf

Ein Zusammenhang zwischen Endometriose und unerfilltem Kinderwunsch ist seit vie-
len Jahren bekannt, wird aber immer wieder kontrovers diskutiert, da die tatsdchliche
kausale Ursache nicht bekannt ist. Angenommen wird, dass die Pravalenz fiar Endomet-
riose bei Frauen mit unerfilltem Kinderwunsch ebenfalls bis zu 50% [265]. Der Ausbrei-
tungsgrad hat auf der einen Seite einen Einfluss auf die Schwangerschaftschancen, da
bereits durch die anatomischen Verdnderungen, wie Verklebungen/ Verwachsungen und
Beeintrachtigung des Tubenfaktors die Chancen reduziert sind. AuBBerdem haben
Frauen mit Endometriose haufig sehr starke Schmerzen beim Geschlechtsverkehr, so
dass dieser hdufig vermieden wird. Andererseits scheint nicht nur der Ausbreitungsgrad
der Endometriose die Chancen auf eine Schwangerschaft zu vermindern, denn auch
Frauen mit einer peritonealen Endometriose haben bereits eine niedrigere Fekundabili-
tat (2-10%) als Frauen ohne nachgewiesene Endometriose (15-20%) [266]. Urséachlich
werden hier eine Uberproduktion von Prostaglandinen, Metalloproteinasen, Zytokinen
und/oder Chemokinen diskutiert, die eine chronische Entzindung hervorrufen [265,267].
Diese wiederum hat einen Einfluss auf eine veranderte Follikulogenese, Eizellqualitat
und die Implantation [265,267].

Da das Alter der Frauen bei der Geburt des ersten Kindes in den letzten Jahrzenten
kontinuierlich gestiegen ist (2018 im Durchschnitt 31,3 Jahre) [268], und auch das Ri-
siko fir eine Endometriose mit zunehmendem reproduktivem Alter steigt, sollten Frauen
mit histologisch gesicherter Endometriose tUber deren Einfluss auf die Erfullung des
Kinderwunsches aufgeklart werden.

Einfluss der operativen Therapie

Bezug nehmend auf die Leitlinie ,Diagnostik und Therapie vor einer assistierten repro-
duktionsmedizinischen Behandlung® [269] sollte bei Frauen mit unerfulltem Kinder-
wunsch im Rahmen der laparoskopischen Diagnosesicherung der Endometriose auch
eine Entfernung der peritonealen Endometrioseherde erfolgen, da nachgewiesen wurde,
dass die Schwangerschaftsrate und die Lebendgeburtenrate dadurch verbessert werden
kénnen [267,269,270]. Die Sanierung der tief-infiltrierenden Endometriose muss in der
Regel unabhangig vom Kinderwunsch auf Grund der Schmerzen durchgefihrt werden
(Vergleiche Kapitel 4.3 Operative Therapie der Endometriose, Empfehlung 4.E12). Bei
Frauen mit unerfulltem Kinderwunsch konnten einige Studien zeigen, dass eine Sanie-
rung der TIE einen Vorteil fur die Schwangerschaftsrate bedeutet [269,271].

Kinderwunsch bei Patientinnen mit Adenomyosis uteri

Bei Patientinnen mit Endometriose und Kinderwunsch sollte das mdgliche Vorliegen
einer zusatzlichen Adenomyosis uteri abgeklart werden (Vergleiche Kapitel 6.1 Endo-
metriose des Uterus (N80.0), da die Adenomyosis uteri einen negativen Effekt auf die
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Fertilitdt der Patientin haben kann. Dies betrifft die Schwangerschaftsraten, Geburten-

raten sowie Abortraten sowohl bei spontanem Schwangerschaftseintritt als auch nach

ART. Eine evidenz-basierte Therapieempfehlung existiert bislang nicht, es stehen je-

doch verschiedene medikamentése und operative Optionen zur Verfigung, die sich

glunstig auf die Fertilitat der Patientinnen auswirken kénnen [272-275]. Neuere Daten

deuten darauf hin, dass das Vorliegen einer Adenomyosis uteri auch mit geburtshilfli-

chen Komplikationen assoziiert sein kann [276].

Kinderwunsch bei Patientinnen mit Endometriomen

Ob eine Entfernung von Endometriomen die Chancen auf eine Schwangerschaft erhdht
ist aktuell nicht eindeutig nachgewiesen. Bezug nehmend auf die S2k-Leitlinie ,Diag-
nostik und Therapie vor einer assistierten reproduktionsmedizinischen Behandlung”
(AWMF-Registernummer 015/085, Stand Februar 2019) [269] ist die Sanierung eines
Endometrioms keine Vorbedingung fir einen IVF-Erfolg. Wenn eine operative Entfer-
nung eines Endometriomse durchgefuhrt wird (siehe auch Kapitel 6.2 Endometriose des
Ovars und der Tube (N80.1 und N80.2)), ist die Indikation fir eine operative Entfernung
auch in Hinblick auf die ovarielle Reserve mit der Patientin zu diskutieren [269,270].

Einfluss auf die Ovarielle Reserve

Die ovarielle Reserve beschreibt die vorhandene Anzahl und Qualitat der Oozyten in
den Ovarien und soll dadurch eine Information tGber das reproduktive Potential der Ova-
rien bzw. die Fekunditat geben [277]. Sie ist ein komplexes System, das von verschie-
denen Faktoren abhéngig ist, und vom Alter, der Genetik, Umweltfaktoren und wahr-
scheinlich auch von einer Endometriose beeinflusst wird. Um die ovarielle Reserve zu
messen, stehen verschiedene Tests zur Verfiigung, die nicht immer einen brauchbaren
pradiktiven Wert aufweisen. Erhdhte Serumspiegel von Follikel-Stimulierenden Hormon
(FSH) in der frihen follikularen Phase kdnnen zwar einerseits eine verminderte ovarielle
Reserve vermuten lassen. Andererseits ist diese Messung sehr instabil und wird vom
Zyklustag und vom Labor-kit beeinflusst. Daneben kann trotz einer verminderten ovari-
ellen Reserve ein normaler FSH-Wert vorliegen. Eine weitere Methode ist das antrale
Follikel Count (AFC), das angibt, wie viele antrale Follikel in einem Ovar sonographisch
gemessen werden kénnen. Diese Messung unterliegt ebenfalls groen Schwankungen,
u.a. mit einer hohen inter-observer-Variablitat. In den letzten Jahren hat sich die Mes-
sung des Anti-Muller-Hormons (AMH) etabliert. Das AMH wird von den ovariellen Gra-
nulosazellen gebildet, ist wenig zyklusabh&ngig und weist eine hohe Sensitivitat auf.
Einen hohen Stellenwert hat der AMH-Wert in der Vorhersage fir die ovarielle Stimula-
tion vor artifiziellen reproduktiven Techniken (ART). Nachteil ist v.a. das Vorhandensein
von unterschiedlichen Analyse-Assays und ein fehlender internationaler Standard [277].
Gleichwohl hat sich die Messung des AMH-Wertes fur die Beurteilung der ovariellen
Reserve etabliert.

Der Grof3teil der Studien, die den Effekt der laparoskopischen Entfernung einer ovari-
ellen Endometriosezyste auf die ovarielle Reserve untersucht haben, konnten zeigen,
dass der AMH-Wert durch die operative Intervention sinkt [278-282]. Auch wenn eine
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Studie zeigen konnte, dass der AMH-Wert ebenfalls bei der Entfernung von anderen
anatomischen Strukturen (Myome, nicht-endometriosebedingte Ovarzysten) sinkt, war
das AusmaB des Verlustes bei der Entfernung der Endometriosezysten am groften
[281]. Daher sollte die Indikation fur die Entfernung ovarieller Endometriosezysten in
Hinblick auf die ovarielle Reserve gestellt werden.

Konsensbasierte Empfehlung 7.E36

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke +++

Frauen mit histologisch gesicherter Endometriose sollten Gber die méglicher-
weise eingeschrankten Schwangerschaftschancen aufgeklart werden.

Konsensbasierte Empfehlung 7.E37

Expertenkonsens Konsensusstarke ++

Bei Patientinnen mit Sterilitat und Endometriomen sollte die Therapiefestle-

gung interdisziplinar in Zusammenarbeit mit einem Zentrum fir Reproduktions-
medizin erfolgen.
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7.3 Endometriose: Schwangerschaft und Geburt
P. Oppelt, R. Chvatal, T. Fehm

Die Thematik Endometriose im Zusammenhang mit Schwangerschaft und Geburt wird
erst in der letzten Zeit wissenschaftlich aufgearbeitet.

Schwangerschaft

Bzgl. der Schwangerschaft existiert inzwischen eine gréRere Anzahl an Studien, die

eine Risikokonstellation wie folgt darstellt:

< Erhohte Abortrate [283]
< Fruhgeburtlichkeit [284]
> Vorzeitiger Blasensprung [285]
< Vorzeitige Plazentaldsung [286]
S Placenta praevia [286]
S Praeklamsierisiko — unterschiedlich betrachtet [287]
< SHIP - sudden hemoperitoneum in pregnancy (sehr selten) [288]
< Gestationsdiabetes [289].
Geburt

Das Thema Endometriose und Geburt wird derzeit kontrovers diskutiert. In der Litera-
tur existieren einzelne Fallberichte Gber Komplikationen im Zusammenhang mit der
Geburt, erlauben jedoch noch nicht die Wiedergabe eines eindeutigen Bildes
[213,290]. Einzelne Statements zur Thematik Entbindung/ Geburt sind deshalb stich-

wortartig aufgefihrt:

< Rektumperforation im Rahmen der Geburt bei tief infiltrierender Endometriose
des Septum rectovaginale [290]

< Graviditaten mit Hilfe der Reproduktionsmedizin aufgrund von Endometriose wei-
sen eine héhere Rate an Placenta praevia und eine erhdhte Rate an vorzeitiger
Plazentalésung auf [291]

< Erhohte Frihgeburtlichkeit [292]
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< Beim gleichzeitigen Vorliegen von Endometriose und Adenomyosis uteri kommt
zum Risiko der Frihgeburtlichkeit noch jenes einer intrauterinen Mangelentwick-
lung (,small for gestational age”, SGA) hinzu [292]

2 Nach Sanierung der Kompartimente ENZIAN A/ B/ C kam es bei Spontanpartus
nicht zum haufigeren Auftreten von Geburtsverletzungen [293]

< Erhohte Rate an intrauterinem Fruchttod (IUFT) [289].

Bei Frauen mit bekannter Endometriose kénnen sich Fragen bzgl. der optimalen Vor-
gehensweise bei bestehendem Kinderwunsch ergeben. Die folgenden drei Fragen wer-
den in diesem Zusammenhang haufig gestellt und sind als Entscheidungshilfe ge-
dacht:

1. Soll eine tief infiltrierende Darmendometriose vor eine Schwangerschaft saniert

werden?

< Bei Patientinnen mit nicht operativ entfernter tief infiltrierender Darmendometri-
ose ist die Spontanpartusrate héher [294].

< Bei Patientinnen mit nicht operativ entfernter tief infiltrierender Darmendometri-
ose traten bei einer Sektio intra- und postoperativ haufiger Komplikationen auf
[294].

2. Existiert fur eine teilweise operativ entfernte tief infiltrierende Endometriose ein ho-

heres Risiko hinsichtlich der Schwangerschaft und Geburt?

Ja, folgende Risiken werden beschrieben
Frihgeburtlichkeit [213]

Placenta praevia [213]

Vorzeitige Plazentalosung [213]

Gestationshypertonie [213]

O 0O 0O 0O 0O

Peripartal Hysterektomie [213]

3. Wie sollen Patientinnen mit oder ohne operativ entfernter Endometriose bzgl. der

Geburt beraten werden?

< Patientinnen nach Ovarial-und Peritonealendometriosen kénnen einen Spontan-
partus anstreben.
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< Bei Patientinnen mit operativ entfernter oder vorhandener tief infiltrierender En-

dometriose liegen derzeit keine Kontraindikationen flir einen Spontanpartus vor
[293]; es existieren lediglich Fallberichte zu Komplikationen, die derzeit keine
klare Empfehlung erlauben [290].

Sollte eine sanierte oder vorhandene Rektumendometriose vorliegen, kann der-
zeit keine eindeutige Empfehlung ausgesprochen werden. Aufgrund der einzel-
nen Fallberichte ist die Patientin Uber Risiken (u.a. Rektumverletzung) im Rah-
men einer Spontangeburt zu informieren. In Expertenrunden wird eine primére
Sectio nach Eréffnung des hinteren Fornix im Rahmen der Rektumresektion kont-
rovers diskutiert; auch hier erlaubt die Datenlage derzeit keine eindeutige Emp-
fehlung.

Operationen im Bereich des Sigmas (keine tiefe Resektion), Appendix/ Coecum,
Dinndarmbereich oder des restlichen Dickdarms stellen keine Indikation fir eine

primare Sectio dar.

Konsensbasiertes Statement 7.S19

Expertenkonsens Konsensusstarke ++

Die sanierte bzw. vorhandene tief infiltrierende Endometriose ist keine Kont-
raindikation fiir einen Spontanpartus.

Konsensbasierte Empfehlung 7.E38

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Im Falle einer vorhandenen bzw. resezierten Rekumendometriose kann keine
Empfehlung fir einen bestimmten Geburtsmodus (d. h. Sponatangeburt versus
Sektio) ausgesprochen werden.

Konsensbasiertes Statement 7.S520

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Die operative Therapie einer tief infiltirerenden Endometriose im Bereich des
Sigmas, Appendix/ Zdékum, Ileum oder Kolon stellt keine Indikation fur eine
primére Sektio dar.
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7.4 Endometriose und Schmerz

F. Siedentopf, /. Brandes, Ch. Briinahl, R. Chvatal, J. Drahonovsky, T. Fehm,
W. Hauser, S. Mechsner, M. Mueller, S. Schafer, K. Weidner

Eine differenzierte Schmerzanamnese ist Voraussetzung fir eine sinnvolle und diffe-
renzierte Planung der Diagnostik- und Therapieschritte mit Vermeidung unndtiger, auch
iatrogenisierender invasiver Eingriffe einerseits und Vermeidung von Psychologisierung
oder Stigmatisierung andererseits. Dies fordert den Arzt hinsichtlich seiner fachlichen,
kommunikativen und sozialen Kompetenz. Die Schmerzanamnese ist ein wesentliches
diagnostisches und therapeutisches Element bei allen Patientinnen mit Endometriose
und chronischen Schmerzen. Sie beinhaltet folgende Aspekte:

< Erfassung der Schmerzintensitat auf einer numerischen oder visuellen Ana-
logskala mit Angaben zu ,momentaner Schmerz", ,geringster sowie starkster
Schmerz wahrend der letzten Woche" und ,durchschnittlicher Schmerz wahrend
der letzten Woche(n)“.

> Mogliche Grunderkrankungen

2 Schmerzort, -dauer, -variabilitat und -charakter.

< Subjektive Ursachenzuschreibung der Patientin.

2 Manifestationen des Schmerzes im Verhalten und Ausdruck der Patientin z.B.
Vermeidungsverhalten.

< Erfassung weiterer Schmerzlokalisationen.

< Aktuelle und bisherige Schmerzmedikation (Wirksamkeit, Dauer der Schmerzlin-
derung, Nebenwirkungen)

< Aktuelle und frihere nichtmedikamentése Schmerztherapien

2 Beurteilung des sozialen Umfelds, Familie, soz. Verstarker, Arbeitssituation

S Aktuelle berufliche Tatigkeiten und Gefahrdungen am Arbeitsplatz

< Sozialmedizinische Konsequenzen wie wiederholte Arbeitsunfahigkeit, Erwerbs-
unfahigkeit, Rentenverfahren

< Beurteilung der biografischen Entwicklung mit friheren Schmerzerfahrungen, Be-
anspruchung/Belastung durch den Schmerz.

< Beurteilung schmerzbedingter Funktionseinschrankungen.

< Erwartungen an die weitere Schmerztherapie.
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(2) e

Beurteilung von ergdnzenden psychosozialen Faktoren (Belastungen vs. Ressourcen):

< Kognitive Faktoren (Aufmerksamkeit, Konzentration, Gedachtnis).

Selbstachtsames bzw. -versorgendes Verhalten.

< Berufstatigkeit bzw. Arbeitsfahigkeit.

< Lebensfreude, soziale Kontaktpflege.

< Depressive und angstliche Symptomatik.
< Schlaf.

< Mobilitat.

< Sexualitat.

=)

=)

Hausarbeit, Hobbies, Aktivitaten.

< Ggf. Funktionalitat des Schmerzes erfassen.

Als Praxiswerkzeug wird die deutsche Version des Kurzschmerzfragebogens "Brief Pain
Inventory (BPI1)" empfohlen.

Darlber hinaus kann die Endometriose mit anderen chronischen Schmerzsyndromen (z.
B. Reizdarmsyndrom, Harnblasenschmerzsyndrom, Fibromyalgiesyndrom) assoziiert
sein [295-297]. In den USA wird derzeit ein Forschungsschwerpunkt zu ,chronic over-
lapping pain conditions” vom National Institute of Health geférdert. Somit ist die Unter-
suchung auf andere chronische Schmerzsyndrome sinnvoll und kann auf verschiedenen
Wegen erfolgen:

> Besprechen einer von der Patientin in einem Schmerzfragebogen ausgefillten
Schmerzskizze.

< Durch Fragen: Haben Sie haufig Kopfschmerzen, Riickenschmerzen, Schmerzen
in Armen und Beinen?

< Ausfillen eines Fragebogens durch die Patientin zu gastrointestinalen und uro-
logischen Beschwerden (Praxiswerkzeug: Modul viszerale und urogenitale
Schmerzen der Deutschen Schmerzgesellschaft)

Weiterhin ist es sinnvoll, bei der gynédkologischen Untersuchung auf lokale (myofasziale
Triggerpunkte) und generalisierte Hyperalgesie und Allodynie als Hinweis fir eine zent-
rale Sensitivierung zu achten [298].
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Konsensbasierte Empfehlung 7.E39

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke +++

Bei Patientinnen mit Endometriose und therapierefraktaren chronischen Un-
terbauchschmerzen soll eine strukturierte Schmerzanamnese durchgefihrt

werden.

Literatur: [299,300]

Konsensbasierte Empfehlung 7.E40

Expertenkonsens Konsensusstarke ++

Bei Patientinnen mit chronischen Unterbauchschmerzen kann eine symptom-
orientierte Schmerztherapie bei den folgenden Konstellationen erwogen wer-
den:

e Unzureichende Schmerzreduktion und/ oder
e Unvertraglichkeit und/oder

e Kontraindikationen fur eine operative oder hormonelle Therapie.

Es liegen keine kontrollierten Studien oder Fallserien zu den in Tabelle 16 Therapie-

optionen bei chronischen Schmerzsyndromen aufgefiihrten MaBnahmen vor. Indirekte
Evidenz fur einige medikamentdse Therapieansédtze kommen aus Studien zum chroni-
schen Unterbauchschmerz bei Frauen. Auf Grund der klinischen Erfahrung kénnen die
in Tabelle 16 Therapieoptionen bei chronischen Schmerzsyndromen genannten Thera-

pieoptionen erwogen werden.
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Tabelle 16: Therapieoptionen bei chronischen Schmerzsyndromen

Symptom MaRnahme

Hinweise fur maladaptive Schmerzbe- | Psychotherapeutische Verfahren: Kogni-

waltigung tive schmerzbezogene Verhaltensthera-

pie inkl. akzeptanzbasierter Verfahren

Beckenbodendysbalance bzw. — trig- Physiotherapie/ manuelle Therapie/
gerpunkte TENS

Neuropathische Schmerzkomponente Medikamente: Trizyklische Antidepres-
siva (Amitriptylin), SNRI (Duloxetin),
Antikonvulsiva (Pregabalin, Gabapentin)
und Cannabinoide (THC, CBD und Kom-
bination)

Chronic overlapping pain conditions Medikamente: Trizyklische Antidepres-
siva (Amitriptylin) und SNRI (Duloxetin)

Ausgepragte nozizeptive Schmerz- Medikamente: Opioide
komponente, z. B. tief infiltrierende En-

dometriose

Bei Versagen / Unvertraglichkeit der Invasive Verfahren: Sakrale und pu-
oben genannten Medikamente und von | dendale Neurostimulation

nichtmedikamentdsen Verfahren

Analog zur S2k-Leitlinie Chronischer Unterbauchschmerz der Frau (AWMF-Register-
nummer 016/001, Stand November 2015) handelt es sich bei den meisten Verdffentli-
chungen zur Anwendung und Wirksamkeit einer antidepressiven Therapie um empiri-
sche Daten oder Kasuistiken. Bisher existieren nur zwei randomisierte kontrollierte Stu-
dien zur Anwendung von Antidepressiva. Zum einen wurde Sertralin (Serotonin-Wieder-
aufnahmehemmer) in einer doppelblind-placebokontrollierten Studie bei 23 Frauen mit
chronischem Unterbauchschmerz getestet [301]. Verglichen mit Placebo konnte keine
Besserung mit der antidepressiven Medikation erreicht werden. Zum anderen zeigte
eine Studie aus Osterreich eine signifikante Schmerzreduktion unter Amitriptylin [302].
Dabei zeigte dieses Antidepressivum aber eine schlechtere Wirkung als in den beiden
Kontrollgruppen, die Amitriptylin in Kombination mit dem Antiepileptikum Gabapentin
oder Gabapentin als Monotherapie erhielten. Eine Placebo-Kontrollgruppe wurde nicht
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untersucht. Citalopram ist effektiv in der Reduktion von depressiven Symptomen, zeigt
einen Trend zur Schmerzminderung und ist gut vertraglich [303]. In einem &lteren Re-
view postulierten die Autoren, dass, auch wenn es keine formale Evidenz fur die Wirk-
samkeit von Antidepressiva bei Patientinnen mit chronischem Unterbauchschmerz gibt,
eine empirische Therapie gerechtfertigt sei [304]. Diese Ansicht wird auch in anderen
Publikationen vertreten, weil die antidepressive Medikation die Lebensqualitat der Pa-
tientinnen verbessert [305]. Solche Empfehlungen beinhalten aber immer auch die For-
derung nach einer tragfahigen Arzt-Patientin-Beziehung und/oder einem multimodalen
Konzept unter Einbeziehung einer Psychotherapie [304,305].

Bei den Veroffentlichungen zur Anwendung und Wirksamkeit einer antikonvulsiven The-
rapie handelt es sich um zwei randomisiert kontrollierte Studien und eine Fallserie [306-
308].

In einer randomisierten Studie fuhrten sowohl die transkutane elektrische Nerven-Sti-
mulation (TENS) in Eigenbehandlung als auch akupunkturdhnliche TENS bei Frauen mit
tiefer infiltierender Endometriose im pra-post Vergleich zu einer signifikanten Schmerz-
reduktion und Verbesserung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat [309].
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7.5 Endometriose und Karzinom

T. Fehm, S. Burghaus, R. Chvatal, L.-Ch. Horn, H. Krentel, M. Mueller, P. Oppelt,
S. Schafer, D. Schmidt, K.-W. Schweppe, U. A. Ulrich

Endometriose und Malignomrisiko

Patientinnen mit Endometriose weisen im Allgemeinen kein erhthtes Risiko auf, an
Krebs zu erkranken [310]. Jedoch zeigen epidemiologischen Studien ein 1,3 bis 1,9 fach
hdheres Erkrankungsrisiko fur ein Ovarialkarzinom [310] (siehe Abschnitt Endometriose
und Ovarialkarzinom). Weiterhin konnte in Kohorten- und Fallstudien ein moderater epi-
demiologischer Zusammenhang zwischen Endometriose und Mammakarzinom, Endo-
metriumkarzinom, kolorektalem Karzinom, non-Hodgkin Lymphom sowie Melanom ge-
zeigt werden [311,312]. Die klinische Bedeutung der Assoziation zwischen Endometri-
ose mit den genannten Malignomen — mit Ausnahme des Ovarialkarzinoms — ist weitest-
gehend unklar. Somit sollte zwischen dem Auftreten von nicht-genitalen Malignomen
bei Frauen mit Endometriose, woflir am ehesten ein epidemiologischer Zusammenhang
anzunehmen ist, und Malignomen auf dem Boden einer Endometriose unterschieden
werden.

Eine Patientin mit Endometriose hat generell auf Grund des nur geringfligig erhéhten
Ovarialkarzinomrisikos bei ohnehin niedrigem Lebenszeitrisiko von 1,3% ein sehr ge-
ringes Risiko an einem Ovarialkarzinom zu erkranken (siehe Abschnitt Endometriose
und Ovarialkarzinom).

Endometriose und Ovarialkarzinom

Auf dem Boden einer Endometriose kdnnen maligne Tumoren entstehen. Dies sind vor
allem Ovarialkarzinome, nicht-gonadale Endometriose-assoziierte Malignome kommen
viel seltener vor. In den meisten publizierten Studien zum Endometriose-assoziierten
Ovarialkarzinom (EAOC) wird das Erkrankungsrisiko bei Endometriosepatientinnen als
moderat erhéht eingestuft (RR, SIR oder OR: 1.3-1.9.) [310,313,314]. Ein starkerer epi-
demiologischer Zusammenhang zwischen den beiden Entitaten wurde in den Untersu-
chungen von Brinton et al. (SIR = 2.48) [315], Stewart et al. [316] (HR = 2.33) und Buis
et al. [317] (HR = 12.4) berichtet. Allerdings haben alle drei Studien nur subfertile
Frauen, die per se ein erhdhtes Erkrankungsrisiko aufweisen, untersucht, sodass von
einer statistischen Voreingenommenheit ausgegangen werden muss. Eine betrachtliche
Risikoerhéhung an einem Ovarialkarzinom zu erkranken (SIR = 8.95) wurde in der Stu-
die von Kobayashi et al. gezeigt [318]. In dieser prospektiven Kohortenstudie wurden
6398 Frauen mit sonographisch diagnostizierten Endometriomen Gber ein Follow-up von
17 Jahren beobachtet. Da nur in einem Drittel der Féalle eine histologische Sicherung
des Endometrioms erfolgte, ist die berichtete fast neunfach erhéhte Ovarialkarzinomin-
zidenz madglicherweise tUberschatzt worden. Als weitere Risikofaktoren fir ein EAOC
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wurden im systemischen Review von Thomsen H et al. Nulliparitat, Hyperdstrogenismus,
hdoheres Lebensalter (> 45 Jahre) bei Diagnosestellung sowie Vorhandensein von En-
dometriomen > 9 cm oder mit soliden Anteilen identifiziert [319]. Protektiv hingegen
wirken Kontrazeptiva [319].

Welche Rolle die operative Sanierung der Endometriose zur Risikoreduktion bzgl. der
Entwicklung eines Ovarialkarzinoms spielt, ist noch nicht ausreichend untersucht. Melin
et al. konnten zeigen, dass die Ovarektomie inklusive Entfernung aller Endometriose-
herde die Wahrscheinlichkeit, an einem Ovarialkarzinom zu erkranken, signifikant
senkte [320]. Andere Studien konnten hingegen diesen Effekt nicht bestéatigen
[319,321]. Ebenso haben die Hysterektomie sowie die Sterilisation/ Tubenligatur bei
bestehender Endometriose keinen Einfluss auf das Ovarialkarzinomrisiko [319]. Die der-
zeitige heterogene Datenlage ldsst daher noch keine valide Empfehlung zum Stellen-
wert der operativen Therapie zur Pravention des Ovarialkarzinoms unter Berucksichti-
gung der moglichen operativen Komplikationen und Langzeitfolgen (z.B. durch eine
beidseitige Salpingo-Oophorektomie) zu [314,319]. Der Stellenwert einer prophylakti-
schen Salpingektomie wurde bei Patientinnen mit Endometriose ohne sonstigen nach-
gewiesenen Risikofaktor bislang nicht untersucht.

Das erhohte Erkrankungssrisiko zeigte sich in den bisherigen Studien nur fur endomet-
riode (RR 2,04; 95%-Kl:1,67-2,48, p<0,0001), klarzellige (RR 3,05, 95%-KI| 2,43-3,84;
p<0-0001) oder low-grade sertése Ovarialkarzinome (RR 2.11; 95%-KI 1.39-3.2;
p<0.0001) [313]. Ein Zusammenhang zwischen Endometriose und high-grade serésem
oder muzinésem Ovarialkarzinom hingegen wurde nicht beobachtet [313,322].

Das endometriose-assozierte Ovarialkarzinom weist neben der Assoziation mit dem his-
tologischen Subtyp weitere Charakteristika auf. Die betroffenen Patientinnen sind im
Durchschnitt etwa 10 Jahre junger als die typische Patientin mit high-grade serésem
Ovarialkarzinom und wird meist in den friheren Tumorstadium (FIGO I, Il) mit niedrige-
rem Grading (G1) diagnostiziert. Die Metaanlyse von Kim et al. konnte zeigen, dass das
EAOC im Vergleich zu nicht-EAOC in Bezug auf das Gesamtiiberleben eine bessere
Prognose aufweist (HR 0,778: 95%-KI: 0.655-0.925) [313]. Im Rahmen einer multivari-
aten Analyse zeigte sich dieser Effekt nicht mehr. Die besseren Uberlebensraten wer-
den am ehesten durch das jingere Alter und die friiheren Erkrankungsstadien bedingt.
Daher sollte die Endometriose nicht als ginstiger Prognosefaktor gewertet werden
[323]. Aufgrund der fehlenden Studienlage entspricht die derzeitige Therapie bei EAOC
dem Leitlinienstandard fir Ovarialkarzinome (siehe S3-LL AWMF-Nr...) [195].

gynécologie OEGGG OG

| © Leitlinienprogramm der DGGG, OEGGG und SGGG 2018




015/045 - Diagnostik und Therapie der Endometriose

Spezielle Situationen bei Endometriose

(12) e

Im Ovar kénnen endometrioide und klarzellige Karzinome in Assoziation mit einer En-
dometriose auftreten. Bei diesen Ovarialkarzinomen ist im histopathologischen Befund-

Pathologie der Endometriose-assoziierten Karzinome

bericht eine Angabe dariber zu machen, ob eine assoziierte Endometriose vorliegt oder
nicht. Zudem erfolgt in Analogie zum Endometriumkarzinom [71] eine immunhistoche-
mische Hormonrezeptorbestimmung. Klarzellige Karzinome sind i.d.R. Hormonrezeptor-
negativ.

Konsensbasierte Empfehlung 7.E41

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Der Terminologie und der morphologischen Diagnostik eines endometrioseas-
soziierten Karzinoms soll die jeweils gultige Auflage der WHO-Klassifikation
zugrunde gelegt werden.

Die molekularen Veranderungen der malignen Transformation einer ovariellen Endo-
metriose sind vielféltig [61,324]. Ein Teil der Patientinnen, insbesondere solche unter
55 Jahren, zeigen eine Assoziation zum Lynch-Syndrom [325-327]. Bei Patientinnen mit
einem endometrioiden bzw. klarzelligen Ovarialkarzinom (mit und ohne assoziierte En-
dometriose) ist somit eine immunhistochemische Untersuchung der Mismatch-repair-
Proteine [328] in Analogie zum Vorgehen beim Endometriumkarzinom [71] durchzufih-
ren.

Konsequenzen fur Beratung und Therapie

Basierend auf epidemiologischen Daten ist das Risiko fur die Entstehung eines Ovari-
alkarzinoms bei Patientinnen mit Endometriose erhéht. Da jedoch das Erkrankungsri-
siko insgesamt sehr niedrig ist, kann die Endometriose nicht als pramaligne Lasion
bezeichnet werden. Aus diesem Grund sollte derzeit kein routinemafRiges Ovarialkarzi-
nomscreening — auch auf Grund der fehlenden Effektivitdt - mit z. B. vaginalem Ultra-
schall oder regelméaRigen Messungen von CA125 empfohlen werden. Uber den protek-
tiven Effekt oraler Kontrazeptiva hinsichtlich einer signifikanten Reduktion des Risikos
fur die Entstehung eines Ovarialkarzinoms kann die Patientin informiert werden. Das
therapeutische Management bei Endometriose sollte nicht generell durch das erhdhte
Karzinomrisiko modifiziert werden, z. B. beziglich einer prophylaktischen Salpingo-Oo-
phorektomie. Allerdings kann z.B. bei perimenopausalen Frauen mit Endometriomen >
6-9 cm die einseitige Salpingo-Oophorektomie diskutiert werden, da das Risiko fur ein
Ovarialkarzinom in diesem Patientinnenkollektiv bis auf das 13,2 erhdht ist. Eine allei-
nige Entfernung des Endometrioms senkt das Risiko in diesem Kollektiv nicht [319].
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Daher kann es sinnvoll sein in einzelnen Fallen unter Bertcksichtigung von Risikofak-
toren (z.B. Alter, GroRe der Endometriome) das erhdhte Ovarialkarzinomrisiko in die
therapeutische Entscheidungsfindung miteinzubeziehen

Konsensbasierte Empfehlung 7.E42

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Das operative Therapiekonzept bei Patientinnen mit Endometriose in der Pra-
menopause sollte nicht durch das geringfugig erhdhte Ovarialkarzinomrisiko
beeinflusst werden.
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7.6 Endometriose und psychosomatische Aspekte

F. Siedentopf, |I. Brandes, Ch. Brinahl, R. Chvatal, T. Fehm, W. Hauser, Ch. Klapp,
H. Kramer, K. Weidner

Die Endometriose kann mit psychischen Stérungen, vermehrter Angst und /oder Depres-
sion assoziiert sein [329,330]. Im Rahmen der gyndkologischen Priméarversorgung unter
Anwendung der psychosomatischen Grundversorgung wird deshalb ein Screening auf
vermehrte Angst und Depression empfohlen. Mdgliche Praxiswerkzeuge, die ohne Li-
zenzgebihren verfugbar sind, sind der Gesundheitsfragebogen fir Patienten PHQ 4
oder in etwas erweiterter Form der Gesundheitsfragebogen fir Patienten (PHQ9 und
GAD7). Vor allem bei Endometriosepatientinnen mit assoziierten Schmerzsyndromen ist
es sinnvoll Therapieoptionen mit Schmerztherapeuten und Fachéarzten fir Psychosoma-
tische Medizin und Psychotherapie oder Psychologen mit Schwerpunkt Psychotherapie
abzusprechen. Zuriickhaltung ist bei wiederholten operativen Eingriffen zur Schmerzre-
duktion geboten, da vorbestehende chronische Schmerzsyndrome ein negativer prog-
nostischer Pradiktor fur den Erfolg einer Endometrioseoperation sind [331].

Insgesamt gibt es wenige Daten zu spezifischen psychotherapeutischen Interventionen
bei Patientinnen mit Endometriose. In einer randomisiert-kontrollierten Studie mit 67
Teilnehmerinnen und einem Follow-up mit stabilen Ergebnissen tber 2 Jahre profitieren
die Patientinnen von Psychotherapie mit somatosensorischer Stimulation. Dabei ver-
besserten sich Schmerz und Lebensqualitat [332].

In einem aktuellen Review werden 9 Studien zusammengefasst, bei denen kdérperbezo-
gene Verfahren zur Anwendung kamen, die Autoren kommen zu dem Schluss, dass
diese therapeutischen Ansatze erfolgversprechend sind im Hinblick auf die Reduktion
von Schmerz, Angst, Depression, Stress und Fatiguesymptomatik, fordern aber gleich-
falls weitere randomisiert-kontrollierte Studien zum Thema [333]. Somit ist beim heuti-
gen Stand der Datenlage davon auszugehen, dass kdrperbezogene Psychotherapiever-
fahren zu einer Verbesserung der Lebensqualitdt und Schmerzreduktion bei Endomet-
riosepatientinnen beitragen.

Betrachtet man das Outcome nach der Operation einer tief infiltrierenden Endometriose,
verbessern sich Dyspareunie und sexuelle Lebensqualitat [334,335]. Allerdings fehlen
auch zu dieser Thematik randomisiert-kontrollierte Studien, bei den zitierten Studien
handelt es sich um Reviews.

In Anlehnung an die Leitlinie zum chronischen Unterbauchschmerz der Frau erfolgt die
Therapie des chronischen Schmerzes analog zu anderen chronischen Schmerzsyndro-
men maoglichst im Rahmen eines multimodalen Therapiekonzepts [336].
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Konsensbasierte Empfehlung 7.E43

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke +++

Das primére psychologische Screening auf Angst und Depression sollte bei
Patientinnen mit Endometriose im Rahmen der psychosomatischen Grundver-
sorgung durchgefihrt werden.

Konsensbasierte Empfehlung 7.E44

Expertenkonsens Konsensusstarke ++

Patientinnen mit Endometriose und hoher psychischer Symptombelastung sol-
len psychotherapeutische Verfahren — wenn maoglich innerhalb eines multimo-
dalen Therapiekonzeptes — angeboten werden.

Konsensbasiertes Statement 7.S21

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Die Endometriose kann mit psychischen Storungen wie z.B. vermehrter Angst
und /oder Depression assoziiert sein.

Literatur: [329,330,333]
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7.7 Endometriose und Assoziation mit anderen Erkrankun-
gen

W. Hauser, R. Chvatal, W. Dudek, T. Fehm, H. Sirbu

Konsensbasiertes Statement 7.S522

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Die Endometriose kann mit anderen chronischen Schmerzsyndromen (z. B.
Reizdarmsyndrom, Harnblasenschmerzsyndrom, Fibromyalgiesyndrom) asso-
ziiert sein.

Literatur: [295-297]

Konsensbasierte Empfehlung 7.E45

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Patientinnen mit Endometriose und chronischen Unterbauchschmerzen sollen
auf das Vorliegen anderer chronischer Schmerzsyndrome untersucht werden.

Kommentar: Eine Untersuchung auf andere chronische Schmerzsyndrome kann auf ver-
schiedenen Wegen erfolgen:

< Besprechen einer von der Patientin in einem Schmerzfragebogen ausgefiillten
Schmerzskizze (siehe Kapitel 7.4 Endometriose und Schmerz)

< Durch Fragen: Haben Sie haufig Kopfschmerzen, Riickenschmerzen, Schmerzen
in Armen und Beinen?

2 Ausfiillen eines Fragebogens zu gastrointestinalen und urologischen Beschwer-
den durch die Patientin (Praxiswerkzeug: Modul viszerale und urogenitale
Schmerzen der Deutschen Schmerzgesellschaft)
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Konsensbasierte Empfehlung 7.E46

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke ++

Bei der gynédkologischen Untersuchung soll auf eine lokale (myofasziale Trig-
gerpunkte) und eine generalisierte Hyperalgesie und eine gesteigerte
Schmerzempfindlichkeit (Allodynie) als Hinweis flr eine zentrale Sensitivie-
rung geachtet werden.

Konsensbasierte Empfehlung 7.E47

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Bei Patientinnen mit Endometriose und assoziierten Schmerzsyndromen sollen
Therapieoptionen mit Schmerztherapeuten und Fachéarzten fir Psychosomati-
sche Medizin und Psychotherapie oder psychologischen Psychotherapeuten
abgesprochen werden.

Kommentar:

Zuruckhaltung mit wiederholten operativen Eingriffen zur Schmerzreduktion, da vorbe-
stehende chronische Schmerzsyndrome ein negativer prognostischer Faktor fir den Er-
folg einer Endometriose-OP sind [331].

Multimodale Therapie (Schmerzpsychotherapie, ggf. zentralwirksame Schmerzmodula-
toren) sinnvoll.

Mogliche Praxiswerkzeuge:

< Gesundheitsfragebogen fiir Patienten: Modul kérperliche Beschwerden PHQ 15

< Gesundheitsfragebogen fir Patienten: Modul Screening auf Angst und Depres-
sion PHQ 4

Oder die etwas erweiterte Form:

< Gesundheitsfragebogen fir Patienten (PHQ9 (Modul Depressivitat) und GAD7)
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I. Brandes, W. Hauser, V. Heinecke, Ch. Klapp, H. Matuschewski, D. Séffge, |I. Mayer,
Armelle Miuller

8 Rehabilitation, Nachsorge und Selbsthilfe

Rehabilitation, Anschlussheilbehandlung

Im Rahmen der in Deutschland angebotenen stationaren medizinischen Rehabilitation
kann dem Bedarf der Frauen mit Endometriose nach Information und Schulung, psychi-
scher und sozialmedizinischer Unterstiitzung, Physio-, Balneo- und sonstiger Therapien
etc. durch ein multidisziplinares und multiprofessionelles Team entsprochen werden.
Ein entsprechendes Angebot existiert in Osterreich und in der Schweiz nicht.

Die Rehabilitation sollte in zertifizierten Rehabilitationskliniken erfolgen, die spezifi-
sche Therapiekonzepte fur die Rehabilitation / Anschlussheilbehandlung entwickelt ha-
ben und in denen der fir die Frauen mit Endometriose wichtige Austausch mit anderen
Betroffenen moéglich ist [337]. Die Angebote in Rehabilitationskliniken mit psychosoma-
tischer und/ oder gynéakologisch onkologischer Ausrichtung werden den spezifischen
Bediurfnissen der Frauen mit Endometriose hdufig nicht im gewiinschten Mal3 gerecht.

Konsensbasierte Empfehlung 8.E48

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Eine Rehabilitation/ Anschlussheilbehandlung fir Frauen mit Endometriose
sollte in einer fur diese Erkrankung zertifizierten Rehabilitationsklinik erfol-
gen.

Literatur: [338]

Bedarf fir Anschlussheilbehandlungen besteht nach ausgedehnten operativen Eingrif-
fen, wiederholten Operationen wegen Endometriose oder bei komplizierten Verlaufen.
Dies gilt in besonderem Mafe fir die tief infiltrierende Endometriose. Der Anspruch auf
medizinische Heilverfahren kann abgeleitet werden aus vitaler Erschopfung oder Fati-
gue infolge eingreifender Therapien und chronischer Schmerzen, aus haufigen oder
langen Arbeitsunfahigkeitszeiten sowie drohender Erwerbsminderung [339].

Nachsorge

Nachsorge zielt auf die Sicherung der Erfolge in der akut- und/oder rehabilitativen me-
dizinischen Versorgung durch Stabilisierung und Fortentwicklung von Kompensations-
strategien und Krankheitsbewaltigungskompetenzen im Alltag. Es handelt sich um
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(uberwiegend ambulante und indikationsubergreifende) wohnortnahe Angebote ver-
schiedenster Einrichtungen. Entsprechende Informationen kdnnen Uber die jeweiligen
Sozialversicherungstrager, Rehabilitationskliniken, Endometriosezentren, Selbsthilfe-
gruppen etc. eingeholt werden. Das Ziel ist die Férderung von Kompetenzen im Bereich
der Krankheitsbewdltigung und des Selbstmanagements, die Unterstitzung bei Verhal-
tens- und Lebensstilanderungen sowie der Erhalt der Erwerbsfahigkeit.

Konsensbasiertes Statement 8.523

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Frauen mit Endometriose sollen auf Angebote der Rentenversicherungstrager
zur Reha-Nachsorge hingewiesen werden.

Literatur: [340]

Selbsthilfe

Konsensbasierte Empfehlung 8.E49

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Zur Bewaltigung der kdérperlichen und seelischen Probleme, die auf Frauen mit
Endometriose zukommen kdnnen, sollen Patientinnen Uber die Angebote der
Selbsthilfe informiert werden.

Literatur: [341,342]

Konsensbasierte Empfehlung 8.E50

Expertenkonsens Konsensusstarke +++

Die Teilnahme von Frauen mit Endometriose an strukturierten Schulungen
oder Informationsveranstaltungen sollte angeregt und unterstutzt werden.

Literatur:[341,342]

Der Austausch mit anderen chronisch erkrankten Personen kann die psychischen Be-
lastungen mindern und die Selbstmanagementfahigkeit starken.
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9 Integrative Therapie bei Patientinnen mit Endomet-
riose

Andreas Miller, C. C. Hack, W. Hauser

Es existieren einige kleinere, prospektive, randomisierte Studien, die verschiedene in-
tegrative Therapiemethoden hinsichtlich der Effektivitdt der Schmerzreduktion bei pri-
marer Dysmenorrhoe untersuchten, wobei in diesen Untersuchungen sehr selten der
Nachweis einer bestehenden Endometriose erbracht werden musste. Die Schmerzre-
duktion lag meist im Bereich der Placebo-, Vergleichs- oder Kontrollgruppe, selten war
die Verumgruppe Uberlegen. Die Anzahl der eingeschlossenen Patientinnen/Teilnehme-
rinnen war in der Regel eher niedrig. Der Studienzeitraum bzw. die Nachbeobachtungs-
zeit lag bei maximal 6 bis 12 Monaten. Hinsichtlich der Fertilitat ist die Datenlage un-
zureichend.

Kommentar:

Verschiedene chinesische Phytotherapeutika, Kalzium, Lichttherapie, Akupunktur,
Elektroakupunktur, Moxibustion, Injektion von Lokalanasthetika in Schmerztrigger-
punkte, Manualtherapie und Physical Exercise kdnnen zur priméaren Behandlung der
primaren Dysmenorrhoe angewandt werden.

Phytotherapie:

Verschiedene Phytotherapeutika (siehe Tabelle 17 Phytotherapeutika, die bei Patien-
tinnen mit priméarer Dysmenorrhoe zur Schmerzlinderung fihren) zeigten bei Patientin-
nen mit primarer Dysmenorrhoe im Vergleich zu NSAR, Placebo oder KOK eine equiva-
lente Wirksamkeit hinsichtlich der Verbesserung der Dysmenorrhoe [343-351].
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Tabelle 17 Phytotherapeutika, die bei Patientinnen mit priméarer Dysmenorrhoe zur

Schmerzlinderung fihren kénnen

Uzara (Xysmalobium undulatum) versus Ibuprofen Abd-El-Maeboud
et al., 2014 [343]

Decoct (180mL Herbal decoction bestehend aus Cassia fistula | Anjum et al., 2018
Lpod’'spericarp (21g), bisbasah (Myristicafragrans Houttarils) [344]
(3g) und gandsiyah (jaggery) (30g)) versus Mefenaminsaure

Thymus vulgaris (Thymol und carvacrol) versus Ibuprofen Salmalian et al.,
2014 [345]

Honig versus Mefenaminsaure [346]

Rhubarb (Rheum emodi) versus Mefenaminséaure Rehman et al.,
2015 [347]

Weizenkeim Extrakt versus Placebo Atallahi et al.,
2014 [350]

Ménchspfeffer versus Ethinylestradiol 0.03 mg/ Drospirenon Aksoy et al., 2014

[348]
Rosenbliten Extrakt versus Mefenaminsaure Bani et al., 2014
[349]
Tao Hong Si Wu Wan (Black Pearl; Persica, Carthamus & Miao et al., 2014
Dang-gui combination; made in China on the behalf of Sun [351]
Herbal Pty Ltd, Australia; Australian TGA number AUST L
120744)

Rehmannia glutinosa root, 103.5 mg,
Angelica polymorpha root, 52.1 mg,
Paeonia lactiflora root, 51.8 mg,
Paeonia veitchii root, 51.8 mg,
ligusticum wallichii rhiz, 38.6 mg,
Prunus persica seed, 38.6 mg,

Cathamus tinctorius flower, 38.6 mg.
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(37 e

Kalzium 1000mg/die vom 15 Zyklustag bis zum Beginn der Menstruation fuhrte zu einer
signifikanten Schmerzreduktion verglichen mit Placebo bei Patientinnen mit primarer
Dysmenorrhoe [352]

Kalzium:

Lichttherapie:

Lichttherapie fihrte zu einer Verbesserung der Schmerzen bei Frauen mit priméarer Dys-
menorrhoe im Vergleich zu einer Kontrollgruppe [353].

Akupunktur und Moxibustion:

Manuelle Akupunktur, Moxibustion und auch Elektroakupunktur fuhrten zu einer Ver-
besserung von Gesamtschmerz-index, Pelvic Pain — Index, Dyschezie, Dysmenorrhoe,
Kopfschmerzen bei Endometriosepatientinnen [332,351,354-357], verglichen mit der
Einnahme von KOK zeigte sich aber eine Unterlegenheit [358].

Lokalanasthetika:

Die lokale Injektion von Lokalanéasthetika in Schmerztriggerpunkte fuhrte im Vergleich
zur ischamischen Kompression zu einer deutlichen Schmerzabnahme bei Patientinnen
mit chronischen Unterbauchschmerzen [359].

Kérperliche Aktivitat und Manualtherapie:

Physische Aktivitat verbessert die Schwere der Dysmenorrhoe und den Schmerzindex
verglichen mit einer Kontrollgruppe [360]. Manualtherapie verbesserte ebenfalls pelvine
Schmerzempfindungen bei Patientinnen mit primarer Dysmenorrhoe verglichen mit einer
Placebo-Behandlung [361].

Additive Therapie/ Kombinationstherapie:

In einer kleinen Studie konnte durch die zusatzliche Therapie mit einem NF-kB-Inhibitor
(Pycnogenol) additiv zu einer KOK-Therapie das Schmerzempfinden bei Dysmenorrhoe
verbessert werden [158]. Psychotherapie mit gleichzeitiger Stimulation von Akupunk-
turpunkten durch Moxibustion verbesserte den Gesamtschmerz-Index, Pelvic pain — In-
dex, Dyschezie und die Lebensqualitat bei Endometriosepatientinnen [332].
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Phytotherapie [Chinese medicinal plants (CMP) bestehend aus 30 g Common Lo-
phatherum, 20 g Radix Paeoniae Rubra, 20 g Rhizoma Curcumae und 20 g Radix
Bupleuri] war gleich effektiv hinsichtlich der Rezidivhaufigkeit verglichen mit GnRHana-
loga nach konservativer Chirurgie bei Endometriosepatientinnen im Stadium Il und IV
Uber 6 und 12 Monate [362]. Die Behandlung der Nebenwirkungen der GnRH-Analoga-
therapie nach operativer Therapie von Endometriosezysten konnte durch eine Phyto-
therapie [oral Kuntai capsules (Guiyang Xintian Pharmaceutical Co. Ltd., State Medical
Approval number: Z20000083; 4 capsules tid, po, half an hour after meal for 12 weeks]
glnstig beeinflusst werden, wenn auch nicht die Wirksamkeit diesbeziglich von Tibolon
erreicht werden konnte [363].

Postoperative Therapie:

In einer anderen Studie konnte kein Vorteil hinsichtlich der Schwangerschaftsrate fest-
gestellt werden, wenn die Patientinnen nach laparoskopischer Therapie bei minimaler
oder milder Endometriose postoperativ mit einem KOK, KOK plus Phytotherapie [Dan’e
mixture (manufactured by DIHON Medicine, Yunnan Province, China)] oder nicht be-
handelt und nur nachbeobachtet wurden [364].

Nach operativer Therapie bei Endometriose verbesserte eine postoperative Vitamin D-
Therapie nicht die Dysmenorrhoe oder Unterbauchschmerz [365].

Konsensbasierte Empfehlung 9.E51

Expertenkonsens Konsensusstarke ++

Endometriosepatientinnen sollten nach der Verwendung von komplementéarer
Medizin und Alternativverfahren gefragt werden und auf Wunsch beraten wer-
den.

Konsensbasierte Empfehlung 9.E52

Expertenkonsens ‘ Konsensusstarke +++

Patientinnen, die solche Verfahren einsetzen sollen auf moégliche Risiken und
ggf. auf Interaktionen mit Standardtherapien hingewiesen
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10 Forschungsfragen der Endometriose

Im Folgenden werden die wichtigsten klinischen relevanten Forschungsfragen aus Sicht
der Leitliniengruppe genannt.

Epidemiologie und Atiologie

< Erhebung verlasslicher Daten zur Pravalenz und Inzidenz von Frauen mit Endo-
metriose.

> Gibt es bei Frauen mit Endometriose Prognosefaktoren die eine Rezidiv- und/
oder Krankheitsprogression vorhersagen?

Diagnostik

< Welche Kombination von sonographischen Kriterien zum Hinweis einer Adeno-
myosis uteri fihrt zur héchsten Sensitivitat/ Spezifitdt, um die Diagnose ausrei-
chend sicher stellen zu kénnen?

< Welche Kombination von MRT Kriterien zum Hinweis einer Adenomyosis uteri
fahrt zur héchsten Sensitivitat/ Spezifitat, um die Diagnose ausreichend sicher
stellen zu kénnen?

< Welche Biomarker eignen sich zur Diagnosestellung oder Verlaufsbeurteilung bei
Patientinnen mit Endometriose?

> Ist der Einfluss von Endometriomen auf die Fertilitat groBenabhangig?

< Erhoht die ovarielle Suspension zur Vermeidung von Adhasionen bei Patientin-
nen mit Endometriose die Spontankonzeptionsrate, und/ oder reduziert jene die
Schmerzrezidivrate?

< Hat die Schnittrandbeurteilung von Darmteilresektaten einen Einfluss auf die Re-
zidivwahrscheinlichkeit bei tief infiltrierender Endometriose des Darmes?

Therapie

S Fuhrt die Anwendung von Dienogest verglichen mit KOK zu einer héheren
Schmerzreduktion?

< Fuhrt die Anwendung von KOK verglichen mit Dienogest prospektiv zu einer ho-
heren Rate an tief infiltrierender Endometriose im Falle einer operativen Thera-
pie?
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< Sind bei Patientinnen mit Adenomyosis uteri das IUP mit 52 pg Levonorgestrel,
andere IUPs, ein selektiver Progesteron-Rezeptormodulator und Visanne aquief-
fektiv in der Schmerzreduktion?

<> Ist bei Patientinnen mit Adenomyosis uteri HI-FU/ Sonata wirksamer verglichen
mit Visanne hinsichtlich der Schmerzreduktion und Blutungsstdérung?

<> Ist bei Patientinnen mit Adenomyosis uteri die uteruserhaltende Resektion in Be-
zug auf Schwangerschaftsrate, Geburtenrate, Schmerzreduktion und vaginaler
Blutung wirksamer als der Verzicht auf Operation?

< Fuhrt bei Patientinnen mit rektovaginaler Endometriose die operative Entfernung
zur Erhéhung der spontanen Schwangerschafts- und Geburtenrate?

< Fuhrt bei Patientinnen mit rektovaginaler Endometriose die operative Entfernung
zur Erhéhung der artifiziellen Reproduktion induzierten Schwangerschafts- und
Geburtenrate?

2 Konnen mittels Next Generation Sequencing Risikopatientinnen fur ein EAM/
EAOC identifiziert werden, die von einer groRziigigeren Entscheidung fir die Oo-
phorektomie anstelle eines erneuten ovarerhaltenden Vorgehens profitieren?

< Ist Gestagen wirksamer in der Reduktion von GnRH induzierten Nebenwirkungen,
wie Knochendichteverlust und vasomotorischer Symptome im Vergleich zu KOK
nach 3/ 6/ 9/ 12 Monaten.?

<> Ist Dienogest wirksamer in der Schmerzreduktion im Vergleich zu KOK nach 3/
6/ 9/ 12 Monaten.?

< Ist Dienogest wirksamer in der Schmerzreduktion im Vergleich zu anderen Ge-
stagenen nach 3/ 6/ 9/ 12 Monaten.?

< Auftreten von Nebenwirkungen und Schmerzreduktion bei Patientinnen mit En-
dometriose, die Dienogest mindestens 65 Wochen einnehmen.

< Ist bei Patientinnen mit Endometriose der Einsatz von ,Bestandteile der integra-
tiven Medizin® wirksamer im Vergleich zu Visanne hinsichtlich der Schmerzre-
duktion und dem Auftreten von Rezidiven?
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VIll.  Anhang

Folgende Fragebdgen stehen als Praxiswerkzeug zur Verfiagung:

< Endometriosespezifischer Fragebogen des ,International Endometriosis Evalua-
tion Program* (IEEP)

< Kurzschmerzfragebogens ,Brief Pain Inventory“ (BPI), deutsche Version

< Modul viszerale und urogenitale Schmerzen (fir Frauen) der Deutschen
Schmerzgesellschaft

< Gesundheitsfragebogen fiir Patienten:
PHQ-15 (Modul ,kérperliche Beschwerden*®)
PHQ-4 (Modul ,Screening auf Angst und Depression*)
PHQ-9 (Modul ,Depressivitat”)

GAD-7 (Generalized Anxiety Disorder Scale-7)

gynécologie OEGGG QG

I © Leitlinienprogramm der DGGG, OEGGG und SGGG 2018




	I. Vorwort
	II. Leitlinieninformationen
	Template-Version
	Herausgeber
	Leitlinienkoordinatoren / Ansprechpartner
	Leitliniengruppe
	Leitlinienkommission der DGGG
	Finanzierung
	Publikation
	Zitierweise
	Leitliniendokumente
	Urheberrecht
	Genderhinweis
	Besonderer Hinweis
	Abkürzungen

	III.  Leitlinienverwendung
	Begründung für die Auswahl des Leitlinienthemas
	Änderungen/Neuerungen
	Fragestellung und Ziele
	Versorgungsbereich
	Patienten/innenzielgruppe
	Anwenderzielgruppe / Adressaten
	Externe Begutachtung
	Verabschiedung und Gültigkeitsdauer
	Überarbeitung und Aktualisierung
	Leitlinienimplementierung
	Addendum OEGGG und/ oder SGGG

	IV. Methodik
	Grundlagen
	Literaturrecherche
	Empfehlungsgraduierung
	Statements
	Konsensusfindung –und Konsensusstärke
	Expertenkonsens
	Leitlinienreport
	Interessenkonflikte

	1 Epidemiologie, Ätiologie, Morbidität und Manifestation der Endometriose
	2 Grundprinzipien der Klassifikation der Endometriose (klinisch/intraoperativ, histologisch, DRG-System)
	2.1 Klinische/intraoperative Klassifikation der Endometriose
	2.2 Histologische Klassifikation der Endometriose
	2.3 DRG – System der Endometriose (ICD-10-GM-2019, OPS-2019)

	3  Symptomatik und Grundprinzipien der Diagnostik der Endometriose (Abklärungsalgorithmus)
	4 Grundprinzipien der Therapie der Endometriose
	4.1 Hormonelle Therapie der Endometriose
	4.2 Medikamentöse, nicht hormonelle Therapie der Endometriose
	4.3 Operative Therapie der Endometriose
	4.4 Weitere Therapiemöglichkeiten der Endometriose

	5 Versorgungsstrukturen für Patientinnen mit Verdacht auf bzw. mit Endometriose
	6 Diagnostik und Therapie der Endometriose nach Lokalisation
	6.1 Endometriose des Uterus (N80.0)
	6.2  Endometriose des Ovars und der Tube (N80.1 und N80.2)
	6.3  Endometriose des Beckenperitoneums/ peritoneale Endometriose (N80.3)
	6.4 Endometriose des Septum rectovaginale und der Vagina (N80.4)
	6.5 Endometriose des Darmes (N80.5)
	6.6 Endometriose in der Hautnarbe (N80.6)
	6.7 Endometriose der Harnblase und des Ureters (N80.8)
	6.8 Seltene Extragenitale Endometrioselokalisationen, extraabdominelle Endometriose (N80.8)

	7 Spezielle Situationen bei Endometriose
	7.1 Endometriose bei Adoleszentinnen
	7.2 Endometriose und Kinderwunsch
	7.3 Endometriose: Schwangerschaft und Geburt
	7.4 Endometriose und Schmerz
	7.5 Endometriose und Karzinom
	7.6 Endometriose und psychosomatische Aspekte
	7.7 Endometriose und Assoziation mit anderen Erkrankungen

	8 Rehabilitation, Nachsorge und Selbsthilfe
	9 Integrative Therapie bei Patientinnen mit Endometriose
	10 Forschungsfragen der Endometriose
	V. Abbildungsverzeichnis
	VI. Tabellenverzeichnis
	VII. Literaturverzeichnis
	VIII. Anhang

