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1 Zusammenfassung

Einleitung:

Die Endometriose, das Vorkommen von Gebarmutterschleimhaut au3erhalb der Ge-
barmutterhohle, ist eine der haufigsten Erkrankungen von Frauen im reproduktiven
Alter. Die negativen Auswirkungen auf das Leben der betroffenen Frauen sind vielfal-
tig und betreffen die Menstruation, das Sexualleben, die Miktion, die Defakation und
nicht zuletzt die Familienplanung. Bis heute gilt die Operation als invasives Verfahren
als Goldstandard zur Diagnosestellung. Dabei existieren auch nichtinvasive diagnos-
tische Moglichkeiten wie die klinische Untersuchung mit der Sonographie, deren Stel-
lenwert bislang nicht ausreichend evaluiert wurde. Insbesondere ist bis heute unklar,
welche Bedeutung der Ultraschall fur die Diagnostik der einzelnen Endometrioseenti-
taten Peritoneal-, Ovarial-, tief infiltrierende Endometriose und Adenomyosis uteri
hat.

Ziel dieser Arbeit war es, die Wertigkeit sonographischer, hysteroskopischer und la-
paroskopischer Kriterien fur die Diagnostik der einzelnen Endometrioseentitaten zu

untersuchen.

Methodik:

Zur prospektiven Validierung der sonographischen und operativen Diagnosekriterien
wurden die Daten von Patientinnen, die im Zeitraum vom 01.01.2017 bis zum
31.12.2018 in der Endometriose-Sprechstunde der Klinik fur Frauenheilkunde, Ge-
burtshilfe und Reproduktionsmedizin des Universitatsklinikums des Saarlandes in
Homburg ambulant behandelt und im Verlauf wegen Endometriose operiert wurden,
ausgewertet. Dabei wurden Patientinnen mit Myomen von der finalen Datenanalyse
ausgeschlossen. Einschlusskriterium war zudem, dass die Patientin zum Zeitpunkt
des Studieneinschlusses im reproduktiven Alter (18 bis 45 Jahre) war. Bei jeder Pati-
entin erfolgte die Anamnese. Zudem wurden jeweils acht sonographische, vier hyste-
roskopische und acht laparoskopische (davon zwei im Rahmen der Chromopertuba-
tion) fur eine bestimmte Endometriose-Entitat spezifische Kriterien erhoben. Das
Vorkommen dieser Kriterien wurde mit dem postoperativen histologischen Befund
korreliert.

Die Auswertung der Daten aller Patientinnen erfolgte mit Hilfe von Microsoft Excel
Version 2007 (Microsoft Corporation, Redmond, WA, USA). Nach Rucksprache mit
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dem hiesigen Institut fur Medizinische Statistik verzichteten wir wegen des mono-
zentrischen Charakters der Arbeit auf eine statistische Analyse mit der Ermittlung

statistischer Signifikanz. Es erfolgte stattdessen eine deskriptive Analyse.

Ergebnisse:

In dieser Arbeit wurden 90 Patientinnen prospektiv fur den Zeitraum von Januar
2017 bis Dezember 2018 betrachtet.

65 Patientinnen hatten eine histologisch gesicherte Endometriose, davon 20 eine
Peritonealendometriose, 9 eine tief infiltrierende Endometriose, 11 eine Ovarendo-
metriose und 25 eine Adenomyosis uteri.

Ihnen wurde eine Vergleichsgruppe mit ebenfalls pramenopausalen Patientinnen
(n=25) gegenubergestellt, bei denen sich postoperativ die Diagnose Endometriose im
histopathologischen Befund nicht bestatigte.

Bei der Diagnostik der Ovarialendometriose und der Adenomyosis uteri waren min-
destens 3 fur die jeweilige Endometriose-Entitat spezifische sonographische Kriterien
praoperativ nachweisbar. Im Kontrollkollektiv lieRen sich maximal zwei sonographi-
sche Kriterien nachweisen.

Im Rahmen der Hysteroskopie waren bei allen 25 Patientinnen mindestens 2 hyste-
roskopische Merkmale nachweisbar. Die Laparoskopie ermoglichte dagegen den
Nachweis einer bestehenden Peritonealendometriose.

Bei einer Peritonealendometriose lief3 sich bei allen 20 Patientinnen eine ausgeprag-

te Dysmenorrhoe (VAS = 7) nachweisen.

Diskussion:

Anders als bei der Ovarialendometriose und der Adenomyosis uteri liel3 sich bei der
Peritonealendometriose kein Nutzen der Ultraschalldiagnostik feststellen. Der sono-
graphische Befund korrelierte hier nicht mit der Histologie. Bei der Diagnostik der tief
infiltrierenden Endometriose fand sich in einzelnen Fallen ein Nutzen der Sonogra-
phie. Zur Diagnostik der Peritonealendometriose erscheint die Anamnese mit dem
Leitsymptom Dysmenorrhoe am geeignetsten. Das Ausmalf der Dysmenorrhoe kor-
relierte jedoch nicht mit dem Endometriosestadium gemaf} der rASRM-Klassifikation.
Intraoperativ ermdglichte die Hysteroskopie eine relativ zuverlassige Diagnosestel-

lung der Adenomyosis. Sie stellt zusammen mit der Laparoskopie und ggf. Chrom-
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opertubation den Goldstandard bei der Diagnosestellung der meisten Formen einer

Endometriose dar.

Schlussfolgerung:

Wir konnten in dieser Arbeit eine hohe diagnostische Treffsicherheit des Ultraschalls
zur praoperativen Diagnostik der Adenomyosis uteri und der Ovarendometriose
nachweisen. Die Hysteroskopie erlaubt in vielen Fallen die Detektion einer Adeno-
myosis uteri. FUr die Feststellung einer Endometriose des Peritoneums hat neben
der Anamnese (Dysmenorrhoe = VAS 7) nur die Laparoskopie einen Stellenwert.
Somit bleibt die Laparoskopie der Goldstandard bei der Diagnostik der meisten kli-

nisch manifesten Endometrioseerkrankungen.
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2 Einleitung

2.1 Endometriose Allgemein

Die Endometriose ist definiert als Vorkommen von Endometrium auf3erhalb des Ca-
vum uteri und zahlt zu den haufigsten Krankheitsbildern in der Gynakologie (1) (2).
So geht man davon aus, dass ca. eine bis vier von 10 Frauen im fertilen Alter an En-
dometriose erkrankt ist (3). Dabei verlauft die Endometriose als chronische hormon-
abhangige Erkrankung und kann zu vielfaltigen Komplikationen fuhren. Sie stellt ei-
nen der haufigsten Anlasse fur eine Konsultation in der gynakologischen Praxis dar
(4). Obwohl die Erkrankung zunehmend in den Fokus der gynakologischen For-
schung ruckt, geht man davon aus, dass die durchschnittliche Latenz zwischen dem
Auftreten der ersten Beschwerden und der Diagnosestellung rund 7 Jahre betragt.
Grund dafur sind die heterogene Symptomatik der Endometriose mit einer dul3erst
variablen klinischen Prasentation sowie die Tatsache, dass es bis heute aulRer der
Biopsie, die meist die Laparoskopie erfordert, keine validierten diagnostischen Tests

bzw. Untersuchungen gibt. (5)
2.2 Klassifikation der Endometriose

Meist ist bei einer Endometriose das innere Genitale betroffen, wobei die Endometri-
osis genitalis interna (Endometriose im Bereich von Myometrium, die sogenannte
Adenomyosis uteri) von der Endometriosis genitalis externa (Endometriose im Be-
reich von Tube, Ovar, Parametrien, Peritoneum von Douglas und/oder Fossa ovari-
ca) unterschieden wird. Des Weiteren konnen Endometrioseherde selten im Bereich
des gesamten weiblichen Korpers (z.B. Lunge, Gehirn, Sectionarbe) vorkommen. (6)
Von einer tief infiltrierenden Endometriose (TIE oder auch DIE (deep infiltrating en-
dometriosis)) spricht man, wenn das Peritoneum Uberschritten wird und andere Or-
gane wie Darm, Harnleiter oder Blase in einer Tiefe von mindestens 0,5 cm infiltriert
sind (7). Fur einen Uberblick Uber die verschiedenen Endometrioseformen und deren

Lokalisation siehe Tabelle 1.
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Form der Endometriose

Lokalisation

Endometriosis genitalis interna

Myometrium (Adenomyosis uteri), Ute-

russerosa

Endometriosis genitalis externa

Tuben, Ovarien (Endometriom), Para-
metrien (v.a. Ligamentum sacrouteri-
num), Peritoneum von Douglas-Raum

und Fossa ovarica, Vagina

Endometriosis extragenitalis

Lunge, Gehirn, Narbenendometriose
(z.B. im Bereich der Sectio-Narbe),

Bauchnabel, Fossa obturatoria u.a.

Tief infiltrierende Endometriose

Darm, Harnleiter, Blase

Tabelle 1 Formen der Endometriose (eigene Tabelle)
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Klassifikationen, die lediglich nach der Organlokalisation differenzieren, haben den
Nachteil, dass sie keine Unterscheidung hinsichtlich des Schweregrads der Endome-
triose erlauben. Daher etablierten sich weitere klinisch orientierte Klassifikationen,
vor allem die der American Society for Reproductive Medicine (rASRM) und die En-
zian-Klassifikation als erganzende Klassifikation der tief infiltrierenden Endometriose.
Mit dem Ziel der internationalen Vergleichbarkeit soll die rASRM-Stadieneinteilung
und bei tief infiltrierender Endometriose zusatzlich die Enzian-Klassifikation ange-
wendet werden (siehe Tabelle 2 und Tabelle 3) (8).

Wahrend sich die rASRM-Klassifikation auf die Einteilung oberflachlicher Endometri-
oseherde bezieht, beschreibt die Enzian-Klassifikation die tief infiltrierende Endomet-
riose. Dabei berucksichtigt die Enzian-Klassifikation das Vorkommen von Endometri-
ose in den verschiedenen anatomischen Kompartimenten des weiblichen Beckens.
Hierzu verwendet die Enzian-Klassifikation je nach Lokalisation der Erkrankung die
Subgruppen A, B und C.

* Die Untergruppe ,A“ beschreibt das vertikale Kompartiment des Douglas’
schen Raumes, der Vagina (Scheide) und des Uterus (Gebarmutter).

* Die Untergruppe ,B“ umfasst das horizontale Kompartiment mit den Ligamen-
ta sacrouterina (glatter Muskulatur durchsetzter, faserreicher Bindegewebs-
zug, der die Cervix (Gebarmutterhals) mit dem Os sacrum (Kreuzbein) verbin-
det), den Parametrien (Beckenbindegewebe vor dem Gebarmutterhals bis zur
Harnblase und beiderseits bis zur seitlichen Beckenwand) bis hin zur Be-
ckenwand, unter Bezugnahme auf die eventuelle Beteiligung der Ureteren
(Harnleiter).

* Die Untergruppe ,C* bezieht sich auf das nach dorsal gerichtete vertikale
Kompartiment des Septum rectovaginale (dunnes bindegewebiges Septum
[Trennwand] zwischen der Vagina und dem Rektum) und den darin anschlie-
Renden pararektalen Raum mit dem Rektum. Dabei wird das Ausmal} einer
moglichen Sigma- oder Rektum-Stenose mit berucksichtigt.

Einen Uberblick bietet Tabelle 2.
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Lokalisation
A, B oder C
Stadium |
<1lcm 7>® e > ;@
A2 B2 C2
2 /
2 7O ) 4)
1-3cm )7
A3 B3 ] |3 |
>3 cm ; @ N ; y :
F FA Adenomyose FB siase ‘ FU uretes intrinsisch
[ ° ,
Uterine 0 ;’ =
bzw. andere —H
extragenitale
tiefinfiltrierende
Endometriose Al . :
@ Lunge E E
@ Diaphragma
.ix:guinalregion‘ E .
- | © Keckstein

Abb.: Die ENZIAN-Klassifikation

Tabelle 2 Enzian-Klassifikation der Endometriose (5)

Die rASRM-Klassifikation berucksichtigt die anatomischen Strukturen Beckenperi-

toneum, Eileiter und Eierstocke. Falls die Fimbrien des Eileiters betroffen sind, wer-

den automatisch 16 Punkte vergeben (9).

Eine Ubersicht bietet hierzu Tabelle 3 (9).
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Endometriosebefall <1 cm |1-3cm >3 cm

Peritoneum
oberflachlich 1 2 4

(Bauchfell)
tief 2 4 6
R oberflachlich 1 2 4
tief 4 16 20

Ovar (Eierstock)

L oberflachlich 1 2 4
tief 4 16 20

teilweise | gesamt
Douglasbefall*
4 40

Adhisionen <sbe- | 52, > 2/,

(Verwachsungen) fallen befallen | befallen

Ovar R zart 1 2 4
(Eierstock) fest 4 8 16
L zart 1 2 4
fest 4 8 16
R zart 1 2 4
Tube fest 4* 8* 16
(Eileiter) L zart 1 2 4
fest 4x 8* 16
Endometriose-Schweregrad Punkte
Minimale Endometriose 1-5
Milde Endometriose 6-15
Moderate Endometriose 16-40
Schwere Endometriose > 40

Tabelle 3 Schweregrad der Endometriose gemafl der rASRM-Klassifikation
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2.3 Pathogenese der Endometriose

Die Pathogenese der Endometriose ist bis heute nicht vollstandig geklart. Es existie-
ren verschiedene Hypothesen Uber die Entstehung von Endometriose, so die Implan-
tations-Theorie (Entstehung von Endometrioseimplantaten durch retrograde Menst-
ruation) und die Metaplasie-Theorie (Differenzierung von z.B. Peritoneal- zu Endo-
metriumzellen) (10) (11). Wahrscheinlich liegt der Erkrankung eine Kombination bei-
der Hypothesen zugrunde. Leyendecker et al. beschrieben die Endometriose 1999
als Erkrankung des Endometriums. Es wird davon ausgegangen, dass die Ursache
eine sich bereits in der Embryonalentwicklung manifestierende Invasion des Myomet-
riums durch Endometriumzellen darstellt (sogenanntes Archimetra-Konzept). (12) So
konnten in Einzelfallen schon bei prapubertaren Madchen intraabdominelle Endomet-
rioseherde nachgewiesen werden (13). Zugleich weil® man, dass das Ausmal} der
Endometriose nicht mit der Starke der Beschwerden korreliert. Man schatzt zudem,
dass von den unter 35-jahrigen Frauen bis zu 22% endometriotische Lasionen auf-
weisen, ohne jedoch krankheitsspezifische Symptome zu haben (14). Insofern be-
steht der Verdacht, dass es einen weiteren ungeklarten Faktor gibt, der Uber den
Ausbruch der Erkrankung bestimmt. Hier konnte das Immunsystem eine entschei-
dende Rolle spielen (15). Ebenfalls noch ungeklart ist, warum manche Frauen mit
Endometriose grofe Probleme haben, schwanger zu werden. Neben Adhasions-
bedingten Tubenfunktionsstorungen, einer Stérung der Uterusmotilitat und einer ver-
ringerten endometrialen Rezeptivitat wird hierfur maf3geblich eine verringerte Eizell-
qualitat, auch bei klinisch nicht betroffenem Ovar, verantwortlich gemacht (16). Ca-
tenacci et al. stellten im Jahr 2008 fest, dass bei ausgepragter Endometriose oft
mehrere Behandlungszyklen mit Techniken der assistierten Reproduktion (ART)
notwendig sind (17). Nach Einsatz der in einigen europaischen Landern erlaubten

Eizellspende liel sich die Konzeptionswahrscheinlichkeit signifikant erhdhen (18).
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2.4 Diagnostik und Therapie der Endometriose

Diagnostik der Endometriose

Die Diagnostik der Endometriose stutzt sich zunachst auf die Anamnese und die gy-
nakologische Untersuchung, wobei die gynakologische Untersuchung die Inspektion,
Spekulumeinstellung einschliellich des hinteren Scheidengewdlbes, bimanuelle ab-
domino-vaginale Palpation und bei Verdacht auf DIE auch die rektale Untersuchung
umfasst. Neben dem gynakologischen Ultraschall sollte auch eine Nierensonogra-
phie zum Ausschluss einer Harnstauungsniere bei DIE mit Ureterbefall erfolgen (19).
Die Diagnostik und Behandlung der Endometriose, insbesondere der DIE, der Ova-
rendometriose und der Adenomyosis uteri, sollte an zertifizierten klinischen Zentren
in darauf spezialisierten Endometriose-Sprechstunden mit geschultem Personal er-
folgen. Hier werden eine standardisierte Diagnostik sowie leitliniengerechte Therapie
gewahrleistet. Die Indikationen zur endoskopischen Diagnostik und Therapie der En-
dometriose sind laut der aktuellen Leitlinie (20):

1. Schmerzen

2. Organdestruktion und/oder

3. Sterilitat.

Den diagnostischen und therapeutischen Algorithmus nach Vorstellung einer Patien-

tin in unserer Sprechstunde veranschaulicht Abbildung 1.
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Abbildung 1 Behandlungsalgorithmus in der Spezialsprechstunde fiir Endometriose von der Erstvor-
stellung bis zur Langzeittherapie (eigene Graphik)

Der Ultraschall alleine ermdglicht weder die Diagnose noch den Ausschluss einer

Endometriose (21). Er zahlt allerdings zu den wichtigsten Untersuchungstechniken

und ist gegenwartig Gegenstand der klinischen Endometrioseforschung. Zweifelsfrei

kann man mit Hilfe der Sonographie eine Endometriosezyste im Bereich des Ovars,

das sogenannte Endometriom, mit einer groRen Sensitivitat und Spezifitat entde-

cken. So findet man in der Literatur Angaben Uber eine Sensitivitat bei der Diagnostik

eines Endometrioms von ca. 95% (22). Das Endometriom stellt sich in der Regel als

unilokulare, glatt begrenzte, nicht perfundierte, gering hyperechogene Zyste mit typi-

schem Binnenecho im Ultraschall dar (siehe Abbildung 2).
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Abbildung 2 Endometriom im Ultraschall (eigene Klinik)

Auch die tief infiltrierende Endometriose und die Adenomyosis uteri kdnnen mit Hilfe
von bestimmten Ultraschallkriterien separat detektiert werden. Jedoch sind hier die
Sensitivitat und Spezifitdt der Sonographie, gerade im Vergleich zur Ovarendometri-
ose, eingeschrankt. In jungster Vergangenheit erschienen zahlreiche Publikationen,
die sich mit der sonographischen Diagnostik der tief infiltrierenden und Uterusendo-
metriose unter Berlcksichtigung spezifischer sonographischer Marker beschaftigten
(23) (24). Die peritoneale Endometriose kann im Ultraschall nicht ausgeschlossen
werden und wird weiterhin durch Klinik und Laparoskopie diagnostiziert.

Andere bildgebende Verfahren wie die Magnetresonanztomographie (MRT) haben
bei der Diagnostik der Endometriose nur in Spezialsituationen eine Indikation, bei-
spielsweise zur Beurteilung der Darmwandinfiltration oder bei Manifestation der En-
dometriose im Bereich der Wirbelsaule sowie der Harnwege (25). Anamnese und
gynakologische Untersuchung zusammen haben eine Sensitivitat von ca. 80% zur
Diagnostik der Endometriose. Die definitive Diagnosestellung erfolgt histologisch
(26). Hierfur ist die Entnahme einer Probebiopsie aus suspekten Herden im Rahmen
einer Laparoskopie erforderlich. Im Rahmen dieses Eingriffes soll wo immer moglich
auch eine therapeutische Entfernung oder Destruktion der Endometriose durchge-
fuhrt werden (27).

Einen Uberblick tGber die differenzierte Diagnostik bei den verschiedenen Endometri-
oseformen bietet Tabelle 4:
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Endometriose-Form Diagnostikum der Wahl
Peritonealendometriose Laparoskopie

Ovarendometriose Vaginalsonographie

DIE Klinik, gynakologische Untersuchung,

Nierensonographie

Adenomyosis uteri Vaginalsonographie, MRT Becken

Tabelle 4 Diagnostik der verschiedenen Endometrioseformen (eigene Tabelle)

Therapie der Endometriose
Die Therapie der Endometriose umfasst die operative und die medikamentdse Be-

handlung.

Medikamentdse Therapie

Nach internationalen Leitlinien ist insbesondere auf Wunsch der Frauen ein empiri-
sches Vorgehen moglich, ohne dass die Diagnose laparoskopisch gesichert wird.
Empirisch werden vorrangig nichtsteroidale Antirheumatika (NSAR) verwendet, von
denen einige wie Ibuprofen fur die Behandlung der Dysmenorrhoe zugelassen sind.
Ihr Nutzen bei Endometriose ist jedoch nur in einer placebokontrollierten Studie mit
24 Frauen untersucht. (28) Hormonelle medikamentose Behandlungsverfahren set-
zen auf eine Unterdrickung der Regelblutung, wodurch sich meist eine deutliche
Symptombesserung, haufig sogar Beschwerdefreiheit, erzielen lasst. Die medika-
mentose Behandlung erfolgt hormonell mit einem kombinierten oralen Kontrazepti-
vum (COC) im Langzyklus (z.B. Ethinylestradiol und Dienogest) im off label-use oder
mit zugelassenen Dienogesthaltigen Praparaten bzw. Levonorgestrelhaltiger Hor-
monspirale. Gestagene, von deren klassischen Vertretern in Deutschland derzeit nur
Dienogest 2 mg (VISANNE JENAPHARM) bei Endometriose zugelassen ist, gelten
in einigen Leitlinien ebenfalls als gleichwertig, in einem britischen Review wie auch
aus Sicht des Instituts fur Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen
(IQWIG) als Mittel der zweiten Wahl (29). Das Levonorgestrelhaltige Intrauterinpes-
sar und andere gestagenhaltige "Minipillen" werden off-label verwendet. Die Daten-
lage zu Gestagenen hinsichtlich Schmerzreduktion ist insgesamt begrenzt. Fur das

nicht zugelassene Chlormadinon findet sich keine einzige randomisierte kontrollierte
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Studie. Laut Herstellerangaben beruht die Indikation nicht auf eigenen klinischen
Studien. Als Wirksamkeitsbelege wurde laut BfArM (Bundesinstitut fur Arzneimittel
und Medizinprodukte) "anderes wissenschaftliches Erkenntnismaterial" herangezo-
gen (29).

Bei laparoskopisch gesicherter therapieresistenter Endometriose kann auch die Ga-
be eines GnRH-Analogons (z.B. Leuprorelinacetat) erwogen werden. (30) Die Evi-
denz zu diesen Mitteln, die in einer Vielzahl von Studien unterschiedlicher Qualitat
gepruft wurden, wird hinsichtlich der Schmerzreduktion positiv bewertet. Sie sind al-
lerdings aufgrund des Hypoestrogenismus nicht fur die (meist notwendige) Dauerthe-
rapie geeignet. Insgesamt werden die verschiedenen Hormontherapien von einer
internationalen Leitlinie bei gesicherter Endometriose als gleich effektiv eingestuft
(31). Empirisch sollten GnRH-Agonisten aufgrund ihrer Nebenwirkungen aus Sicht
von Experten nicht verwendet werden. lhre Anwendungsdauer bei Endometriose ist
aufgrund des Verlusts an Knochendichte auf sechs Monate beschrankt. Eine Mog-
lichkeit, die Therapie zu verlangern, ohne dass es zu einem relevanten Knochen-
masseverlust kommt, besteht in der sog. ,Add back®Therapie mit kontinuierlich
kombiniertem Estradiol und einem Gestagen (29). Bezuglich der Fertilitat ist eine al-

leinige hormonelle Therapie vermutlich wirkungslos. (32)

Nebenwirkungen der medikamentdsen Endometriosetherapie

Die Sicherheitsanalysen fur die Zulassung von Dienogest basieren auf den Daten
von 271 Frauen (33). Wie bei anderen Gestagenen sind Kopfschmerzen (9%), Ubel-
keit (7%), Akne (5%), depressive Verstimmung (5%), Brustbeschwerden (5%), Ge-
wichtszunahme und Libidoverlust haufig. Auch Alopezie und Ovarialzysten treten
haufig auf. Mit verlangerten (38%) und unregelmaflligen (35%) Blutungen muss zu
Beginn der Einnahme von Dienogest gerechnet werden. Im Verlauf nimmt die Hau-
figkeit der Amenorrhoe laut Herstellerangaben von 2% auf 28% zu.
Von 15 Berichten Uber schwere Nebenwirkungen unter Dienogest betreffen drei De-
pressionen und zwei symptomatische Ovarialzysten mit Notwendigkeit eines operati-
ven Eingriffs. Angaben zu den Ubrigen Nebenwirkungen fehlen (31). Langzeitdaten
zur Knochendichte unter Dienogest, welches den Ostrogenspiegel moderat senkt,
sind bislang begrenzt: In einer 52-wochigen Beobachtungsstudie mit 135 Frauen

nimmt sie um 1,7% ab (34).
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Daten zum Thromboembolierisiko von Gestagen-Monopraparaten sind begrenzt. In
einer systematischen Ubersicht, in die vier kleine Fall-Kontroll-Studien eingehen, wird
ein numerisch erhohtes Risiko ermittelt (Odds Ratio 1,45; 95% CI 0,92-2,26). Dieno-
gest wurde dort nicht erfasst. Auch fur Dienogesthaltige kombinierte orale Kontrazep-
tiva ist die Datenlage unzureichend (35).

Operative Therapie

Hysteroskopie und Laparoskopie

Gleichzeitig mit der Sicherung der Diagnose per Bauchspiegelung konnen Endomet-
rioselasionen beseitigt werden. In der deutschen Leitlinie wird die operative Entfer-
nung der Herde zur Symptomkontrolle als "Goldstandard" bezeichnet (36). Eine Me-
taanalyse von drei Studien mit insgesamt 171 Frauen ermittelte einen Nutzen bezug-
lich Beschwerdelinderung (37). Dieser sollte aufgrund der kleinen Zahlen jedoch
durch weitere Studien bestatigt werden. In Nachbeobachtungen liegt die Reoperati-
onsrate zudem bei bis zu 50%. Eine Zunahme der Fertilitat ist auf der Basis der bis-
her zu diesem Thema veroffentlichten Literatur unzureichend belegt. Mittlerweile
werden diese chirurgischen Eingriffe Uberwiegend laparoskopisch durchgefuhrt und
eine Laparotomie ist nur noch selten erforderlich. Operative Behandlungsverfahren
sind die Exzision der Endometrioseherde mit Hilfe von Schere bzw. Skalpell, auch
partielle Peritonektomie genannt, die Vaporisation mit Laser und die Koagulation mit-
tels bipolarem Strom. Noch ist nicht abschliel3end geklart, welche Methode die bes-
ten Langzeitergebnisse hat. Die Exzision der Endometriose scheint jedoch Vorteile
zu haben (38).

Grundsatzlich sollte die Sicherung der Verdachtsdiagnose Endometriose histologisch
erfolgen, so dass die operative Laparoskopie zentraler Bestandteil des Therapiekon-
zepts ist. Als Goldstandard gilt die operative Entfernung der Endometrioseherde zur

Symptomkontrolle (39).
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Die differenzierte Therapie bei den Endometrioseformen zeigt Tabelle 5:

Endometrioseformen

Therapie der Wahl

Peritonealendometriose

Laparoskopische Entfernung der Implan-

tate und nachfolgende Hormontherapie

Ovarialendometriose

Laparoskopische Entfernung der Zys-
tenwand und nachfolgende Hormonthe-

rapie

DIE

Resektion in sano, dabei jedoch strenge
Berucksichtigung des Wunschs nach
Fertilitatserhalt und der Lebensqualitat,
alternativ Induktion einer therapeutischen

Amenorrhoe

Adenomyosis uteri

Bei abgeschlossener Familienplanung
und entsprechender Symptomatik Hyste-
rektomie, bei Wunsch nach Uteruserhalt
therapeutische Amenorrhoe oder Einlage

eines Hormon-Intrauterinsystems

Tabelle 5 Therapie der Endometriose in Abhangigkeit der Endometrioseform (5) (eigene Tabelle)
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2.5 Endometriose und Sterilitat

Bis heute ist nicht eindeutig geklart, warum viele Frauen mit Endometriose unter Ste-
rilitat leiden. Nichtsdestotrotz gibt es auch Endometriose-Patientinnen, die eine
Spontankonzeption ohne jegliche medizinische Intervention erzielen. So geht man
davon aus, dass ca. 1/3 der Frauen mit Endometriose konzipiert, wahrend bei einem
weiteren Drittel eine Konzeption erst nach einer Kinderwunschbehandlung eintritt und
1/3 der Endometriose-Patientinnen eine permanente Sterilitat aufweist (40). In der
Literatur finden sich zahlreiche Theorien zur Genese der Sterilitat bei Endometriose,
sodass man von einem multifaktoriellen Geschehen ausgehen muss. Ahnlich wie bei
der Schmerzsymptomatik findet sich in vielen Fallen keine Korrelation zwischen dem
Endometriosestadium und dem Auftreten der Sterilitat. Grundsatzlich gibt es funf Hy-
pothesen, die eine Sterilitat bei Endometriose-Patientinnen erklaren konnten (41)
(42) (43).

1. Reduzierte Eizellreserve bzw. Eizellqualitat infolge eines makroskopischen oder
mikroskopischen Befalls des Ovars

2. Follikelreifungsstorung durch erhohte Prostaglandinserumspiegel infolge einer
fehlgeleiteten Immunreaktion gegen die intracorporalen Endometrioseherde

3. Tubare Sterilitat durch entzindungsbedingte tuboovarielle Adhasionen

4. Stérung der Spermienaszension infolge einer verminderten Uterus- und Tubenmo-
tilitat aufgrund einer Prostaglandinsynthesestorung/-dysbalance

5. Stérung der Implantation durch eine Veranderung des Stratum basale des Endo-

metriums, insbesondere bei der Adenomyosis uteri

Welche Faktoren bei der individuellen Patientin ausschlaggebend sind, lasst sich

nicht mit 100%iger Sicherheit sagen.



Einleitung 25

2.6 Fragestellung der Arbeit

Da die Diagnosestellung der Endometriose trotz eines wachsenden klinischen Wis-
sens und eines gestiegenen klinischen Bewusstseins der Arztinnen und Arzte im Mit-
tel noch immer 7 Jahre dauert, muss das Hauptaugenmerk auf einer Optimierung der
Diagnostik dieses fur die Patientinnen mit weitreichenden Folgen einhergehenden
Krankheitsbildes liegen (5). Neben einer Verbesserung der Anamnese scheint hier
vor allem die Sonographie ein Verbesserungspotenzial zu haben. Die bisher verof-
fentlichten Studien zur Ultraschalldiagnostik der Endometriose weisen widerspruchli-
che Angaben zur Korrelation mit Klinik und intraoperativem Befund auf. Daher war es
das Ziel dieser Arbeit zu untersuchen, ob es Zusammenhange zwischen klinischer
Symptomatik und spezifischen Ultraschallmarkern fur die Diagnostik der Endometrio-
se einerseits sowie dem intraoperativen Befund in der Hysteroskopie und Laparo-
skopie andererseits gibt.

Insbesondere die Diagnostik der Adenomyosis uteri stellt bislang ein klinisches Di-
lemma dar. Deshalb ist eine wesentliche Fragestellung der Arbeit, ob eine Korrelati-
on zwischen Symptomatik, sonographischem Befund und histologischer Diagnose
der verschiedenen Endometrioseformen (Ovarendometriose, Peritonealendometrio-

se, tief infiltrierende Endometriose, Adenomyosis uteri) moglich ist.
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3 Material und Methodik

3.1 Material

Im Rahmen der vorliegenden Arbeit wurden insgesamt 90 Patientinnen, die sich im
Zeitraum von Januar 2017 bis Dezember 2018 in der Endometriose-Sprechstunde
der Klinik fur Frauenheilkunde, Geburtshilfe und Reproduktionsmedizin des Universi-
tatsklinikums des Saarlandes vorgestellt haben und bei denen eine Operation durch-
gefuhrt wurde, untersucht. Einschlusskriterien waren ein reproduktives Alter (18 bis
45 Jahre) und das vollstandige Ausflullen des Patientinnen-Fragebogens in der En-
dometriose-Sprechstunde. Ausschlusskriterien waren eine laufende nicht-operative
Therapie und das Vorliegen von Myomen. Die Patientinnen wiesen verschiedene
Formen der Endometriose auf. Somit ergaben sich 4 Subkollektive (Patientinnen mit
Ovarendometriose, Peritonealendometriose, tief infiltrierender Endometriose und A-
denomyosis uteri). Als Vergleichsgruppe zu den 25 Patientinnen mit Adenomyosis
uteri wurden 25 Patientinnen ausgewahlt, die an unserer Klinik im Jahr 2017 eine
totale laparoskopische Hysterektomie wegen einer benignen Erkrankung erhielten
und bei denen weder eine Endometriose noch Myome vorlagen. Eine Schwanger-
schaft wurde praoperativ mittels Urintest ausgeschlossen.

Die operativen Eingriffe fanden ausnahmslos in der 1. Zyklushalfte statt, um das En-
dometrium hysteroskopisch besser beurteilen zu kdnnen.

Bei allen Patientinnen wurde eine Hysteroskopie und Laparoskopie mit Chromope-
rtubation durchgefuhrt. Hierzu wurde im Rahmen der Hysteroskopie ein Schultz-
Adapter an der Portio fixiert, um Uber ihn den Farbstoff Methylenblau in die Gebar-

mutter und die Tuben zu bringen.
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3.1.1 Fragebogen

Zur Anamnese wurde ein standardisierter klinischer Fragebogen verwendet (siehe
Anhang). Es wurde gezielt nach folgenden klinischen Symptomen sowie anamnesti-
schen Faktoren gefragt:

1. Dysmenorrhoe

2. Schmerzstarke der Dysmenorrhoe, klassifiziert anhand der visuellen Analogskala
(VAS) (von 0-10, O=kein Schmerz, 1=minimaler Schmerz, 5=mittlerer Schmerz,
10=starkster vorstellbarer Schmerz) (44)

3. Dyspareunie

. Hypermenorrhoe

. Dyschezie (insbesondere wahrend der Periode oder kurz vorher)

. Dysurie (insbesondere wahrend der Periode oder kurz vorher)

. Hormonelle Therapie

0o N O O &

. Kinderwunsch

9. Voroperationen wegen Endometriose

10. Graviditat und Paritat

Der Anamnesefragebogen befindet sich im Anhang. Zudem erfolgte eine ausfuhrli-

che allgemeine Anamnese. Diese berucksichtigte auch die Graviditat und Paritat.

3.1.2 Gynakologische Untersuchung, Ultraschall

Es erfolgten im Rahmen der gynakologischen Untersuchung eine Spekulumeinstel-
lung, bimanuelle abdominovaginale Palpation mit rektaler Untersuchung, Transvagi-
nalsonographie und Nierensonographie.

Es wurden alle Patientinnen ermittelt, die sich zwischen Januar 2017 und Dezember
2018 in der Endometriose-Sprechstunde der Klinik fur Frauenheilkunde, Geburtshilfe
und Reproduktionsmedizin des Universitatsklinikums des Saarlandes in Homburg
vorgestellt haben (n=480). Davon wurden 65 Patientinnen ausgewahlt, die sich we-
gen des Verdachts auf Endometriose einem operativen Eingriff unterzogen (Hystero-
skopie und Laparoskopie). Es wurden bewusst auch Patientinnen ausgewahlt, die
eine Hysterektomie erhielten, um die klinische Verdachtsdiagnose der Adenomyosis
uteri mit dem histologischen Befund zu korrelieren. Von diesen hatten 25 eine histo-

logisch gesicherte Adenomyose. Ausgeschlossen aus der Datenanalyse wurden Pa-
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tientinnen mit Myomen. Erfasst und ausgewertet wurden die Daten mit Hilfe von

Excel.

Sonographische Kriterien

Im Rahmen der sonographischen Untersuchung wurden bei allen Patientinnen fur die
Endometriose spezifische Ultraschallmarker angewendet.

Dies waren fur die DIE das Sliding Sign und das Indian Head Dress.

Fir die Adenomyosis uteri die Vorderwand-Hinterwand-Asymmetrie des Uterus, eine
unregelmafige/unscharfe Junktionalzone, eine Fragezeichenform des Uterus, das
Rainforest-Phanomen, intramurale Lakunen, eine heterogene Echogenitat des Myo-
metriums, eine diffuse Vaskularisation des Myometriums und ein vergro3erter, kuge-
liger Fundus uteri.

Fur die Ovarendometriose war es das typische Bild eines Endometrioms mit Binnen-

echo und Wandverdickung (45).

Sliding Sign:

Hierunter versteht man eine Verschieblichkeit des Uterus gegenuber des Rektums,
um das Vorhandensein rektouteriner Adhasionen auszuschliefen. Sind diese vor-
handen, so lasst sich der Uterus nicht gegenliber dem Rektum verschieben. Dies
stellt ein Hinweiszeichen fur das Vorliegen tief infiltrierender endometriotischer Lasi-
onen dar (46).

Indian Head Dress

Es handelt sich hierbei um Knoten mit oder ohne regulare Konturen im Bereich des
Sigmas, Rektums oder Rektosigmoids. Wenn diese Knoten vorhanden sind, spricht

dies fur eine Darminfiltration im Rahmen einer DIE (38). Siehe hierzu Abbildung 3.
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Abbildung 3 Indian Head Dress in der Sonographie (aus eigener Klinik)

Im Rahmen der sonographischen Untersuchung erfolgte immer auch eine Beurtei-
lung der Harnblase mit Harnleiterabgangen bei halb gefillter Blase, um eine urologi-
sche Beteiligung durch die Endometriose auszuschliefl3en.

Fir die Diagnostik der Adenomyosis uteri kamen folgende acht Ultraschallkriterien
zum Einsatz (47):

1. Vorderwand-Hinterwand-Asymmetrie des Uterus. Hierbei weisen Vorderwand und
Hinterwand der Gebarmutter eine unterschiedliche Breite auf. Siehe Abbildung 4.
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d 187cm

1.08 cm

Abbildung 4 Asymmetrie zwischen Uterusvorderwand und Uterushinterwand (aus eigener Kilinik)

2. Unregelmalige, unscharfe Junktionalzone: Das Endometrium und Myometrium
sind schlecht voneinander abgrenzbar. Die Grenze erscheint verwaschen und hell,

also hyperechogen, im Ultraschall. Siehe Abbildung 5.
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* Abstand 7.17 cm

Abbildung 5 Unscharfe Junktionalzone mit schlechter Abgrenzbarkeit des Endometriums gegeniber
dem Myometrium im Bereich der Uterusvorderwand (aus eigener Kilinik)

3. Fragezeichen-Form des Endometriums: Die Schleimhaut der Gebarmutter ist ahn-

lich der Form eines Fragezeichens gekrummt. Siehe Abbildung 6.

Abbildung 6 Fragezeichen-Form des Uterus (aus eigener Klinik)
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4. Rainforest-Phanomen: Hierbei handelt es sich um radiare, vom Endometrium in
Richtung Myometrium ausgehende radiare Streifen. Sie entstehen durch einen De-
fekt der Junktionalzone bei Adenomyosis. Siehe Abbildung 7.

Abbildung 7 Rainforest-Phanomen des Uterus (aus eigener Klinik)

5. Intramurale Lakunen: Diese sind echoarme Vakuolen im Bereich des Myometri-
ums. Siehe Abbildung 8.
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Abbildung 8 Intramurale Lakunen im Bereich des Myometriums (aus eigener Kilinik)

6. Heterogene Echogenitat des Myometriums: Das Myometrium weist zahlreiche hel-
le echoreiche Punkte auf und besitzt das Bild eines Schneegestdbers. Siehe Abbil-

dung 9.
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Abbildung 9 Heterogene Echogenitat des Myometriums (aus eigener Kilinik)

7. Diffuse, feine Vaskularisation im Bereich des Myometriums: Das Myometrium ist
von feinen Gefalden durchzogen, die sich dopplersonographisch darstellen lassen.
Siehe Abbildung 10.
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Abbildung 10 Diffuse, feine Vaskularisation des Myometriums (aus eigener Klinik)

8. Vergrolerter, kugelformiger Fundus uteri: Der Gebarmutter-Fundus ist verdickt.
Hierbei muss unbedingt ein Uterusmyom ausgeschlossen werden, das sich ahnlich

in der Sonographie darstellen kann. Siehe Abbildung 11.

Abbildung 11 VergréRerter, kugelférmiger Fundus uteri (aus eigener Klinik)
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In Korrelation mit der Hysteroskopie und Laparoskopie wurden zudem intraoperativ
folgende hysteroskopische und laparoskopische Merkmale untersucht.
Hysteroskopische Merkmale (48):

1. Strawberry Sign: Die Endometriumschleimhaut weist hysteroskopisch infolge von
Defekten im Bereich des Stratum basale diffuse rote Bezirke, ahnlich der Oberflache
einer Erdbeere, auf. (siehe Abbildung 12 a)

2. Lakunen: Man sieht im Bereich des Endometriums Gewebsdefekte, ahnlich Lo6-
chern. (siehe Abbildung 12 b)

3. Hypervaskularisation, atypische Gefal3zeichnung (siehe Abbildung 12 c)

4. zystische, hamorrhagische Lasionen im Bereich des Endometriums (siehe Abbil-
dung 12 c)
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c

Abbildung 12 Hysteroskopisches Bild der Endometriose mit
a Strawberry Sign und zystische, hamorrhagische Lasionen des Endometriums

b Lakunen
¢ Hypervaskularisation, atypische Gefafizeichnung sowie hamorrhagische Lasion (jeweils aus eigener
Klinik)
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Laparoskopische Merkmale (47) (49):

1. VergroRertes Corpus uteri (Sondenlange > 9 cm)

2. Kugelform des Uterus (anteroposteriorer Diameter ahnlich zur Breite). Siehe Ab-
bildung 13.

Abbildung 13 Kugelform des Uterus bei der Laparoskopie (aus eigener Klinik)

3. Weiche, teigige Uteruswand (spurbar bei Berihrung der Gebarmutterwand mit den
Laparoskopie-Instrumenten)
4. Marmorierte Oberflache: Im Bereich der Serosa zeigt sich ein Pflastersteinmuster

infolge feiner Gefalinjektionen. Siehe Abbildung 14.
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Abbildung 14 Marmorierte Oberflache des Uterus (aus eigener Kilinik)

5. Braunliche Zysten an der Uteruswand: im Bereich der Serosa finden sich pigmen-
tierte Endometrioseherde. Siehe Abbildung 15.
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Abbildung 15 Braunliche Zysten im Bereich der Uterusserosa (aus eigener Kilinik)

6. Andere Endometrioseformen (z.B. Endometriom, DIE, Peritonealendometriose)

Im Rahmen der Hysteroskopie/Laparoskopie wurde bei allen Patientinnen zur Klassi-
fizierung des Ausmalies und der Lokalisation des Endometriosebefalls der rASRM-
Score sowie bei DIE zusatzlich der Enzian-Score ermittelt (50). Eine Darstellung der
Klassifikation der Endometriose gemall dem rASRM- und Enzian-Score findet sich in
der Einleitung.

Bei den 25 Patientinnen der Vergleichsgruppe wurden die gleichen klinischen und
intraoperativen Charakteristika der Adenomyosis uteri wie bei den Endometriose-

Patientinnen untersucht und Unterschiede zwischen den Gruppen verglichen.

Chromopertubation im Rahmen der Laparoskopie

7. Blue sign
Das blue sign bezeichnet eine blaue Verfarbung des Uterus oder der Tuben wahrend
oder nach der Chromopertubation. Siehe Abbildung 16.
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Abbildung 16 Blue sign bei der Laparoskopie mit Chromopertubation (aus eigener Klinik)

8. Beurteilung der Tubendurchgangigkeit anhand der Chromopertubation (siehe Ab-
bildung 17).

Ein Austritt von Blaufarbstoff im Bereich des Fimbrientrichters wurde als Beleg fir die
Durchgangigkeit des Eileiters gewertet. Ein verzogerter Blauaustritt wurde wie auch
ein fehlender Blauaustritt als Tubenverschluss gewertet.

Abbildung 17 Tubendurchgéangigkeit bei der Chromopertubation (aus eigener Klinik)
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3.2 Methodik

3.2.1 Datenerhebung

Den Patientinnen wurde eine Kontrollgruppe mit 25 Patientinnen, die eine Hysterek-
tomie pramenopausal aus benigner Indikation ohne den Nachweis einer Adenomyo-
se oder von Myomen erhielten, gegenubergestellt (Uberwiegend Dysplasie und
Prolaps).

Die Patientinnen erhielten einen Fragebogen, der folgende Parameter erhob:

- Name

- Geburtsdatum

- Alter bei Erstvorstellung in der Sprechstunde

- Letzte Regelblutung (OP in der 1. Zyklushalfte geplant)
- Bisherige Schwangerschaften und Geburten

- Kinderwunsch

- Letzte Krebsvorsorgeuntersuchung/Mammographie
- Bisherige Operationen

- Vorerkrankungen

- Medikamente

- Allergien

- Gerinnungsstorungen/Thrombosen

- Familiare Krebserkrankungen

- Nikotin- und/oder Alkoholkonsum

- Dysmenorrhoe mit Schweregrad (VAS)

- Dyspareunie mit Schweregrad (VAS)

- Dysurie mit Schweregrad (VAS)

- Dyschezie mit Schweregrad (VAS)

- Hypermenorrhoe

Die Auswertung erfolgte anonymisiert.
Die Art der Operation, die Anzahl und Lokalisation der Endometrioseherde mit
rASRM-Score und im Falle einer tief infiltrierenden Endometriose mit Enzian-Score,

wurden dem jeweiligen OP-Bericht entnommen.
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3.2.2 Datenauswertung

Die Datenauswertung erfolgte mit Hilfe von Microsoft Excel.

Nach Rucksprache mit dem hiesigen Institut fir Medizinische Statistik verzichteten
wir wegen des monozentrischen Charakters der Arbeit auf eine statistische Analyse
mit der Ermittlung statistischer Signifikanz. Es erfolgte stattdessen eine deskriptive

Analyse. Fur die deskriptive Analyse wurden Balken- und Tortendiagramme erstellt.

Auswertung des Fragebogens

Alle Fragebdgen der 65 Frauen mit Endometriose wurden vollstandig ausgefullt und
konnten in die Analyse eingehen. Bei Ruckfragen konnten sich die Patientinnen an
die Arztin oder den Arzt der Endometriose-Sprechstunde wenden. Mit Hilfe des Pro-
gramms Microsoft Excel wurden die Daten ausgewertet.

FUr jedes einzelne Auswertungskriterium wurde eine Spalte in der Excel-Tabelle an-
gelegt, fur jede Patientin eine eigene Zeile.

Nachdem jedes Kriterium erfasst wurde, wurde fur jede Spalte errechnet, wie haufig
die einzelne Antwort vorkam. So konnten Haufigkeiten der verschiedenen Antwort-
moglichkeiten errechnet werden, welche im Ergebnisteil dieser Arbeit graphisch und

in Textform festgehalten wurden.
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4 Ergebnisse
4.1 Patientinnenkollektiv

Es wurden die Untersuchungsbefunde von insgesamt 65 Patientinnen aus unserer
Endometriose-Sprechstunde ausgewertet, die sich bei V.a. Endometriose einem ope-
rativen Eingriff unterzogen. Das mediane Alter der Patientinnen betrug 30 Jahre
(Range 18-45 Jahre). Von den 65 Endometriose-Patientinnen wurde bei 25 (ca.
38%) eine Hysterektomie durchgefiihrt, bei denen sich in der histologischen Aufar-
beitung des Uterus eine Adenomyosis uteri zeigte. Von den 65 Patientinnen hatten 9
(ca. 14%) eine tief infiltrierende Endometriose und 20 (ca. 31%) eine Peritonealen-
dometriose.

Bei 11 Patientinnen (ca. 17%) lag ein Endometriom vor.

Abbildung 18 stellt die Verteilung der Diagnosen in unserem Patientinnenkollektiv

graphisch dar.

Verteilung der Endometriose-Entitaten

B Adenomyosis
B Peritonealendometriose
& Ovarendometriose

ETIE

Abbildung 18 Verteilung der Endometriose-Entitaten im untersuchten Patientinnenkollektiv (n= 65
Patientinnen)
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Tabelle 6 gibt einen Uberblick liber die Verteilung der Endometriose-Entitaten.

Endometri- TIE Peritoneum Ovar Adenomyosis
ose-Entitat: uteri
Haufigkeit: 9 (14%) 20 (31%) 11 (17%) 25 (38%)

Tabelle 6 Verteilung der Endometriose-Entitaten im untersuchten Patientinnenkollektiv (n= 65 Patien-
tinnen)

4.2 Korrelation zwischen Klinik und histologischem Befund
Tabelle 7 und Abbildung 19 zeigen die Verteilung der Haufigkeiten der Leitsymptome
Dysmenorrhoe, Dyspareunie und Hypermenorrhoe bei Patientinnen mit intraoperativ

diagnostizierter Endometriose je nach Endometriose-Entitat.

Leitsymptom Dysmenorrhoe Dyspareunie Hypermenorrhoe
Peritoneal- 20 (100%) 15 (75%) 10 (50%)
Endometriose VAS Range 4-10

n=20

TIE 9 (100%) 7 (78%) 5 (56%)

n=9 VAS Range 4-10

Ovar-Endometriose | 11 (100%) 11 (100%) 7 (64%)

n=11 VAS Range 7-10

Adenomyosis uteri | 25 (100%) 20 (80%) 22 (88%)

n=25 VAS Range 7-10

Tabelle 7 Verteilung der Leitsymptome Dysmenorrhoe, Dyspareunie, Hypermenorrhoe bei den Patien-
tinnen mit Peritonealendometriose (n=20), TIE (n=9), Ovar-Endometriose (n=11) und Adenomyosis
uteri (n=25)
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Prozentzahl der Patientinnen mit
Dysmenorrhoe, Dyspareunie und
Hypermenorrhoe bei den verschiedenen

Endometriose-Entitaten

120
100100100100 100
100 20
75 78 n i

80 Adenomyosis

60 B Peritonealendometriose

40 & Ovarendometriose

20 ETIE

0

Dysmenorrhoe Dyspareunie  Hypermenorrhoe

Abbildung 19 Haufigkeit (in Prozent) der Endometriose-Leitsymptome Dysmenorrhoe, Dyspareunie
und Hypermenorrhoe bei den verschiedenen Endometriose-Entitdten (n= 65 Patientinnen)

Bei einer ausgepragten Dysmenorrhoe (entsprechend VAS > 6) hatten alle Patientin-
nen einen Endometriosebefall des Peritoneums. Allerdings fand sich keine Korrelati-
on zwischen der Schmerzstarke auf der visuellen Analogskala und dem Endometrio-
sestadium.

Von den 9 Patientinnen mit TIE hatten 8 einen Darmbefall. Bei 1 Patientin zeigte sich

intraoperativ eine Blasenendometriose (siehe Tabelle 8).

Organ Blase Darm Ureter
intraoperativer 1 8 0
Nachweis

sonographischer | 1/1 (100%) 5/8 (62,5%) 0
Nachweis

Tabelle 8 Verteilung der Organmanifestationen bei den n=9 Patientinnen mit tief infiltrierender Endo-
metriose im Vergleich intraoperativer und sonographischer Nachweis

Peritoneal-Endometriose

Entscheidend fur die Diagnosestellung der Peritonealendometriose war die Anamne-
se, insbesondere das Leitsymptom Dysmenorrhoe. Das Vorliegen einer Peritoneal-
Endometriose fand sich bei einem VAS-Wert von 6 bis 7.
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Ovar-Endometriose

In 10 von 11 Fallen konnte das Endometriom praoperativ sonographisch diagnosti-
ziert werden. Bei einer Patientin ohne vorherige sonographische Korrelation fand
sich intraoperativ eine kleine Ovarialzyste mit histologischem Endometriosenach-

weis.

Tief infiltrierende Endometriose

Bei TIE hatten 5 von 8 Patientinnen (62,5%) mit intraoperativ nachgewiesenem
Darmbefall ein darstellbares Indian Head Sign im Rahmen der praoperativen Sono-
graphie. Das Sliding Sign war in 6 von 8 Fallen (75%) positiv. Die Dyschezie war das
Leitsymptom und bei 7 von 8 Patientinnen vorhanden (87,5%). Hamatochezie kam

bei der Halfte der Patientinnen vor (siehe Abbildung 20).

Prozentualer Anteil von Patientinnen mit
Dyschezie und Hamatochezie bei
Darmendometriose

Dyschezie 87,5%

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100

Abbildung 20 Haufigkeit (in Prozent) von Dyschezie und Hamatochezie im untersuchten Kollektiv der
Patientinnen mit Darmendometriose (n=8 Patientinnen)

Die eine Patientin mit Blasenendometriose berichtete Uber Dysurie und Hamaturie.

Adenomyosis uteri
Anamnestisch hatte jede der 25 Patientinnen mit der postoperativen Diagnose einer

Adenomyosis uteri eine Voroperation wegen Endometriose.
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Sonographische Merkmale

Der minimale sonographische Portio-Fundus-Abstand betrug 7 cm, der maximale 12
cm. Im Median betrug der sonographische Portio-Fundus-Abstand bei Adenomyosis
uteri 9,5 cm (siehe Abbildung 21).

Adenomyosis uteri - Sonographischer Portio-
Fundus-Abstand

12cm

12

10 9,5cm

(o]

)]

H

N

Minimum Median Maximum

Abbildung 21 Sonographisch ermittelter Portio-Fundus-Abstand bei Patientinnen mit Adenomyosis
uteri (n=25 Patientinnen)

In der Vergleichsgruppe variierte der Portio-Fundus-Abstand zwischen 4 cm (Mini-
mum) und 8,5 cm (Maximum). Der mediane Portio-Fundus-Abstand bei den Patien-
tinnen ohne Adenomyosis uteri betrug 6 cm (siehe Abbildung 22).
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Vergleich intraoperative Uterussondenlange bei
Adenomyosis uteri und in der Vergleichsgruppe

=
o

O r N W P U1 O N 0 O

Adenomyosis uteri Vergleichsgruppe

Abbildung 22 Intraoperativ ermittelte Uterussondenldnge bei Patientinnen mit Adenomyosis uteri
(n=25 Patientinnen) und ohne (n=25 Patientinnen)

Die Uterusbreite variierte bei Adenomyosis zwischen 4 cm (Minimum) und 7 cm (Ma-
ximum). Bei den Patientinnen der Vergleichsgruppe betrug die mediane Uterusbreite
3,5 cm.

20 der 25 Patientinnen mit Adenomyosis uteri (80%) hatten sonographisch eine dif-
fuse Vaskularisation des Myometriums, dagegen nur 7 von 25 Patientinnen (28%)
aus der Vergleichsgruppe. Die Haufigkeit einer sonographisch diagnostizierten Vas-
kularisation bei Adenomyosis uteri verdeutlicht Abbildung 23.
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Haufigkeit der sonographisch diffusen
Vaskularisation bei Adenomyosis uteri
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Abbildung 23 Haufigkeit (in Prozent) der diffusen Vaskularisation des Myometriums bei Adenomyosis
uteri (n=25 Patientinnen)

Bei einer Vorderwand-Hinterwand-Asymmetrie von > 1/3 lag in 80% der Falle (20 von
25 Patientinnen) eine Adenomyosis uteri vor. In der Vergleichsgruppe dagegen hat-
ten nur 5 von 25 Patientinnen (20%) eine Vorderwand-Hinterwand-Asymmetrie des
Uterus (siehe Abbildung 24).

Haufigkeit Vorderwand-Hinterwand-
Asymmetrie des Uterus bei Adenomyosis uteri
und in der Vergleichsgruppe
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Abbildung 24 Haufigkeit (in Prozent) der Vorderwand-Hinterwand-Asymmetrie im Ultraschall bei Ade-
nomyosis uteri (n=25 Patientinnen) und in der Vergleichsgruppe (n=25 Patientinnen)
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Intramurale Lakunen waren bei 15 von 25 (60%) Patientinnen nachweisbar. Bei
Frauen ohne Adenomyosis uteri fanden sich in 5 von 25 Fallen (20%) intramurale
Lakunen (siehe Abbildung 25).

Haufigkeit intramurale Lakunen des Uterus bei
Adenomyosis uteri und in der Vergleichsgruppe
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Adenomyosis uteri Vergleichsgruppe

Abbildung 25 Haufigkeit (in Prozent) intramuraler Lakunen bei Adenomyosis uteri (n=25 Patientinnen)
und in der Vergleichsgruppe (n=25 Patientinnen)

Eine unscharfe Junktionalzone lag bei Uber der Halfte der Patientinnen mit Endomet-
riose im Bereich des Myometriums vor (bei 13 von 25 Patientinnen bzw. 52%). In der
Vergleichsgruppe waren 3 von 15 Frauen (12%) betroffen (siehe Abbildung 26).
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Haufigkeit unscharfe Junktionalzone des Uterus
bei Adenomyosis uteri und in der
Vergleichsgruppe
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Abbildung 26 Haufigkeit (in Prozent) einer unscharfen Junktionalzone bei Patientinnen mit Adenomyo-
sis uteri (n=25 Patientinnen) und in der Vergleichsgruppe (n=25 Patientinnen)

Eine Fragezeichen-Form des Uterus kam bei nur etwa 1/3 der Patientinnen (8 von 25
Patientinnen) mit Adenomyosis uteri vor. In der Vergleichsgruppe liel3 sich bei 2 von
25 Patientinnen (8%) eine Fragezeichen-Form nachweisen (siehe Abbildung 27).

Haufigkeit Fragezeichen-Form des Uterus bei
Adenomyosis uteri und in der Vergleichsgruppe
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Abbildung 27 Haufigkeit (in Prozent) der sonographisch festgestellten Fragezeichen-Form des Uterus
bei Patientinnen mit Adenomyosis uteri (n=25 Patientinnen) und in der Vergleichsgruppe (n=25 Pati-
entinnen)
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Ein vergrof3erter, kugeliger Fundus lie3 sich ebenfalls bei etwa 1/3 (8 von 25 Patien-
tinnen) der Adenomyosis-Patientinnen detektieren, dagegen nur bei 3 von 25 Patien-
tinnen (12%) der Vergleichsgruppe (siehe Abbildung 28).

Haufigkeit vergroBerter, kugeliger Fundus des
Uterus bei Adenomyosis uteri und in der
Vergleichsgruppe
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Abbildung 28 Haufigkeit (in Prozent) eines vergroRerten, kugeligen Fundus uteri bei Adenomyosis-
Patientinnen (n= 25 Patientinnen) und in der Vergleichsgruppe (n=25 Patientinnen)

Ein Rainforest-Phanomen lie sich praoperativ bei 7 von 25 Adenomyosis-
Patientinnen (28%) nachweisen sowie bei 2 Patientinnen (7%) ohne Adenomyosis
(siehe Abbildung 29).
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Haufigkeit Rainforest-Phanomen

bei Adenomyosis uteri und in der
Vergleichsgruppe
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Abbildung 29 Haufigkeit (in Prozent) des sonographisch detektierbaren Rainforest-Phanomens bei
Patientinnen mit Adenomyosis uteri (n=25 Patientinnen) und in der Vergleichsgruppe (n=25 Patientin-
nen)

Ein heterogenes Echo des Myometriums hatten 8 Patientinnen von 25 (32%) mit A-
denomyosis uteri sowie 4 von 25 Patientinnen (16%) ohne Adenomyosis uteri (siehe
Abbildung 30).

Haufigkeit heterogenes Echo des Myometriums
bei Adenomyosis uteri und in der

Vergleichsgruppe
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Abbildung 30 Haufigkeit (in Prozent) eines heterogenen Echos des Myometriums bei Patientinnen mit
Adenomyosis uteri (n=25 Patientinnen) und in der Vergleichsgruppe (n=25 Patientinnen)
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Bei allen Patientinnen mit histologisch gesicherter Adenomyosis lieRen sich mindes-
tens 3 Ultraschallkriterien der Adenomyosis uteri nachweisen. Bei den Patientinnen
ohne Endometriose lieRen sich maximal 2 sonographische Merkmale nachweisen.

Hysteroskopische Merkmale

Bei 15 der 25 Patientinnen mit Adenomyosis uteri (60%) lie3 sich intraoperativ hyste-
roskopisch das strawberry sign nachweisen.

13 von 25 Patientinnen (52%) hatten eine Hypervaskularisation.

Lakunen im Endometrium und zystische, hamorrhagische Lasionen des Endometri-
ums konnten dagegen nur bei 7 von 25 Patientinnen (28%) detektiert werden. Abbil-
dung 31 veranschaulicht die Haufigkeit hysteroskopischer Merkmale einer Adenomy-

osis uteri bei den von Endometriose des Myometriums betroffenen Frauen.

Haufigkeit der einzelnen hysteroskopischen
Merkmale der Adenmyosis-Patientinnen

40 -
30 A
20 A

10 -

Strawberry sign Hypervaskularisation Lakunen im Endometrium

Abbildung 31 Haufigkeit (in Prozent) der hysteroskopischen Merkmale bei Adenomyosis-Patientinnen
(n= 25 Patientinnen)

Alle Patientinnen mit bestatigter Adenomyosis uteri hatten mindestens 2 hysterosko-
pische Merkmale.
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Laparoskopische Merkmale

Die minimale intraoperative Sondenlange bei Adenomyosis uteri betrug 7 cm. 15 Pa-
tientinnen hatten eine Sondenlange > 9 cm. In der Vergleichsgruppe lag bei 16 von
25 Patientinnen (64%) die intraoperative Uterussondenlange zwischen 6 und 7 cm.
Eine Kugelform des Uterus wiesen 22 von 25 (88%) Adenomyosis-Patientinnen auf.
In der Vergleichsgruppe hatten 3 von 25 Patientinnen (12%) eine Kugelform des Ute-
rus (siehe Abbildung 32).

Haufigkeit Kugelform des Uterus bei der
Laparoskopie bei Adenomyosis uteri und in der
Vergleichsgruppe

90
80
70
60
50
40
30
20

10 12%

Adenomyosis Vergleichsgruppe

Abbildung 32 Haufigkeit (in Prozent) einer Kugelform des Uterus im Rahmen der Laparoskopie bei
Adenomyosis uteri (n=25 Patientinnen) und in der Vergleichsgruppe (n=25 Patientinnen)

13 von 25 (52%) der Patientinnen mit Adenomyosis uteri wiesen intraoperativ eine
teigige Uteruswand auf. Von den Patientinnen der Vergleichsgruppe hatten nur 2 von
25 Patientinnen (8%) eine teigige Uteruswand (siehe Abbildung 33).
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Haufigkeit teigige Uteruswand bei der
Laparoskopie bei Adenomyosis uteri und in der
Vergleichsgruppe
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Abbildung 33 Haufigkeit (in Prozent) einer laparoskopisch festgestellten teigigen Uteruswand bei Pati-
entinnen mit Adenomyosis uteri (n=25 Patientinnen) und in der Vergleichsgruppe (n=25 Patientinnen)

Insgesamt 7 von 15 Patientinnen (28%) mit Adenomyosis uteri wiesen intraoperativ
eine marmorierte Oberflache der Gebarmutter auf. Dagegen hatten 2 von 25 Patien-
tinnen (8%) ohne Adenomyosis uteri eine marmorierte Uterusoberflache (siehe Ab-
bildung 34).

Haufigkeit marmorierte Oberflache des Uterus
bei der Laparoskopie bei Adenomyosis uteri
und in der Vergleichsgruppe
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Abbildung 34 Haufigkeit (in Prozent) einer marmorierten Oberflache des Uterus intraoperativ bei Ade-
nomyosis-Patientinnen (n=25 Patientinnen) und in der Vergleichsgruppe (n=25 Patientinnen)
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Lediglich 3 von 25 Patientinnen (12%) mit Adenomyosis uteri besallen Zysten im
Bereich der Uteruswand. 2 von 25 Frauen ohne Adenomyosis uteri (8%) hatten ute-
rine Zysten (siehe Abbildung 35).

Haufigkeit Zysten im Bereich der Uteruswand
bei der Laparoskopie bei Adenomyosis uteri

und in der Vergleichsgruppe
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Abbildung 35 Haufigkeit (in Prozent) von Zysten im Bereich der Uteruswand im Rahmen der Laparo-
skopie bei Adenomyosis-Patientinnen (n=25 Patientinnen) und in der Vergleichsgruppe (n=25 Patien-
tinnen)

Die Chromopertubation

Von 65 Patientinnen mit Endometriose wiesen 13 (20%) intraoperativ ein blue sign
auf. Einen Vergleich Uber das Vorhandensein des blue signs bei den verschiedenen
Endometriose-Entitaten bieten Tabelle 9 und Abbildung 36.

Endometriose-Entitat blue sign vorhanden blue sign nicht vorhanden
Adenomyosis uteri 10 (40%) 15 (60%)
Peritoneal-Endometriose | 2 (10%) 18 (90%)
Ovar-Endometriose 2 (18%) 9 (82%)

DIE 2 (22%) 7 (78%)

gesamt 13 (20%) 52 (80%)

Tabelle 9: Haufigkeit des blue signs im Rahmen der Laparoskopie bei Patientinnen mit Endometriose

(n=65)
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Haufigkeit (in Prozent) des blue signs bei den
verschiedenen Endometriose-Entitaten
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Abbildung 36 Haufigkeit (in Prozent) des blue signs bei verschiedenen Endo
Patientinnen)

metriose-Entitaten (n=65

Alle Adenomyosis-Patientinnen wiesen mindestens 2 intraoperative Merkmale auf.

Patientinnen ohne Adenomyosis uteri hatten maximal einen fur

pischen laparoskopischen Befund intraoperativ.

die Adenomyosis ty-

Einen Uberblick (iber die Tubendurchgangigkeit bei der Chromopertubation im Hin-

blick auf die verschiedenen Endometriose-Entitaten bieten Tabe
37.

lle 10 und Abbildung

Endometriose- Tubendurchgéan- einseitige Tuben- | Keine Tuben-

Entitat gigkeit beidseits durchgéngigkeit durchgéngigkeit
beidseits

Adenomyosis uteri | 7 (28%) 15 (60%) 3(12%)

(n=25)

Peritonealendomet- | 19 (95%) 1 (5%) 0

riose (n=20)

Ovarendometriose | 4 (36%) 6 (55%) 1(9%)

(n=11)

DIE (n=9) 4 (44,5%) 4 (44,5%) 1(11%)

gesamt 34 (60%) 26 (32%) 5 (8%)

Tabelle 10: Haufigkeit der Tubendurchgangigkeit im Rahmen der Chromopertubation bei Patientinnen

mit Endometriose (n=65 Patientinnen)
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5 Diskussion

Die vorliegende Arbeit konnte den Stellenwert der klinischen, sonographischen und
operativen Parameter bei der Diagnostik der einzelnen Formen der Endometriose in
einem prospektiven monozentrischen Ansatz zeigen. Durch das monozentrische De-
sign war es moglich, das Auftreten von Storgrof3en zu reduzieren.

Gleichwohl ergeben die Untersuchungsergebnisse ein differenziertes Bild, was den
pradiktiven Wert der sonographischen, klinischen und intraoperativen Befunde zur
Diagnostik der einzelnen Endometriose-Entitaten betrifft.

Es lassen sich folgende Hauptthesen aufstellen:

Die Sonographie eignet sich auf Grundlage der erhobenen Daten in ausgesproche-
nem Malde zur Diagnostik der Ovarialendometriose, da sie hier eine Sensitivitat von
87,5% besitzt.

Zudem kann mittels Ultraschall mit Hilfe einzelner sonographischer Marker, wie des
Sliding Signs, der Verdacht auf TIE geaul3ert werden.

Gleiches qilt fur die Adenomyosis uteri mit ihren typischen sonomorphologischen
Charakteristika wie beispielsweise einem erhdhten sonographischen Portio-Fundus-
Abstand.

Dagegen hat die Sonographie gemald der vorliegenden Daten keinen relevanten
Stellenwert bei der Diagnostik der Peritonealendometriose.

Das Diagnostikum der Wahl bei der Peritonealendometriose stellt die Anamnese
(Leitsymptom Dysmenorrhoe) mit der gynakologischen Untersuchung (z.B. palpato-
risch auslosbarer Douglas-Dehnungsschmerz) dar.

Die Hysteroskopie und Laparoskopie bleiben der Goldstandard fur die objektive Di-
agnostik der Endometriose.

So weist der intraoperative Befund laut der vorliegenden Arbeit die hochste Sensitivi-
tat fur die Diagnostik der verschiedenen Endometriose-Entitaten auf und es ergibt
sich hier die Moglichkeit der histologischen Sicherung.

Dabei muss allerdings der Nutzen bei der Diagnostik gegenluber den potenziellen
Risiken der Operation abgewogen werden, insbesondere bei jungen Patientinnen
und geringer therapeutischer Konsequenz.

Zudem ergeben sich mitunter intraoperativ Unsicherheiten bei der Diagnostik der

Adenomyosis uteri.
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Gleichwohl weist die vorliegende Arbeit methodische Schwachen auf. Als starksten
limitierenden Faktor kann das begrenzte Patientinnenkollektiv von nur insgesamt 90
Patientinnen (65 prospektiv in der Fallgruppe und 25 retrospektiv in der Kontrollgrup-
pe) eingeschatzt werden. So kdnnen schon wenige Patientinnen bei der Datenanaly-
se einen nicht unbetrachtlichen prozentualen Unterschied verursachen. Daher fuhr-
ten wir nach Rucksprache mit dem hiesigen Institut fur Medizinische Statistik keine
Berechnung statistischer Signifikanz durch und beschrankten uns auf eine deskripti-
ve Analyse. Zudem handelt es sich ausschliel3lich um die Daten eines Zentrums, so
dass sich zwangslaufig die Frage der Zulassigkeit einer Ubertragung der Erkenntnis-
se auf andere Zentren stellt. Zudem wurde zwar der grofdte Teil der Untersuchungen
von einer Person durchgefuhrt. Trotzdem untersuchten auch noch andere Personen,
so dass Moglichkeiten der Verzerrung der Befunde durch eine subjektiv andere Ein-
schatzung bestehen. Insbesondere der Ultraschall stellt ein stark untersucherabhan-
giges Diagnostikum dar.

Allerdings zeigt die Literatur auch eine hohe Validitat einzelner sonographischer
Marker, die auch bei der Diagnostik der Endometriose zum Einsatz kommen. Ayachi
et al. fanden in einer doppelblinden prospektiv-randomisierten Studie eine untersu-
cherunabhangige Sensitivitat des Sliding Sign zur Erkennung intraabdomineller Ad-
hasionen von 96,3% (51). Aber nicht nur im Rahmen der Diagnostik ergeben sich bei
der Durchfuhrung von Untersuchungen Moglichkeiten einer Untersucher-Variabilitat.
Auch im Rahmen der Therapie, in diesem Fall der Laparoskopie, gibt es Mdoglichkei-
ten der Abweichung, da nicht alle Patientinnen von der gleichen Operateurin/dem
gleichen Operateur operiert wurden. Die Variabilitat betrifft nicht nur den unterschied-
lichen Ausbildungsstand bzw. die unterschiedliche Erfahrung, sondern auch die In-
terpretation der Befunde mit der Zuordnung zum jeweiligen Endometriosestadium.
So lassen sich die Endometrioseherde nicht ausmessen, so dass eine Variabilitat
selbst bei ein und der gleichen Person mdglich ist. So wurde dieses Phanomen in
unserem Fachgebiet bereits in den 90er Jahren des vergangenen Jahrhunderts fur

die Beurteilung peritonealer Adhasionen beschrieben (52) (53).

Peritonealendometriose

Nichtsdestotrotz ergibt ein Blick auf die bisher zu dieser Thematik veroffentlichten
Literatur ahnliche Ergebnisse wie die Schlussfolgerungen der vorliegenden Arbeit.

So publizierten Brosens et al. bereits vor 15 Jahren, dass die transvaginale Sono-
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graphie nicht hilfreich fur den Nachweis peritonealer endometriotischer Lasionen ist
(54). Den hochsten pradiktiven Wert weist dagegen im Rahmen der Diagnostik der
Peritonealendometriose die klinische Symptomatik mit dem Leitsymptom Dysmenor-
rhoe auf. So hatten in dieser Arbeit alle Frauen mit Peritonealendometriose eine
ausgepragte Dysmenorrhoe. Dies liegt noch Uber der von der Arbeitsgruppe Schliep
et al. angegebenen Haufigkeit (55). Der Schweregrad der Schmerzsymptomatik kann
laut Literatur anhand der visuellen Analogskala (VAS) valide ermittelt werden (56).
Interessanterweise zeigten unsere Daten bei allen Frauen mit Peritonealendometrio-
se eine ausgepragte Schmerzsymptomatik, entsprechend einem VAS-Score >/= 6.
Allerdings ergab sich keine Korrelation zwischen Schmerzstarke und Endometriose-
stadium nach rASRM. Diese Erkenntnisse decken sich mit der einschlagigen Litera-
tur. Hier findet sich keine Korrelation zwischen dem Ausmal} der Dysmenorrhoe und
dem klinischen Endometriosestadium (57) (58). Patientinnen mit intraoperativ ge-
ringgradiger Endometriose haben zum Teil eine erhebliche Schmerzsymptomatik.
Andererseits konnen selbst Patientinnen mit tief infiltrierender Endometriose fast

symptomlos sein.

Ovarendometriose

Anders als bei der Peritonealendometriose gilt die Sonographie als geeignetes In-
strument, um eine Ovarendometriose zu diagnostizieren. In unserer Arbeit betrug die
Sensitivitat des Ultraschalls ca. 90%. Dieses Ergebnis liegt unter den in der Literatur
veroffentlichten Werten von ca. 96% (59) (60). Eine mogliche Erklarung stellt die Tat-
sache dar, dass die Zahl von nur n=11 Patientinnen mit Ovarendometriose auferst
niedrig ist. Wenn mehr Patientinnen untersucht worden waren, ware man wahr-
scheinlich auf ahnliche Werte wie in der Literatur gekommen. Die Anamnese ist dafur
weniger wegweisend bei der Diagnosestellung der Ovarendometriose. Intraoperativ
wurden bei Patientinnen mit Ovarendometriose haufig Verwachsungen des Ovars mit
der Beckenwand beobachtet. Diese sollten geldst werden, weil dadurch das Potenzi-
al fur eine Verbesserung der Fertilitat, auch in Hinblick auf die Tubenfunktion, gese-
hen wird. Auch andere Arbeitsgruppen sehen einen Zusammenhang zwischen En-
dometriose und Adhasionen mit einem Einfluss auf die Fertilitat und Lebensqualitat
(61).

Die Ovarendometriose stellt ein haufiges Problem in der klinischen Praxis, vor allem

jedoch in der Kinderwunschsprechstunde, dar. Nicht selten werden Endometriome im
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Rahmen der sonographischen Untersuchung festgestellt. Laut Redwine sind 17-44%
der Patientinnen mit Endometriose betroffen (62). Dann stellt sich die Frage nach
dem optimalen therapeutischen Vorgehen. Dabei muss insbesondere vor multifolliku-
larer Stimulation im Rahmen assistierter Reproduktionstechniken eine potenzielle
Schadigung des Ovars durch das Endometriom gegenuber einer verringerten Stimu-
lierbarkeit des Eierstockgewebes nach operativer Entfernung der Endometriosezyste

abgewogen werden.

TIE

Zur Diagnostik einer TIE sind auf Grundlage unserer Ergebnisse sowohl Anamnese
als auch Sonographie hilfreich. Im Rahmen der Anamnese sind zielfUhrende Fragen
die Frage nach Dyschezie und Dysurie sowie ggf. Hamatochezie und Hamaturie. Bei
7 von 8 Patientinnen mit Darmendometriose fand sich eine Dyschezie, die eine Pati-
entin mit Blasenendometriose berichtete Uber eine Dysurie. Dies korreliert mit den
Beobachtungen anderer Autoren (63). Hierbei muss der grolde Stellenwert der rekta-
len Untersuchung betont werden (64). Diese war bei der Halfte der Patientinnen auf-
fallig (z.B. tastbarer Knoten rektal). Allerdings ist es nur selten moglich, im Rahmen
der Rektosigmoidoskopie Endometrioseknoten zu detektieren, was daran liegt, dass
sich die Endometriose per continuitatem ausbreitet und somit in der Regel nur die
Serosa oder maximal die Muscularis betroffen sind (65). Vielmehr ist die rektale bzw.
rektovaginale Untersuchung wichtig, um Knoten im Bereich von Douglas-Raum oder
Septum rectovaginale zu ertasten. Sonographisch erwies sich das Sliding Sign in 2/3
der Falle als treffsicher bei der Diagnostik von Adhasionen im Bereich des Douglas-
Raums. Ayachi et al. betonten in ihrer Untersuchung ebenfalls die Bedeutung des
Sliding Sign. Sie zeigten aber auch, dass die Wertigkeit sehr von der Expertise der
Untersucherin oder des Untersuchers abhangt (66). Das Indian Head Sign war bei
n=5 von n=8 Patientinnen mit TIE und Darmbefall positiv.

Verschiedene Arbeitsgruppen betonen den engen Zusammenhang zwischen TIE und
Sterilitat. Diese findet sich laut Ferrero et al. bei rund der Halfte aller TIE-
Patientinnen. Die Entfernung der Endometrioseherde wird bei unerfulltem Kinder-
wunsch empfohlen. Eine Sterilitatstherapie sollte insbesondere bei Patientinnen > 35
Jahren, nachgewiesener Adenomyosis uteri und langjahriger Sterilitat schon vor der

Operation erfolgen (67).
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Barri et al. und Bendifallah et al. konstatierten, dass die Kombination aus operativer
Sanierung der TIE und Anwendung von MalRnahmen der assistierten Reproduktion
zu hoheren klinischen Schwangerschaftsraten (65,8%) fuhrt als die alleinige Anwen-
dung operativer oder reproduktionsmedizinischer Therapien (68) (69). Als besonders
problematisch in Hinblick auf die Fertilitat wird das gemeinsame Auftreten von TIE
und Adenomyosis uteri betrachtet. Publizierten Daten zufolge verringert sich hier-

durch die Schwangerschaftswahrscheinlichkeit um 68% (70).

Adenomyosis uteri

Die Adenomyosis uteri wird, gemafl® den gewonnenen Daten, durch Anamnese, das
Vorhandensein sonographischer Merkmale und operative Kriterien bei einem Grol3-
teil der Patientinnen vor der histopathologischen Untersuchung diagnostiziert. Dies
bedeutet, dass es im klinischen Alltag auf das rechtzeitige Erkennen dieser Diagno-
se, bereits vor operativer Intervention, und ggf. das Einleiten einer Sterilitatstherapie
ankommt. Es lasst sich konstatieren, dass es postoperativ keine Diagnose einer A-
denomyosis uteri gibt, wenn nicht wenigstens sonographisch 3 und intraoperativ 2
Merkmale erfullt waren. Im Gegensatz dazu fanden sich in der Vergleichsgruppe ma-
ximal 2 sonographische Merkmale und hochstens 1 intraoperativer Befund. Interes-
sant ist dabei, dass man hier zwar zu dem gleichen Schluss hinsichtlich der klini-
schen Aussagekraft der Sonographie wie andere Arbeitsgruppen gekommen war.
Dagegen fand sich in dieser Arbeit eine andere Gewichtung der sonographischen
Merkmale. So publizierten beispielsweise Sun et al., dass subendometriale Striae - in
dieser Arbeit aquivalent mit dem Rainforest-Phanomen - den hochsten pradiktiven
Wert fur das Vorliegen einer Adenomyosis aufweisen. In drei anderen Arbeiten da-
gegen war es die Vorderwand-Hinterwand-Asymmetrie (> 1/3 Asymmetrie) des Ute-
rus (71) (72) (73). Unterstrichen wird die Validitat der sonographischen Parameter
durch die Tatsache, dass alle sonographischen Parameter bei Frauen der Ver-
gleichsgruppe deutlich seltener nachweisbar waren. Es existiert bisher keine Arbeit,
die systematisch die praoperativen Kriterien einer Adenomyosis uteri mit dem posto-
perativen histologischen Befund korreliert hat.

Die Adenomyosis uteri gilt bis heute als komplexes, noch nicht vollstandig verstan-
denes Krankheitsbild. Erst in den vergangenen Jahren und Jahrzehnten entwickelten
sich neuere Krankheitskonzepte. Diese gehen von einer Barrierestorung zwischen

Endometrium und Myometrium aus und erlauben ein annaherndes Verstandnis der
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komplexen anatomischen und funktionellen Veranderungen, die sich in der typischen
klinischen Symptomatik und im Ultraschall widerspiegeln (74). Eine besondere Her-
ausforderung stellt das Krankheitsbild der Adenomyosis in der Reproduktionsmedizin
dar. Zahlreiche Autoren berichten Uber eine signifikant niedrigere Schwanger-
schaftswahrscheinlichkeit bei Frauen mit Adenomyosis. Diese liegt im Vergleich zu
nicht von dieser Veranderung betroffenen Frauen um ca. 50% niedriger. Laut Buhler
et al. lassen sich bei Frauen mit Uterusendometriose selbst nach Anwendung von
MalRnahmen der assistierten Reproduktion maximal Schwangerschaftsraten von ca.
60% erreichen (75) (76). Bis heute gibt es Kontroversen hinsichtlich der optimalen
Therapie der Adenomyosis uteri. Galt die medikamentdse Therapie bisher als Stan-
dard, so entwickelten sich in den letzten Jahren auch operative Konzepte, die insbe-
sondere fur die Behandlung von Frauen mit Sterilitat propagiert werden (77) (78).
Man weil3, dass die Adenomyosis uteri haufig mit einer tief infiltrierenden Endometri-
ose vergesellschaftet ist. In einer Arbeit von Lazzeri et al. hatte rund die Halfte aller
Frauen mit TIE eine Adenomyosis (79). Hier wird die Notwendigkeit und die Rele-
vanz einer fruhzeitigen nichtinvasiven Diagnostik mittels Ultraschall deutlich, um
rechtzeitig Patientinnen mit Risiken zu identifizieren und sie vor Komplikationen oder
Erkrankungen zu schitzen. An dieser Stelle muss auf die Starken der vorliegenden
Arbeit hingewiesen werden. Erstmals wurden samtliche bisher publizierte sonogra-
phische Endometriosezeichen (Vorderwand-Hinterwand-Asymmetrie, Inhomogenitat
des Myometrium, intramurale Lakunen, Fragezeichen-Form, Rainforest-Phanomen,
vergroRerter, kugeliger Fundus, unscharfe Junktionalzone) an einem selektierten Pa-
tientinnenkollektiv eines Endometriosezentrums der Stufe Il getestet und mit dem
intraoperativen Befund sowie dem postoperativen histopathologischen Befund korre-
liert. Es zeigte sich bei der Adenomyosis eine gute Ubereinstimmung von sonogra-
phischem Befund und intra- bzw. postoperativer Diagnose. Dies sollte die weitere
Verbreitung des Ultraschalls als Diagnostikum zur Feststellung einer Endometriose
fordern. Dies ist von hoher Relevanz fur die Versorgung pramenopausaler Patientin-
nen, sowohl im ambulanten als auch im stationaren Bereich.

Neben dem Ultraschall kann auch das MRT im Rahmen der nichtinvasiven Diagnos-
tik der Adenomyosis zur Anwendung kommen (80). Vorteile des MRT sind die gerin-
ge Inter-Untersucher-Variabilitat, die hohe Sensitivitat und Spezifitat und der nahezu
unubertroffene Weichteilkontrast. Aufgrund der geringeren Verfugbarkeit, der lange-

ren Untersuchungsdauer und den hoheren Gerate- und Instandhaltungskosten eignet
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sich das MRT jedoch unter Alltagsbedingungen, insbesondere im ambulanten Be-
reich, weit weniger zur flachendeckenden Anwendung als die Sonographie (81). Ei-
nen Stellenwert bei der Diagnostik der Endometriose hat das MRT lediglich im Rah-
men der Adenomyosis-Diagnostik (82). In einer Studie aus dem Jahr 2004 mit insge-
samt 41 Patientinnen mit Sterilitdt und der histopathologisch bestatigten Diagnose
einer Adenomyosis lield sich praoperativ mittels MRT bei 35 Patientinnen eine Ade-
nomyosis diagnostizieren. Dies entspricht einer Sensitivitat von Uber 85%. (83)

Noch immer experimentell ist der Einsatz der MRT bei anderen Endometrioseentita-
ten wie der TIE. Hier kdnnen sich Endometrioseherde als Zysten, Verdickungen,
Verklebungen oder knotenformige Veranderungen darstellen. In einer Studie lielRen
sich so bei 131 Patientinnen 81% von insgesamt 392 pathologisch verifizierten Be-
funden detektieren (84). Besonders zuverlassig ist die MRT bei Endometrioseherden
am hinteren Bauchraum, besonders am Darm. Hier liegt die Erkennungsrate bei rund
90%. Dies ist insofern relevant, da sich Endometriose im Bereich des Darms wegen
Darmgasuberlagerung sonographisch haufig nicht darstellen lasst. Weniger treffsi-
cher ist das MRT dagegen im vorderen Bauchraum, beispielsweise im Bereich der
Blase und der Uterusvorderwand. Trotzdem erscheint die Option, Endometrioseher-
de praoperativ darzustellen, um damit den gynakologischen Operateur(inn)en eine
Orientierungshilfe zu geben, sinnvoll. Da es sich allerdings nach wie vor um eine ex-
perimentelle Methode handelt, kam das MRT als Diagnostikum in unserem Patien-

tinnenkollektiv nicht zum Einsatz.

Zusammenfassend lasst sich auf Grundlage dieser Arbeit konstatieren, dass durch
eine integrierte Anamnese sowie klinische, apparative und invasive Diagnostik in der
Hand einer geschulten Untersucherin oder eines geschulten Untersuchers eine Be-
schreibung und Behandlung der verschiedenen Endometriose-Entitaten (Peritone-

alendometriose, Ovarendometriose, TIE und Adenomyosis uteri) moglich ist.
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Anhang

Fragebogen

Anamnesebogen Endometriose-Sprechstunde

Liebe Patientin,

dieser Fragebogen soll uns helfen, allgemeine Fragen zu lhrer Krankengeschichte
moglichst vollstandig zu erfassen, selbstverstandlich haben Sie bei dem anschlie-
Renden Arztgesprach und der Untersuchung die Moglichkeit, Ihr aktuelles Problem

direkt zu schildern.

Patientenaufkleber

FraU NI ZE: ..
Alter ....... Grolde....... Gewicht......

Schildern Sie kurz ihr aktuelles Beschwerdebild!

Wann war lhre letzte Periode?

* wie oft kommt die Periode: alle ......... Tage

Wie oft waren Sie schwanger und
wie viele Kinder haben Sie geboren? ...
* Entbindungsmodus(normal, Saugglocke, Zange, Kai-
serschnitt) .
Sind Sie schwanger? nein O ja O

* wenn ja, in welcher Woche? ...,

Haben Sie noch Kinderwunsch? nein O ja O
Wann war lhre letzte Krebsvorsorgeuntersuchung? ...........................

Wann war lhre letzte Mammographie? ...
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Wurden Sie schon einmal operiert? nein O ja O

(z.B. Blinddarm, Galle, Darm, Zysten, Gebarmutter, Eierstocke u.a.)

* Wenn ja, Wworan, WanN? .........cooiiiiiieiiiiiiiaaei e
Leiden oder litten Sie an einer Erkrankung? neindjan

(z.B. Herz-, Kreislauf-, GefaR-, Schilddriisen-, Leber-,

Nierenerkrankungen, Zuckerkrankheit, Autoimmunerkrankungen, Infektionen u.a.)

e wennja,welche? ...
Haben Sie Allergion? nelnDJaD .................................
e wennja,welche? ...
Nehmen Sie regelméig Med|kamentee|n’? ................... nelnDJaD ..................

(z.B. Hormonpraparat, Pille, Spirale, Blutdruckmittel,

Schilddrisenmedikament, Blutverdiinner u.a.)

* wenn ja, welche und wieviel pro Tag? .............c.c.o..t.

Haben oder hatten Sie eine Gerinnungsstorung /Thrombose? nein O ja O

® WENN Ja, WaNN? ..o
Gibt es in lhrer Familie Krebserkrankungen? nein O ja O

* wennja,wer?welche? ...
Rauchen Sia? - nelnDJa B —

* wenn ja, wie viele Zigaretten/Tag? ................coeene.
Konsumieren Sie Alkohol? nein O ja O

* wennja, wieviel/Tag? ...

Haben Sie Schmerzen bei der Regelblutung? nein O ja O
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Wenn ja, wie stark sind die Schmerzen auf einer Skala von 1 bis 10 (0=kein

Schmerz, 1=sehr geringer Schmerz, 10=starkster vorstellbarer Schmerz)?

Haben Sie Schmerzen beim Geschlechtsverkehr? nein O ja O

Wenn ja, wie stark sind die Schmerzen auf einer Skala von 1 bis 10 (0=kein

Schmerz, 1=sehr geringer Schmerz, 10=starkster vorstellbarer Schmerz)?

Haben Sie Schmerzen beim Stuhlgang, bevorzugt wahrend der Regelblutung?

nein Ojal]

Wenn ja, wie stark sind die Schmerzen auf einer Skala von 1 bis 10 (0=kein

Schmerz, 1=sehr geringer Schmerz, 10=starkster vorstellbarer Schmerz)?

Haben Sie Schmerzen beim Wasserlassen, bevorzugt wahrend der Regelblu-

tung? nein O ja O

Wenn ja, wie stark sind die Schmerzen auf einer Skala von 1 bis 10 (0=kein

Schmerz, 1=sehr geringer Schmerz, 10=starkster vorstellbarer Schmerz)?

Haben Sie eine libermaRig starke Regelblutung (mehr als 6 Vorlagen- bzw.
Tamponwechsel taglich)? nein O ja O
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