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Zusammenfassung II

Zusammenfassung

Ziel: Im Rahmen dieser Studie wurde untersucht, wie sich Mortalitit und Komplikationsrate
von gyndkologischen Karzinomen durch neue operative und diagnostische Methoden verin-

dert haben, vor allem durch Anwendung der Sentinel-Lymphknotenbiopsie.

Methoden und Patientinnen: Eingeschlossen wurden Patientinnen, die nach dem 1.1.2018
operiert worden sind und an einem priméren gynikologischen Karzinom oder einer Vorstufe
erkrankt waren. Der Follow-up-Zeitraum betrug 2,5 Jahre. Die Endpunkte wurden iiber eine
systematische Suche im klinischen Dokumentationssystem der Steiermarkischen Kranken-
anstaltengesellschaft m. b. H. (KAGes), dem Medocs-System, ermittelt und durch SPSS sta-

tistisch ausgewertet.

Endpunkte: Den primédren Endpunkt bildet die Komplikationsrate nach gynikologischen
Operationen, wobei zwischen kurzfristigen Komplikationen, die innerhalb eines halben Jah-
res nach der Operation auftreten, und langfristigen Komplikationen unterschieden wird. Der

sekundédre Endpunkt ist das progressionsfreie Intervall in der Population dieser Studie.

Ergebnisse: Es zeigte sich eine signifikante Reduktion der kurzfristigen Komplikationsrate
nach minimal invasiven Eingriffen um 14,3% (KI195: 0,101-0,188) im Vergleich zu radika-
len Operationen, wihrend bei den langfristigen Komplikationen kein signifikanter Unter-
schied nachzuweisen war. Hinsichtlich des progressionsfreien Intervalls waren keine signi-
fikanten Unterschiede zwischen den radikalen Operationen und den minimal invasiven
Eingriffen festzustellen. Bei der Sentinelbiopsie war im Vergleich zur pelvinen Lympha-
denektomie eine signifikante Reduktion der kurzfristigen Komplikationsrate um 6,9% zu
verzeichnen, wéhrend die langfristigen Komplikationen keinen signifikanten Unterschied
aufwiesen. Ein positiver Lymphknoten in der Sentinelbiopsie korrelierte stark mit dem pro-
gressionsfreien Intervall um den Faktor —0.376 (KI95: —1.000 — (—0.207)) nach Spearman
und —0.361 (KI95: —1.000 — (—0.286)) nach Kendall-Tau-B. Jedoch konnte keine signifikante
Korrelation zwischen pelviner Lymphadenektomie und dem progressionsfreien Intervall

festgestellt werden.

Fazit: In dieser Studie wurden die niedrigeren Komplikationsraten von minimal invasiven
Eingriffen bei gleichbleibendem progressionsfreiem Intervall bestétigt. Die Sentinelbiopsie
wies weniger Komplikationen auf als die pelvine Lymphadenektomie. Zudem konnte mit-

hilfe der Sentinelbiopsie besser auf das progressionsfreie Intervall geschlossen werden.



Abstract I

Abstract

Purpose: It has been examined, how mortality and complication rates of gynecological car-
cinomas changed due to new surgical and diagnostic methods, especially with the use of

sentinel lymph node biopsy.

Methods and Patients: The study included patients who underwent surgery after January 1,
2018, and were diagnosed with primary gynecological carcinoma or a precursor condition.
The follow-up period lasted for 2.5 years. Endpoints were evaluated through a systematic
search in the Clinical Documentation System of the Styrian Hospital Association (Stei-
ermirkische Krankenanstaltengesellschaft m. b. H. - KAGes), the Medocs system. The data

were statistically analyzed using SPSS.

Endpoints: The primary endpoint is the complication rate after gynecological surgeries,
subdivided into short-term complications occurring within six months after the operation,
and long-term complications. The secondary endpoint is the progression-free interval in the

study population.

Results: There was a significant reduction in the short-term complication rate after mini-
mally invasive procedures by 14.3% (CI95: 0.101-0.188) compared to radical surgeries,
while long-term complications showed no significant difference. The progression-free inter-
val did not significantly differ between radical surgeries and minimally invasive procedures.
Compared to pelvic lymphadenectomy, the sentinel biopsy demonstrated a significant re-
duction in short-term complications by 6.9%, whereas long-term complications showed no
significant difference. A positive lymph node in the sentinel biopsy strongly correlated with
the progression-free interval by a factor of —0.376 (CI95: —1.000 — (-0.207)) according to
Spearman and —0.361 (CI95: —1.000 — (-0.286)) according to Kendall-Tau-B. No significant
correlation between pelvic lymphadenectomy and the progression-free interval could be es-

tablished.

Conclusion: This study confirms lower complication rates for minimally invasive proce-
dures while maintaining a comparable progression-free interval. The sentinel biopsy resulted
in fewer complications and provided better insights into the progression-free interval com-

pared to pelvic lymphadenectomy.
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1 Einleitung

1.1 Anatomischer Aufbau des weiblichen Genitaltrakts

1.1.1 Der knocherne Beckengiirtel

Der Beckenring (siche Abbildung 1) besteht aus zwei Os coxae, die dorsal {iber das Os
sacrum und das Os coccygis und ventral {iber die Symphysis pubica verbunden sind. Den
Ubergang zwischen dem Os sacrum und den beiden Os coxae bildet jeweils die Art. sacroili-
aca. Zusétzlich sind die beiden Knochen durch die Ligg. sacrotuberale und sacrospinale mit-
einander verbunden. Die Linea terminalis teilt das Becken in ein grofles und ein kleines Be-
cken. (1) Das grofle Becken liegt cranial der Linea terminalis und umfasst den Raum
zwischen beiden Darmschaufeln. Das kleine Becken befindet sich caudal der Linea termi-
nalis und wird durch die Apertura pelvis superior, die Apertura pelvis inferior sowie die

Beckenwénde begrenzt. (2)

Crista iliaca

Spina iliaca
anterior superior

Articulatio sacroiliaca

Linea arcuata

Pecten ossis pubis
Acetabulum
Foramen obturatum
Symphysis pubica

Arcus pubicus

Abbildung 1: Weibliches Becken von ventral (2)

Den Abschluss der Beckenhohle nach caudal bildet die quergestreifte und willkiirlich inner-
vierte Muskulatur des Beckenbodens (2). (siehe Abbildung 2) Diese besteht aus drei Schich-
ten: dem Diaphragma pelvis, dem teilweise muskuldsen, teilweise bindegewebigen Dia-

phragma urogenitale sowie einer Damm- und SchlieBmuskelschicht (3).
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Das rein muskuldse Diaphragma pelvis setzt sich aus zwei Muskeln zusammen: dem M.
levator ani und dem M. coccygeus. Der M. levator ani bildet zwei Schenkel. Zwischen diesen

liegt der Levatorspalt, in dem Urethra, Vagina und Rektum verlaufen. (3)

Musculus pirifarmis —

Musculus coccygeus —

Musculus pubococcygeus A

Musculus iliococcygeus ——MH1}

Musculus levator ani —

o

Musculus obturatorius internus —

o

Musculus puborectalis —

Musculus sphincter ani externus

Musculus transversus perinei superficialis
Musculus transversus perinel profundus
___—— Musculus bulbospongiosus

—— Musculus ischiocavernosus

S —— "
—— Musculus sphincter urethrae externus

Abbildung 2: Ubersicht des Beckenbodens (4)

1.1.2 Beckenriume

Das kleine Becken wird durch den Beckenboden und das Bauchfell in zwei Raume unterteilt:

die Cavitas peritonealis pelvis und das Spatium extraperitoneale pelvis (2).

In der Cavitas peritonealis pelvis befindet sich der Grofteil der Organe. Sie beinhaltet Teile

des Darms, die Ovarien, die Tubae uterinae, den Fundus und den Corpus uteri. (5)

Das Spatium extraperitoneale pelvis kann durch den M. levator ani in zwei Etagen unterteilt

werden: den subperitonealen (supralevatorischen) und den infralevatorischen Raum (5).
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Lig. teres uteri

) |. Excavatio
Peritoneum 4 rectouterina (Douglasi) | - )
ica rectouterina
Linea alba
Excavatlo -““'.. Fascia rectalis
Fascia vesicoumbilicalis —— vesicoutenna
Vagina

Fascia vesicalis
) ! c”’./’ Septum vesicovaginale
Spatium retropubicum )
) \ \ \\ Septum rectovaginale

m urethrovaginal ; "
Septum urethrovaginale M. sphincter ani externus

Abbildung 3: Das Becken abgebildet im Sagittalschnitt. Mit roter Linie ist die Eingeweidefaszie und mit
blauer Linie das Bauchfell dargestellt (2)

1.1.3 Einteilung der weiblichen Geschlechtsorgane

Es wird zwischen inneren und dulleren weiblichen Geschlechtsorganen unterschieden. Die
Trennlinie bilden das Hymen oder die Carunculae hymenales. Zu den inneren Geschlechts-
organen gehdren Vagina, Uterus und die paarigen Adnexe. Die Vulva wird durch den Mons
pubis, die Labia majora et minora pudendi, die Rima pudendi, die Klitoris und das Ves-

tibulum vaginae gebildet. (2)

1.1.4 Topografie von Vagina, Uterus und Adnexe

Uterus und Vagina befinden sich retroperitoneal. Die Harnblase ist ventral und das Rektum
dorsal lokalisiert. Uber das Lig. latum sind Uterus und Vagina an der seitlichen Beckenwand
befestigt. Die beiden Organe ragen in den Bauchraum hinein und werden teilweise vom Pe-
ritoneum {iiberzogen. Das Peritoneum stiilpt sich iiber die Harnblase auf die ventrale Seite
des Uterus. Es entsteht ein Bindegewebsraum, das Spatium vesicouterinum. Das Peritoneum
tiberkleidet den Uterus auf der Riickseite bis zur Fornix vaginae posterior und schligt auf
das Rektum um. Dadurch wird das Spatium rectouterinum gebildet, das auch als Douglas-

Raum bezeichnet wird. (2)

1.1.5 Befestigung des Uterus

Der Uterus ist iiber einen Unterstiitzungs- und einen Aufhéngeapparat befestigt. Der Auf-

héngeapparat wird durch das Lig. latum uteri gebildet. Es besteht aus Bindegewebsziigen
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sowie glatter Muskulatur und beinhaltet die Gefdl3versorgung von Uterus und Vagina. Am
kaudalen Ende des Lig. latum uteri befindet sich das Lig. cardinale, dass sich von der seitli-
chen Beckenwand zur seitlichen Scheidenwand und der Portio supravaginalis cervicis er-

streckt. (1)

Der Unterstiitzungsapparat wird durch den Beckenboden gebildet. Bei der stehenden Frau
ist die Portio vaginalis iiber der Levatorplatte lokalisiert. Der Corpus uteri liegt gemeinsam

mit Rektum und Blase dem Diaphragma pelvis auf. (1)

1.1.6 Gefallversorgung

Die arterielle Versorgung der Adnexe erfolgt iiber die beiden Aa. ovaricae, die aus der Aorta
abdominalis entspringen, und die A. uterina. Der Uterus wird durch die A. uterina, einen Ast
der A. iliaca interna, durchblutet. (1) Der craniale Anteil der Vagina wird durch die A. ute-
rina und durch vaginale Aste der A. iliaca interna versorgt. Der caudale Anteil wird durch
Rr. vaginales der A. vesicales inferior oder durch die A. rectalis media durchblutet. Die A.
pudenda interna dient zur Gefaversorgung der Vulva. Zu den Schamlippen fiithren zusétz-

lich kleine Gefédlle der A. pudenda externa, einem Ast der A. femoralis. (2)

Die Lymphabfluss erfolgt iiber die pelvinen Lymphknoten. Die Lymphe des Uterus flie3t
tiber die parauterinen Lymphknoten ab, die sich im Lig. latum uteri befinden. Der Abfluss
der Vagina erfolgt iiber die paravaginalen Lymphknoten. (6) Die lumbalen Lymphknoten
dienen dem Abfluss der Ovarien (7). Von den pelvinen Lymphknoten flieft die Lymphe

weiter iiber die paraaortalen Lymphknoten ab (8).

1.2 Das Endometriumkarzinom

1.2.1 Epidemiologie

Das Endometriumkarzinom ist das hiufigste Karzinom des weiblichen Genitaltrakts (9). Es
macht 41% der Malignome des weiblichen Genitaltrakts aus und ist damit das vierthdufigste
Malignom der Frau (10). Im Jahr 2019 wurden in Osterreich insgesamt 863 Fille diagnosti-
ziert, wobei die Mortalitédt im selben Jahr bei 184 lag (11). Die Inzidenz betrédgt 15,9 und die
Sterberate 3 pro 100.000 Frauen pro Jahr (12). Die Mortalitit ist im Verhéltnis zur Inzidenz
gering, da 77% der Endometriumkarzinome im Stadium I diagnostiziert werden (10). Auf

Stadium II entfallen 7%, auf Stadium III 13 % und im Stadium IV werden 3 % der
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Karzinome entdeckt (9). Aufgrund der friihen Diagnosestellung liegt die 5-Jahres-Uberle-
bensrate bei 78% (12).

1.2.2 Histologie

Als Vorstufe zum Endometriumkarzinom gilt die Endometriumhyperplasie mit zelluldren
Atypien. Diese erhohen das Risiko einer malignen Entartung deutlich (13), weshalb die En-
dometriumhyperplasie ohne Atypien nicht als Vorstufe, sondern als Risikofaktor angesehen
wird. Die Endometriumhyperplasie mit Atypien wird hingegen als Vorstufe zum Endomet-
riumkarzinom Typ 1 betrachtet. So entwickeln sich Hyperplasien mit Atypien in 30% der
Félle zu einem Endometriumkarzinom. In 43% der Félle wird nach einer Hysterektomie ein

koexistentes Endometriumkarzinom entdeckt. (10)
Grundsétzlich werden zwei Typen von Endometriumkarzinomen unterschieden (10).

Dabei liegt der Anteil der Typ-1-Karzinome bei 85% (13). Diese treten vor allem zwischen
dem 55. und dem 65. Lebensjahr auf (14). Histologisch handelt es sich meist um rein endo-
metrioide Adenokarzinome (13). Der wesentliche prognostische Faktor ist das operative
FIGO-Stadium, gefolgt von der histologischen Differenzierung (10). Typ-1-Karzinome wer-
den meist frith in FIGO-Stadium I entdeckt, wobei oft Endometriumhyperplasien vorausge-
hen (15). Sie sind assoziiert mit Adipositas, Hyperdstrogenismus, Nulliparitdt, spiter Meno-

pause und hoherem Lebensalter (10).

Bei den Typ-2-Karzinomen handelt es sich hdufig um serdse oder klarzellige Karzinome
(15). Ebenfalls zu dieser Gruppe gehoren entdifferenzierte Karzinome sowie Karzinosar-
kome. Typ-2-Karzinome machen ca. 15% aller Endometriumkarzinome aus und weisen in
80% der Fille eine p53-Mutation auf. (13) Karzinome, die nach einer Radiotherapie des
Beckens auftreten, sind oft Typ-2-Karzinome. Fiir die Entwicklung von Karzinosarkomen

gelten dhnliche Risikofaktoren wie fiir Typ-1-Karzinome. (10)

Auch Mischformen sind méglich, wobei diese meist in Form von endometrioiden Karzino-
men mit Anteilen eines Typ-2-Karzinoms auftreten. Hier werden das weitere Vorgehen und

die Prognose durch die Typ-2-Anteile bestimmt. (13)

1.2.3 Stadieneinteilung

Die Einteilung der Endometriumkarzinome erfolgt {iber die TNM- und die FIGO-Klassifi-
kation. Die Beurteilung erfolgt chirurgisch-pathologisch (10). In der Tabelle 1 wird die
FIGO-Klassifikation neben der TNM-Klassifikation dargestellt. Die FIGO-Stadien I-1IIb
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sind analog zum T-Stadium und entsprechen der Ausbreitung des Primédrtumors. Das FIGO-
Stadium Illc wird durch den Lymphknotenbefall bestimmt. Bei dem Befall von pelvinen
Lymphknoten spricht man vom FIGO-Stadium IlIc1 und bei einem Befall von paraaortalen
Lymphknoten vom Stadium IIlc2. Wenn sich das Karzinom auf die Rektum- oder Blasen-
schleimhaut ausbreitet, entspricht es einem FIGO-Stadium IVa. Bei einer Fernmetastase

spricht man vom Stadium IVb. (16)

TNM-, FIGO-Klassifikation 2010

TNM | FIGO | Definition

™ Primartumor kann nicht beurteilt werden

T0 kein Primértumor

Ti | Tumor auf das Corpus uteri beschrénkt

T1a la keine Invasion oder Invasion < 50 % des Myometriums

Tib lb Invasion = 50 % der Myometriumdicke infiltriert

T2 1 Infiltration des Stromas der Cervix uteri

T3 Il Ausdehnung des Tumors Uber den Uterus hinaus, aber auf das kleine Becken beschrankt*

T3a llla Befall der Uterusserosa und/oder der Adnexe

T3b b Befall der Vagina und/oder des Parametriums, direkt oder metastatisch

N1 lllc Befall pelviner und/oder paraaortaler Lymphknoten

N1 lic Befall pelviner Lymphknoten

N1 lllc2 Befall paraaortaler Lymphknoten (mit oder ohne Befall pelviner Lymphknoten)

T4 Va Tumorbefall von Blasen- oder Rektumschleimhaut (exkl. bulldses Odem)

M1 Vb Fernmetastasen (exkl. Vaginalmetastasen, Serosa im kl. Bgcken, Adnexe; inkl. Lymphknoten-
metastasen auBerhalb der pelvinen und paraaortalen Region)

Tabelle 1: TNM- und FIGO-Klassifikation der AGO Austria (16)

1.3 Das Ovarialkarzinom

1.3.1 Epidemiologie

Das Ovarialkarzinom ist der sechsthaufigste maligne Tumor der weiblichen Bevdlkerung
und das zweithdufigste Karzinom des weiblichen Genitaltrakts (17). Die Inzidenz liegt bei 8
bis 10 pro 100.000 Frauen pro Jahr (10). Im Jahr 2019 erkrankten in Osterreich 661 Frauen,
wobei 486 im selben Jahr verstarben. In Osterreich liegt die altersstandardisierte Sterberate
bei 9,6 pro 100.000 Frauen. (11) Das Ovarialkarzinom ist fiir 5,6% aller Krebstodesfille der
Frau verantwortlich und damit die zweithdufigste Krebstodesursache bei Frauen (18). Die 5-

Jahres-Uberlebensrate liegt mit optimaler Therapie bei 42% (19).
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1.3.2 Histologie

Ovarialkarzinome sind in 90 bis 95% epithelialen Ursprungs, wobei das serdse Adenokarzi-
nome der hdufigste Subtyp ist. Es wird in invasive Low- oder High-grade-Karzinome und

Borderlinetumoren unterteilt. (20)
Weitere Subtypen sind:

— Endometrioides Adenokarzinom

— Klarzelliges Adenokarzinom

— Muzindses Adenokarzinom

— Maligner Brenner-Tumor

— Undifferenziertes Karzinom

— Seroses tubares intraepitheliales Karzinom (STIC)/ serdse tubare intraepitheliale Lasion

(STIL) (20)

Bei der STIL handelt es sich um eine Lasion mit Zellatypien im Bereich des Epithels der
Tuba uterina, wobei der Zusammenhang mit dem STIC noch nicht ausreichend geklart ist
(21) (22). Aufgrund der dhnlichen TP53-Mutation mit p53-Uberexpressionen wird das STIC
als Vorgangerlédsion des high grade ser6sen Ovarialkarzinoms angesehen (23). Zudem zeigte
sich in einer Metaanalyse zu gBRCA - und gBRCA2-Mutationstragern, dass die Salpinge-
ktomie eine Reduktion von Ovarialkarzinomen bewirkt (24). Die opportunistische Salpin-
gektomie bei Patientinnen mit benigner Operationsindikation fiihrt zu einer deutlichen Re-
duktion der Inzidenz von Ovarialkarzinomen (25). Im Jahr 2015 hat die AGO/OEGGG in
einer Stellungnahme empfohlen, Patientinnen eine opportunistische Salpingektomie anzu-

bieten (26).

1.3.3 Stadieneinteilung

Die Ovarialkarzinome werden nach FIGO chirurgisch oder nach TNM klinisch oder patho-
logisch klassifiziert (10). In der Tabelle 2 wird die FIGO-Klassifikation und die TNM-Klas-
sifikation dargestellt. Ahnlich dem Endometriumkarzinom sind die FIGO-Stadien I und II
analog zu den T-Stadien des TNM-Systems und damit zur Ausbreitung des Primédrtumors
eingeteilt. Ab dem FIGO-Stadium III flieBt der Lymphknotenbefall in die Klassifikation ein.
Das FIGO-Stadium IIlal entspricht einem T1/2 und einer Lymphknotenmetastase. Die
FIGO-Stadien IIIa2, IIIb und Illc werden wieder analog zur Ausbreitung des Priméirtumors

eingeteilt. Das FIGO-Stadium IV ist durch das Auftreten von Fernmetastasen
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gekennzeichnet: entweder durch einen positiven zytologischen Pleuraerguss (FIGO-Stadium

IVa) oder externen Lokalisationen (FIGO-Stadium IVb). (24)

Stadieneinteilung des Ovarial-, Tuben- oder Peritonealkarzinoms (FIGO 2014)

FIGO | Tumor auf Ovarien oder Tuben begrenzt T1 NO MO

FIGO Ia Tqur auf ein Qvar oder gme Tube begrenzt, Kapsel intakt, Oberflache nicht T1a NO MO
erreicht, negative Zytologie

FIGO Ib Tumpr auf beldg Ovarien gder Tuben begrenzt, Kapsel intakt, Oberfléche nicht T1b NO MO
erreicht, negative Zytologie
Tumor auf Ovar oder Tube begrenzt und

FIGO Ic1-3 C1: intraoperative Ruptur Tic1 NO MO
C2: praoperative Ruptur oder Oberflachenbefall T1c2 NO MO
C3: positiver Aszites oder positive Peritonealzytologie T1¢3 NO MO

FIGO I Ovarial-, Tuben- oder Peritonealkarzinom befillt das Becken T2 NO MO

FIGO lla Befall von Uterus, Tuben, Ovarien T2a NO MO

FIGO lIb Befall von Beckenperitoneum, Sigma, Rektum (nicht Lymphknoten) T2b NO MO

FIGO Il Ovarial, Tuben- oder Peritonealkarzinom mit Befall der Abdominalhdhle T3 NO MO
Jjenseits des Beckens und/oder Lymphknoten (LK) T1/2 N1 MO
Tumor begrenzt auf das Becken, aber positive LK

FIGO llla1 [lla1{i) LK-Metastasen bis 10 mm T1/2 N1 MO
llla1(ii) LK-Metastasen > 10 mm

FIGO llla2 mikroskopischer Tumor intraabdominal jenseits des Beckens +/- LK-Metastasen T3a2 NO/1 MO

FIGO Iilb makroskopischer Tumor intraabdominal jenseits des Beckens bis max. 2 cm GréBe T3b NO/1 MO
+/- LK-Metastasen

FIGO il makroskopischer Tumor intraabdominal jenseits des Beckens > 2 cm GroBe +/- T3¢ NO/1 MO
LK-Metastasen

FIGO IV Fernmetastasen exklusive abdominelles Peritoneum und abdomineller LK | T1-3 NO/1 M1

FIGO IVa zytologisch positiver Pleuraerguss T1-3 NO/1 M1
Parenchymmetastasen, Befall von Darmmukosa, extraabdominelle Metastasen ink!.

FIEQ VD Leisten-LK, mediastinale und prakordiale LK, Bauchdecken- und Nabelmetastasen T-3M0/1 M

Tabelle 2: Stadieneinteilung Ovarialkarzinome (24)

1.4 Das Zervixkarzinom

1.4.1 Epidemiologie

Das Zervixkarzinom ist das dritthiufigste Karzinom des weiblichen Genitaltrakts in Oster-
reich und Deutschland und weltweit das hdufigste Karzinom im gynédkologischen Bereich
(25). Die Altersverteilung der Neuerkrankten zeigt einen zweigipfligen Verlauf mit einem
ersten Gipfel zwischen 35 und 40 Jahren und einem zweiten in der Altersgruppe der 60—70-
Jihrigen. Die Inzidenz liegt bei 11 pro 100.000 Frauen pro Jahr. (26) In Osterreich gab es
340 Neuerkrankungen im Jahr 2019. Die Mortalitét lag im selben Jahr bei 147. (11) Die

Sterberate betrdgt 2,6 pro 100.000 Frauen (27). Ebenso wie das Endometriumkarzinom, wird
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das Zervixkarzinom meist in einem frithen Stadium diagnostiziert (ca. 55% im T1- oder T2-
Stadium) (18). Viele Tumore konnen aufgrund ihrer guten Erreichbarkeit, ihrer oft jahrelan-
gen Transformationsphase und regelméafiger Routinekontrollen friihzeitig entdeckt werden

(10). Die 5-Jahres-Uberlebensrate liegt bei 65% (27).

1.4.2 Histologie

Als wesentliche Risikofaktoren fiir ein Zervixkarzinom gelten eine HPV-Infektion mit Typ
16 und 18 sowie Prikanzerosen (28). Die Plattenkarzinome entstehen aus den cervicalen
intraepithelialen Neoplasien (CIN) und die Adenokarzinome aus den Adenocarcinoma in
situ der Zervix (ACIS) (3). Die CIN werden eingeteilt in die Stufen 1 bis 3. CIN 1 ist eine
leichtgradige Dysplasie mit einer spontanen Riickbildungsrate von 80% (29). Sie wird auch
als niedriggradige squamdse intraepitheliale Lasion (LSIL) bezeichnet (10). Bei CIN 2 liegt
eine mittelgradige Dysplasie vor, mit einer Riickbildungstendenz von ca. 40 bis 60% (29).
Sie wird auch hochgradige squamose intraepitheliale Lasion (HSIL) genannt (10). Bei CIN
3 sind hochgradige Dysplasien nachweisbar, die sich nur mehr in 20 % der Fille zurtickbil-
den (29). Bei CIN 1 kommt es lediglich in 1% der Fille zu einer malignen Entartung, wéh-
rend die CIN 3 in 30 bis 70% zu einer Progression fiihrt und sich zu einer malignen Erkran-

kung entwickelt (18).

Bei 80% aller Zervixkarzinome handelt es sich um Plattenepithelkarzinome. Diese werden

unterteilt in verhornende und nicht verhornende Plattenepithelkarzinome (29).

Am zweithdufigsten ist das Adenokarzinom, das 12 bis 15% aller Zervixkarzinome aus-

macht (29).
Weitere Subtypen sind:

— Adenosquamdéses Karzinom
— Neuroendokrines oder kleinzelliges Karzinom

— Melanom (29)

1.4.3 Stadieneinteilung

Die meisten Zervixkarzinome werden abhéngig von der GroBe des Tumors meist mittels
Radiochemotherapie behandelt, weshalb die Stadieneinteilung meist klinisch erfolgt (10).
Fiir die Stadieneinteilung des histologischen Préparats werden die TNM- und die FIGO-
Klassifikation verwendet (28). Die FIGO-Stadien werden bis zum Stadium IIIb analog zu

der Ausbreitung des Primidrtumors eingeteilt und entsprechen den T-Klassifikation des
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TNM-Systems. Bei einem Befall der Lymphknoten ist das Karzinom im FIGO-Stadium Illc.
Dieses wird weiter unterteilt in das Stadium IIlc1 bei pelvinen Lymphknotenmetastasen und
in das Stadium IIlc2 bei Befall von paraaortalen Lymphknoten. Im FIGO-Stadium IVa brei-
tet sich der Tumor auf die benachbarten Beckenorgane aus und bei IVb treten Fernmetasta-

sen auf. (30)

FIGO-Stadieneinteilung des Zervixkarzinoms (Oktober 2018)

Stadium | Tumor auf Zervix beschrankt (Ausdehnung auf Corpus uteri kann vernachldssigt werden)
la Exklusiv mikroskopisch diagnostiziertes Karzinom mit max. Invasionstiefe von < 5 mm®
lal Stromainvasion < 3 mm
la2 Stromainvasion 2 3 bis < 5 mm
b Invasives Karzinom mit gemessener max. Invasionstiefe = 5 mm (groBer als la), Lasion auf Cervix
begrenzt®
Ib1 Invasives Karzinom mit = 5 mm Stromainvasion und < 2 ¢cm in groBter Ausdehnung
b2 Invasives Karzinom mit =2 2 cm und < 4 cm in groBter Ausdehnung
b3 Invasives Karzinom 2 4 cm in groBter Ausdehnung
" Tumorausdehnung iiber den Uterus hinaus, aber ohne das distale Drittel der Vagina und die
Stadium Il .
Beckenwand zu erreichen
lla Tumorausdehnung auf die proximalen zwei Drittel der Vagina ohne Ausdehnung in das Parametrium
llal Invasives Karzinom < 4 cm in groBter Ausdehnung
lla2 Invasives Karzinom 2 4 cm in groBter Ausdehnung
llb Tumorausdehnung in das Parametrium, ohne die Beckenwand zu erreichen
Stadium Il Tumorausdehnung in das distale Vaginaldrittel und/oder bis an die Beckenwand und/oder
Hydronephrose/stumme Niere und/oder Beteiligung pelviner und/oder paraaortaler Lymphknoten
llla Tumorausdehnung in das distale Vaginaldrittel, ohne die Beckenwand zu erreichen
b Tumorausdehnung inklusive Beckenwand und/oder Hydronephrose/stumme Niere
(auBer aus bekannter anderer Ursache)
e Tumorausdehnung auf pelvine und/oder paraaortale Lymphknoten, ungeachtet der TumorgréBe
und -ausdehnung (- und p-Notierung)®
It Nur pelvine Lymphknoten-Metastasen
lllc2 Paraaortale Lymphknoten-Metastasen
Tumorausdehnung iiber das kleine Becken hinaus oder Beteiligung (bioptisch gesichert) der Blasen-
Stadium IV
oder Rektummukosa
IVa Tumorausdehnung auf benachbarte Beckenorgane
Vb Fernmetastasen

Tabelle 3: FIGO-Klassifikation des Zervixkarzinoms (30)
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1.5 Das Vulvakarzinom

1.5.1 Epidemiologie

Das Vulvakarzinom macht nur 4% aller weiblichen Genitalkarzinome aus (18). Die Inzidenz
liegt bei 2 bis 3 pro 100.000 Frauen pro Jahr (31) und die relative 5-Jahres-Uberlebensrate
betrigt 73%. Bei Diagnosestellung sind Vulvakarzinome meist von geringer Ausdehnung

sowie auf Vulva und Perineum begrenzt (32).

1.5.2 Histologie
Es werden zwei Vorstufen des Vulvakarzinoms unterschieden:

— HPV-assoziierte vulvire intraepitheliale Neoplasie (H-SIL)
— HPV-unabhingige vulvire intraepitheliale Neoplasie (d-VIN) (33)

Die HPV-assoziierten VIN konnen, analog zur CIN, in die Stufen 1 bis 3 unterteilt werden.
Eine Differenzierung in HSIL und LSIL ist ebenfalls moglich. Die HPV-assoziierte VIN ist
die hdufigste Variante und tritt vor allem bei jiingeren Frauen auf. (33) VIN 1 und 2 bilden
sich in den meisten Féllen zuriick, wohingegen dies bei VIN 3 nur in 30 bis 40% erfolgt (10).

Die HPV-unabhingigen VIN sind seltenere Formen und hdufig mit Lichen sclerosus assozi-

iert. Die d-VIN treten typischerweise bei dlteren Frauen auf. (33)

Bei iiber 90% der Vulvakarzinome handelt es sich um Plattenepithelkarzinome. Deutlich
seltener sind Bartholinische Karzinome (Adenokarzinome), Basalzellkarzinome oder Ma-

ligne Melanome. (34)

1.5.3 Stadieneinteilung

Die Stadieneinteilung des Vulvakarzinoms erfolgt chirurgisch iiber die FIGO-Klassifikation
und pathologisch iiber die TNM-Klassifikation (10). Bis zum FIGO-Stadium II folgt die
Einteilung analog zum T des TNM-Systems und damit der Ausbreitung des Primértumors.
Ein Tumor mit einer Ausbreitung auf die oberen zwei Drittel der Urethra-, Vagina-, Blasen-
oder Rektummukosa (T3) oder ein Tumor mit geringerer Ausbreitung und einer Lymphkno-
tenmetastase unter Smm ist ein Karzinom im FIGO-Stadium Illa. Beim Auftreten von
Lymphknotenmetastasen mit tiiber Smm GrofBe spricht man vom FIGO-Stadium I1Ib und bei
Lymphknotenmetastasen mit extrakapsuldrer Ausbreitung vom FIGO-Stadium Illc. Wenn

ein Tumor am Beckenknochen fixiert ist, ulzerierte oder unbewegliche inguinofemorale
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Lymphknotenmetastasen aufweist, spricht man vom FIGO-Stadium IVa. Wenn der Tumor

Fernmetastasen gebildet hat entspricht dies FIGO-Stadium I'Vb. (35)

FIGO-Stadieneinteilung (Version 202 1) und TNM-Klassifikation (Version 2017) des Vulvakarzinoms

FIGO TNM

Stadium | Tumaor auf die Vulva oder Perineum begrenzt, negative Lymphknoten

la T1a NO Tumaor-Durchmesser < 2 cm, Stromainvasion = 1 mm

Ib T1b NO Tumor-Durchmesser > 2 ¢m, Stromainvasion > 1 mm

; Tumor irgendeiner GraBe mit Ausbreitung auf angrenzende perineale Strukturen

Stadiuml. | TZNO (distales 1/3 der Urethra, Vagina oder Anus), negative Lymphknoten

Stadium il Tumor jeglicher GréBe mit Befall angrenzender perinealer Strukturen (obere 2/3)
oder inguinofemoralen Lymphknotenmetastasen (nicht fixiert, nicht ulzeriert)

T1-T2 N* MO Tumaor jeglicher GréBe mit Befall angrenzender perinealer Strukturen [obere 2/3

1A T3 NO/N* der Urethra oder Vagina oder Schleimhautbefall von Harnblase oder Rektum) oder
Lymphknotenmetastasen = 5 mm

e T1-T3 NO/N* Lymphknotenmetastasen = 5 mm

e T1-T3 NO/N* Lymphknotenmetastasen mit extrakapsuldrer Ausbreitung

Stadium IV

VA T1-T3 N* MO Tumgr jeglicher GraBe mit Fixation am Beckenknochen oder fixierte oder ulzerierte
inguinofemorale Lymphknotenmetastasen

VB T1-3 N1-3 M1 | Fernmetastasen

Tabelle 4: FIGO-Klassifikation Vulvakarzinom (35)
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2 Material und Methoden

2.1 Ziele und Bedeutung

Das Ziel dieser Diplomarbeit besteht darin, die Komplikationsraten und das progressions-
freie Intervall nach Operationen von Tumoren an Vulva, Zervix, Uterus und Ovar miteinan-
der zu vergleichen. Des Weiteren soll untersucht werden, ob sich die Komplikationsraten
und das progressionsfreie Intervall nach Sentinel-Lymphknotenbiopsie und radikaler pel-

viner bzw. paraaortaler Lymphknotenresektion voneinander unterscheiden.

In den letzten Jahren hat sich die chirurgische Therapie der Malignome stark verdndert. Es
findet ein Wandel von gro3en Operationen und radikalen Therapien zu minimal invasiven
Eingriffen statt. So bietet die Sentinelbiopsie die grole Chance, postoperative Komplikatio-
nen durch eine Reduktion der Radikalitiit, bei gleichbleibenden Uberlebensraten der Patien-

tinnen, zu verringern.
Folgende Forschungsfragen wurden formuliert:

1. Wie unterscheiden sich die Komplikationsraten und das progressionsfreie Intervall bei
den verschiedenen Operationsmethoden von Vulva-, Zervix-, Ovarial- und Endometri-
umkarzinomen?

2. Wie unterscheiden sich die Komplikationsraten und das progressionsfreie Intervall nach

einer Sentinelbiopsie und einer pelvinen Lymphknotenentfernung?

2.2 Detailliertes Studiendesign und Datendokumentation

Den primédren Endpunkt bildete die Komplikationsrate, wobei zwischen kurz- und langftis-
tigen Komplikationen unterschieden wurde. Als kurzfristig wurden Komplikationen defi-
niert, die innerhalb eines halben Jahres aufgetreten sind, wohingegen die langfristigen Kom-
plikationen in einem Zeitraum von einem halben Jahr bis zwei Jahre und sechs Monate nach
der Operation beobachtet wurden. In die Studie einbezogen wurden Komplikationen wie
Lymphoédeme, Thrombosen, Wundinfektionen, Lymphozelen, Wundheilungsstérungen,

Schmerzen oder Ereignisse, die mit einem stationdren Aufenthalt verbunden sind.

Als sekundirer Endpunkt wurde das progressionsfreie Intervall nach zwei Jahren und sechs
Monaten festgelegt. Anhand der beiden Endpunkte soll nachgewiesen werden, dass bei mi-
nimal invasiven Eingriffen niedrigere Komplikationsraten, bei gleicher Uberlebensrate, auf-

treten.
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Als Studiendesign wurde eine retrospektive Studie gewihlt. Die Datensammlung erfolgte
iber eine Suche im Medocs-System. Dekurse, Arztbriefe, Tumorboard-Ergebnisse und his-
topathologische Befunde wurden als Datensétze verwendet. Die Dauer des Follow-ups nach

der Operation betrug zwei Jahre und sechs Monate.

Um die Daten vergleichbar zu gestalten, wurden zusitzlich folgende Parameter mitaufge-

zeichnet:

— Alter der Patientinnen

— Komorbidititen: Diabetes mellitus, arterielle Hypertonie, Nikotinabusus und metaboli-
sches Syndrom

— Tumorart, -stadium und -histologie in der histopathologischen Auswertung nach der Ope-

ration

2.3 Patientinnenkollektiv

Die Studienpopulation wurde aus Patientinnen des LKH Hochsteiermark Standort Leoben
zusammengestellt. Da es sich um gyndkologische Fille handelt, ist das Patientenkollektiv
ausschlieBlich weiblich. Fiir die Studie wurden 203 Patientinnen ausgewéhlt. Einschlusskri-
terium war eine Operation aufgrund eines Tumors an Vulva, Zervix, Uterus oder Ovar. Um
die Aktualitit der Daten zu gewéhrleisten, musste die Operation nach dem 01.01.2018 er-
folgt sein.

2.4 Datenverarbeitung und statistische Methoden

Die Daten wurde in einer passwortgeschiitzten Exceltabelle gesammelt und mit fortlaufender
Nummerierung verschliisselt und anonymisiert. Der Zeitpunkt des letzten Follow-ups war

im Februar 2023.

Fiir die statistische Auswertung wurde das Programm SPSS verwendet. Die Daten wurden
fiir die einzelnen Karzinome, die einzelnen Operationsmethoden und die Lymphknotenope-
ration separat deskriptiv ausgearbeitet und dargestellt. Die Komplikationen wurden folgen-
dermallen aufgezeichnet: 0 = keine Komplikation aufgetreten und 1 = Komplikation aufge-
treten. Die Komplikationen wurden addiert und der Durchschnitt berechnet, wobei sich ein
Wert zwischen 0 und 1 ergab. Dieser wurde anschlieBend mittels ANOVA-Testung statis-
tisch hinsichtlich Effektstirke und Signifikanz mittels p-Wert, Konfidenzintervall und der

Effektstirke n? untersucht. Die Komplikationsraten der Lymphknotenoperationen wurden
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mithilfe des Wilcoxon-Mann-Whitney-Testes auf Unterschiedlichkeit gepriift und der p-Va-

lue sowie die Konfidenzintervalle wurden angegeben.

Das krankheitsfreie Uberleben wurde ebenfalls codiert (0 = ein Ereignis ist aufgetreten, 1 =
kein Ereignis innerhalb von 2,5 Jahren aufgetreten). Als Ereignisse wurden die Diagnose
eines Rezidivs oder der Tod der Patientin gewertet. Mittels ANOVA-Testung wurde das
krankheitsfreie Uberleben auf statistische Signifikanz gepriift. Die Korrelation zwischen ei-
nem positiven Lymphknotenbefund und einer Verringerung des progressionsfreien Inter-

valls wurde mittels den Kendall-Tau-B und den Spearman-Test {iberpriift.

Das progressionsfreie Intervall wurde in Tagen aufgezeichnet. Bei den einzelnen Operatio-
nen wurde mittels ANOVA-Testung auf Signifikanz und Effektstirke n* gepriift. Die Auf-
teilung in minimal invasive und radikale Eingriffe wurde mit dem Wilcoxon-Mann-Whit-
ney-Test und anhand der Konfidenzintervalle angegeben. Anhand des Spearman-Tests und
Kendall-Tau-B wurde iiberpriift, ob eine Korrelation zwischen dem progressionsfreien In-
tervall und positiven Lymphknotenbefunden der einzelnen Lymphknotenoperationen be-

steht.
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3 Ergebnisse

3.1 Endometriumkarzinome

In die Studie wurden 88 Patientinnen mit Endometriumkarzinom eingeschlossen. Das durch-
schnittliche Alter bei der Operation lag bei 68 Jahren, mit einer Standardabweichung (SD)
von 10,79 Jahren. Die jlingste Patientin war 39 Jahre und die élteste 89 Jahre alt.
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Abbildung 4: Boxplot des Alters der Patientinnen mit Endometriumkarzinom

3.1.1 Einteilung mittels FIGO-Klassifikation

Zur Einteilung der Endometriumkarzinome wurde die FIGO-Klassifikation verwendet. Mit
36 Karzinomen (41%) ist das Stadium Ia am haufigsten vertreten. Die zweitgrof3te Gruppe
bildet das Stadium Ib mit 23 Karzinomen (26%). Es folgt das Stadium IlIc1 mit zehn Karzi-
nomen (11%). Bei jeweils vier Patientinnen (4%) lagen Karzinome der Stadien II und Illa
vor. Zudem wurden drei Patientinnen (3%) mit Karzinomen des Stadiums IIIb in die Studie
aufgenommen. Zwei Patientinnen (2%) hatten ein Karzinom im Stadium IIlc2, eine (1%) im
Stadium IVa und zwei (2%) im Stadium IVb. In die Studie wurden ebenfalls Rezidive auf-
genommen. Sie wurden in Tabelle 5, Abbildung 5 und Abbildung 6 unter der Kategorie
Rezidiv eingetragen. Das gesamte Patientenkollektiv umfasste 88 Patientinnen (sieche Ta-

belle 5).
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FIGO-Stadium | Laparoskopie Vaginale Laparotomie Anzahl
Hysterektomie (Prozent)

Ia 34 0 2 36 (41)

Ib 21 1 1 23 (26)

II 2 0 2 4 (5)

II1a 2 0 2 4(5)

I1Ib 0 0 3 303)
IIcl 7 0 3 10 (10)
Ic2 1 0 1 2(2)

IVa 0 0 1 1 (1)

IVb 2 0 0 2(2)
Rezidiv 2 0 1 333
Gesamt 71 1 16 88 (100)

Tabelle 5: Verteilung der FIGO-Stadien der Endometriumkarzinome
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Abbildung 5: Absolute Verteilung der FIGO-Stadien der Endometriumkarzinome
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Abbildung 6: Prozentuale Verteilung der FIGO-Stadien der Endometriumkarzinome

Der nachfolgenden Tabelle 6 und dem Diagramm (Abbildung 7) sind die Mortalitdtsraten in
Abhingigkeit vom FIGO-Stadium zu entnehmen. Die hochsten Mortalititsraten sind in den

Stadien FIGO Illcl und IVb zu verzeichnen. Die Gesamtmortalitdt liegt bei 14,7%.

FIGO-Stadium Gesamtanzahl Todesfille (Prozent)
Ia 37 0(0)

Ib 23 1(4,4)
I 4 4 (100)
Illa 4 1(25)
IIIb 3 0(0)
Ilcl 10 4 (40)
Ilc2 2 0(0)
IVa 1 0(0)
IVb 2 2 (100)
Rezidiv 3 1(33,3)
Gesamt 88 13 (14,7)

Tabelle 6: Mortalitit bei Endometriumkarzinomen nach FIGO-Stadium
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Abbildung 7: Balkendiagramm zur Mortalitétsrate bei Endometriumkarzinomen nach FIGO-Stadium

3.1.2 Histologie

In der nachfolgenden Tabelle 7 sind die verschiedenen Histologien der Endometriumkarzi-
nome dargestellt. Wie zu erwarten, waren die Adenokarzinome vom endometrioiden Typ
mit einer Anzahl von 55 (62,5%) am hiufigsten vertreten. Die zweithdufigste Gruppe bilde-
ten Adenokarzinome mit gemischter Histologie mit 20 Féllen (22,7%). Die serdsen Adeno-
karzinome und die malignen Miiller‘schen Mischtumore waren mit jeweils sechs Karzino-

men (6,8%) vertreten. Ein Karzinom (1,1%) war ein dedifferenziertes Karzinom.

Histologie Anzahl (Prozent)
Adenokarzinom (endometrioider Typ) 55(62,5)
Adenokarzinom Mischtyp 20 (22,7)
Maligner Miiller'scher Mischtumor 6 (6,8)
Dedifferenziertes Karzinom 1(1,1)

Seroses Adenokarzinom 6 (6,8)

Gesamt 88 (100)

Tabelle 7: Verteilung der Histologie der Endometriumkarzinome
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3.1.3 Verwendete Operationsmethoden

Uber einen laparoskopischen Zugang wurden 71 Patientinnen (81%) operiert, wihrend bei
16 Patientinnen (18%) die Laparotomie als Zugangsweg gewdihlt wurde. Eine Patientin er-

hielt eine vaginale Hysterektomie (1%).

Laparotomie
18%

Vaginale
Hysterektomie
1%

Laparoskopie
81%

Abbildung 8: Prozentuale Verteilung der Operationsmethoden bei Endometriumkarzinomen

3.2 Ovarialkarzinome

In die Studie wurden 57 Patientinnen mit Ovarialkarzinom eingeschlossen. Das durch-
schnittliche Alter bei der Operation betrug 65 Jahre (SD=14 Jahre). Die jiingste Patientin
war 29 Jahre und die &lteste 84 Jahre alt.
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Abbildung 9: Boxplot des Alters der Patientinnen mit Ovarialkarzinom
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3.2.1 Einteilung mittels FIGO-Klassifikation

Die Einteilung der Ovarialkarzinome erfolgte mittels FIGO-Klassifikation. Die grofite
Gruppe bildete mit 24 Karzinomen (41%) das Stadium Illc, gefolgt von jeweils acht Karzi-
nomen (14%) der Stadien Ia und IVa. Die Stadien Ic2 und IVb waren mit jeweils drei Kar-

zinomen (5%) vertreten. Es wurden 2 Borderlinetumore in die Studie aufgenommen.

FIGO-Stadium Laparoskopie Laparotomie Anzahl (%)
Borderlinetumore 1 1 2 (3,5
Ia 6 2 8 (14)
Ib 1 0 1(1,8)
Icl 1 1 2(3,5)
Ic2 2 1 3(5.,3)
Ie3 0 0 0(0)

IIa 0 0 0(0)

IIb 0 2 2(3.,95)
IIal 0 2 2(3.,9)
I1a2 0 1 1(1,8)
IIb 0 1 1(1,8)
IlIc 8 16 24 (42,1)
IVa 4 4 8 (14)
IVb 1 2 3(5,3)
Gesamt 24 33 57 (100)

Tabelle 8: Verteilung der FIGO-Stadien der Ovarialkarzinome
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Abbildung 10:Absolute Verteilung der FIGO-Stadien der Ovarialkarzinome
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Abbildung 11:Prozentuale Verteilung der FIGO-Stadien der Ovarialkarzinome

Bor. = Borderlinetumor
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Der nachfolgenden Tabelle 9 und dem Diagramm (Abbildung 15) sind die Mortalitétsraten
in Abhidngigkeit vom FIGO-Stadium zu entnehmen, wobei im Diagramm nur die Stadien

mit verstorbenen Patientinnen dargestellt sind.

FIGO-Stadium Gesamtanzahl Todesfille (Prozent)
Borderlinetumore 2 0(0)

Ia 8 0(0)

Ib 1 0(0)

Icl 2 0(0)

Ic2 3 0(0)

Ic3 0 0(0)

IIa 0 0(0)

IIb 2 0(0)
IIIal 2 0(0)
II1a2 1 1 (100)
IIIb 1 1 (100)
Ilc 24 9(37,5)
IVa 8 4 (50)
IVb 3 3 (100)
Gesamt 57 18 (31,6)

Tabelle 9: Mortalitit bei Ovarialkarzinomen nach FIGO-Stadium
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Abbildung 12: Balkendiagramm zur Mortalitdtsrate bei Ovarialkarzinomen nach FIGO-Stadium

Bor. = Borderlinetumor
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3.2.2 Histologie

Mit 41 Fallen (71,9%) wurde das serose Adenokarzinom am haufigsten beobachtet. Es folg-

ten sechs Adenokarzinome vom endometrioiden Typ (10,5%). Bei jeweils zwei Tumoren

(3,5%) handelte es sich histologisch um ein muzindses Adenokarzinom oder einen malignen

Miiller‘schen Mischtumor. Vereinzelt (1,8%) traten Adenokarzinome vom Mischtyp, Gra-

nulosazelltumore sowie muzindse, seromuzindse und serds-papilldre Adenokarzinome auf.

Ebenfalls wurden jeweils ein serdser und ein muzindser Borderlinetumor in die Studie auf-

genommen.
Histologie Anzahl (Prozent)
Adenokarzinom (endometrioider Typ) 6 (10,5)
Adenokarzinom Mischtyp 1(L,8)
Granulosazelltumor 1(1,8)
Maligner Miiller‘scher Mischtumor 2(3,5)
Seroser Borderlinetumor 1(1,8)
Muzinoser Borderlinetumor 1(1,8)
Muzinoses Adenokarzinom 2 (3,5
Seromuzinoses Adenokarzinom 1(1,8)
Seros-papilliires Adenokarzinom 1(1,8)
Seroses Adenokarzinom 41 (71,9)
Gesamt 57 (100)

Tabelle 10: Verteilung der Histologie der Ovarialkarzinome
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3.2.3 Verwendete Operationsmethoden

Eine Laparotomie wurde bei 33 Patientinnen (58 %) durchgefiihrt, wihrend 24 Patientinnen

(42 %) liber einen laparoskopischen Zugang operiert wurden.

Laparoskopie
42%

Laparotomie
58%

Abbildung 13: Prozentuale Verteilung der Operationsmethoden bei Ovarialkarzinomen

3.3 Zervixkarzinome

In die Studie wurden 36 Patientinnen mit einem Zervixkarzinom eingeschlossenen. Das
durchschnittliche Alter bei der Operation betrug 48 Jahre (SD=16,2). Die jlingste Patientin
war 29 Jahre und die élteste 80 Jahre alt.

2000

Abbildung 14: Boxplot des Alters von Patientinnen mit Zervixkarzinom
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3.3.1 Einteilung mittels FIGO-Klassifikation

Die Einteilung der Zervixkarzinome erfolgte mittels FIGO-Klassifikation. Am hédufigsten
war das Stadium Ial, das bei zehn Patientinnen (28%) vorlag. Die Prikanzerosen bildeten
mit fiinf Patientinnen (14%) die zweitgroite Gruppe. Mit jeweils drei Patientinnen (8%)
folgen die Stadien Ib2, IIb und IIIb. In die Stadien Ilal und Ila2 wurden jeweils zwei Pati-
entinnen (6%) eingruppiert. Den Stadien IVb und Illa wurde jeweils eine Patientin (3%)

zugeordnet. Ein Rezidiv und zwei Karzinome in situ wurden in die Studie mit aufgenommen.

FIGO- Lokale Laparotomie Laparoskopie Vaginale Hys- | Gesamt
Stadium | Eingriffe terektomie (%)
H-SIL 5 0 0 0 5(14)
CIS 0 0 0 2 2 (6)
Ial 1 1 7 1 10 (28)
Ia2 0 0 0 0 0 (0)
Ib1 0 0 0 0 0(0)
Ib2 0 1 2 0 3(8)
Ib3 0 0 0 0 0(0)
IIal 0 1 1 0 2 (6)
I1a2 0 0 2 0 2 (6)
IIb 0 1 2 0 3(8)
Il1a 1 0 0 0 1(3)
I1Ib 0 0 3 0 3(8)
IIc1 0 3 0 0 3(8)
Ic2 0 0 0 0 0 (0)
IVa 0 0 0 0 0 (0)
IVb 0 1 0 0 1(3)
Rezidiv | 0 0 1 0 1(3)
Gesamt |7 8 18 3 36 (100)

Tabelle 11: Verteilung der FIGO-Stadien per Operationsmethode

CIS = Carcinoma in situ
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Abbildung 15: Absolute Verteilung der FIGO-Stadien der Zervixkarzinome

CIS = Carcinoma in situ

v
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Abbildung 16: Prozentuale Verteilung der FIGO-Stadien der Zervixkarzinome

CIS = Carcinoma in situ
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Bei den insgesamt 36 Patientinnen mit Zervixkarzinomen kam es in der Follow-up-Zeit von
2,5 Jahren nur zu einem Todesfall einer Patientin mit Stadium IIIb. Die Mortalitdt im ge-

samten Patientenkollektiv lag bei 2,8%.

FIGO-Stadium Gesamtanzahl Todesfille (Prozent)
I1Ib 3 1(33,3)
Gesamt 36 1(2,8)

Tabelle 12: Mortalitit der Zervixkarzinome nach FIGO-Stadium
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Abbildung 17: Mortalitét bei Zervixkarzinomen nach FIGO-Stadium

3.3.2 Histologie

Bei den Zervixkarzinomen bilden die Plattenepithelkarzinome mit 16 Fillen (44,4%) die
groBte Gruppe in der Studienpopulation. Es folgen die Adenokarzinome vom endometrioi-
den Typ mit 12 Féllen (33,3%). Zudem wurden fiinf hochgradige squamdse intraepitheliale
Lisionen (13,9%), zwei siegelringzellige Adenokarzinome (5,6%) und ein Adenokarzinom

vom gemischten Typ (2,8%) diagnostiziert.
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Histologie Anzahl (Prozent)
Adenokarzinom (endometrioider Typ) 12 (33,3)
Adenokarzinom Mischtyp 1(2,8)

HSIL 5(13,9)
Plattenepithelkarzinom 16 (44,4)
Siegelringzelliges Adenokarzinom 2 (5,6)

Total 36 (100)

Tabelle 13: Verteilung der Histologie der Zervixkarzinome

3.3.3 Verwendete Operationsmethoden

Uber einen laparoskopischen Zugangsweg wurden 18 Patientinnen (50%) operiert, wihrend
bei acht Patientinnen (22%) eine Laparotomie durchgefiihrt wurde. Eine Konisation mit ei-
ner elektrischen Schlinge (Large Loop Excision of the Transformation Zone, LLETZ) oder
Kiirettage erfolgte bei sieben Patientinnen (19%). Diese wurden als lokale Eingriffe zusam-

mengefasst. Zudem erhielten drei Patientinnen (8%) eine vaginale Hysterektomie.

8%

22%

50%

= Lokale Eingriffe Laparotomie Laparoskopie Vaginale Hysterektomie

Abbildung 18: Prozentuelle Verteilung der Operationsmethoden bei Zervixkarzinomen

3.4 Vulvakarzinome

In die Studie wurden 22 Patientinnen mit einem Vulvakarzinom eingeschlossen, wobei das
Durchschnittsalter bei 65 Jahren (SD=19,9) lag. Die jlingste Patientin war 19 und die dlteste
91 Jahre alt.
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Abbildung 19: Boxplot des Alters der Patientinnen mit Vulvakarzinom

3.4.1 Einteilung mittels FIGO-Klassifikation

Das Stadium Ib wurde bei neun Patientinnen (41%) festgestellt und macht damit den GroB3-

teil der beobachteten Vulvakarzinome aus. Die Prikanzerosen bilden mit acht Féllen (36%)

die zweithdufigste Gruppe. Drei Karzinome (14%) wurden als Stadium [lla klassifiziert. Je-

weils ein Tumor (5%) wurde den Stadien IIIb und Illc zugeordnet.

FIGO- Vulvektomie Lokale Eingriffe Laparoskopie | Gesamtanzahl
Stadium (Prozent)
Ia 0 0 0 0(0)

Ib 6 1 2 9@41)

11 0 0 0 0(0)

II1a 2 1 0 3(14)
I1Ib 0 1 0 1(5)

Ilc 1 0 0 1(5)

IVa 0 0 0 0 (0)

IVb 0 0 0 0(0)
Prikanzerosen | 1 7 0 8 (36)
Gesamt 10 10 2 22 (100)

Tabelle 14: Verteilung der FIGO-Stadien per Operationsmethode
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Abbildung 20: Absolute Verteilung der FIGO-Stadien der Vulvakarzinome
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Abbildung 21: Prozentuale Verteilung der FIGO-Stadien der Vulvakarzinome

Der nachfolgenden Tabelle 15 und dem Diagramm (Abbildung 22) sind die Mortalitétsraten
in Abhidngigkeit vom FIGO-Stadium zu entnehmen. Es ist erkennbar, dass nur Patientinnen
mit Vulvakarzinomen der Stadien Ib, IIla und Illc verstorben sind. Die hochste Mortalitéts-
rate (100%) waren in den Stadien IIIb und Illc zu verzeichnen. Hier ist die einzige Patientin,
die diesem Stadium zugeordnet wurde, verstorben. Es folgen die FIGO-Stadien Ib und Illa

(jeweils 33%).
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FIGO-Stadium | Anzahl Todesfalle (Prozent)
Ia 0 0(0)

Ib 9 3(33,3)
II 0 0 (0)
Illa 3 1(33,3)
IIIb 1 1 (100)
IlIc 1 1 (100)
IVa 0 0 (0)
IVb 0 0 (0)
Gesamt 22 6 (27,2)

Tabelle 15: Mortalitdt bei Vulvakarzinomen nach FIGO-Stadium
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Abbildung 22: Balkendiagramm zur Mortalitdt bei Vulvakarzinomen nach FIGO-Stadium

3.4.2 Histologie

Mit 16 Féllen (72,7%) bildeten die Plattenepithelkarzinome die groBite Gruppe der Vulva-

karzinome. Am zweithdufigsten wurde die hochgradige squamoése intraepitheliale Lésion

(HSIL) mit vier Féllen (18,2%) beobachtet. Jeweils einmal (4,8%) wurde ein adenozysti-

sches sowie ein Adeno-Mb.-Paget-Karzinom diagnostiziert.



Ergebnisse 38

Histologie Anzahl (Prozent)
Adeno-Mb. Paget-Karzinom 1(4,5)
Adenozystisches Karzinom 1(4,5)

HSIL 4 (18,2)
Plattenepithelkarzinom 16 (72,7)

Total 22 (100)

Tabelle 16: Verteilung der Histologie der Vulvakarzinome

3.4.3 Verwendete Operationsmethoden

Eine Hemivulvektomie oder Vulvektomie erfolgte bei zehn Patientinnen (45,5%). Des Wei-
teren wurden bei zehn Patientinnen (45,5%) kleinere Operationen, wie Laserablation,
LLETZ oder kleinere Exzisionen, durchgefiihrt. Laparoskopisch wurde zweimal (9,1%) ope-

riert.

45,5%

45,5%

= Laparoskopie Vulvektomie Lokale Eingriffe

Abbildung 23: Prozentuale Verteilung der Operationsmethoden bei Vulvakarzinomen

3.5 Daten der Operationsmethoden ohne Aufteilung nach Karzinomen

3.5.1 Gruppeneinteilung

In Tabelle 17 sind die Anzahl und der prozentuale Anteil der jeweiligen Operationsmethode
aufgelistet. Die am meisten verwendete Operationstechnik war die Laparoskopie, die bei
56,7% der Patientinnen durchgefiihrt wurde. Deutlich dahinter lag die Laparotomie mit 57
Fillen (28,1%). Bei 17 Patientinnen (8,4%) erfolgte ein lokaler Eingriff. Dabei handelte es

sich um lokale Exzisionen der Vulva, LLETZ, Laserablationen und Kiirettagen. Bei zehn
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Patientinnen (4,9%) wurde eine Hemivulvektomie oder Vulvektomie und bei vier Patientin-

nen (2%) eine vaginale Hysterektomie durchgefiihrt.

Die Operationstechniken wurden in minimal invasive Eingriffe und radikale Operationen
unterteilt. Dabei wurden Laparoskopie, lokale Eingriffe und vaginale Hysterektomie den mi-
nimal invasiven Eingriffen zugeordnet, wihrend Laparotomie und Vulvektomie zu den ra-
dikalen Operationen gehorten. Insgesamt wurden 136 Patientinnen (67%) minimal invasiv

und 67 Patientinnen (33%) radikal operiert.

opP Anzahl (Prozent)
Laparoskopie 115 (56,7)
Laparotomie 57 (28,1)
Vulvektomie 10 (4,9)

Vag. Hysterektomie 4(2)

Lokale Eingriffe 17 (8,4)

Gesamt 203 (100)

Tabelle 17: Anzahl und prozentuale Verteilung der Operationsmethoden

Operationsmethode Anzahl (Prozent)
minimal invasiv 136 (67)
radikal 67 (33)

Tabelle 18: Verteilung der minimal invasiven Eingriffe und radikalen Operationen

3.5.2 Vergleich des Alters der Patientinnen

Die Patientinnen, bei denen eine laparoskopische Operation durchgefiihrt wurde, waren im
Mittel 64 Jahre (SD=13,3) alt. Das 25%-Perzentil lag bei 55,6 Jahren und das 75%-Perzentil
bei 75,5 Jahren. Das Alter der mittels Laparotomie behandelten Patientinnen war &hnlich
und betrug durchschnittlich 63,9 Jahre (SD=15,8). Das 25%-Perzentil lag bei 53,7 Jahren
und das 75%-Perzentil bei 76,3 Jahren. Die Vulvektomie Patientinnen waren durchschnitt-
lich 73,8 Jahre (SD=13,6) alt und somit alter als die Laparoskopie- und Laparotomie-Pati-
entinnen. Die 25%-Perzentile lag bei 67,7 und die 75%-Perzentile bei 81,6 Jahren. Patien-
tinnen mit vaginaler Hysterektomie waren im Mittel 52,3 Jahre alt (SD=20,3), wobei das

25%-Perzentil bei 38,8 und das 75%-Perzentil bei 65,8 Jahren lag. Die Patientinnen, bei
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denen ein lokaler Eingriff durchgefiihrt wurde, waren durchschnittlich 50,3 Jahre (SD=20,9)
alt. Hier lag das 25%-Perzentil bei 33,24 Jahren und das 75%-Perzentil bei 61 Jahren.

Hinsichtlich des Alters unterscheiden sich die Operationsgruppen signifikant voneinander
(p=<0,001, 1>=0,093). Im Abgleich mittels ANOVA-Testung stellt sich ein signifikanter
Unterschied (p=<0,001) zwischen Laparoskopie und lokalen Eingriffen heraus, mit einem
durchschnittlichen Unterschied von 13,69 Jahren (KI95 =-21,32 — (-6,05)). Bei der Auftei-
lung in minimal invasive Eingriffe (Laparoskopie, vaginale Hysterektomie und lokale Ein-
griffe) und radikale Operationen (Laparotomie und Vulvektomie) zeigt sich hingegen kein
signifikanter Unterschied (p=0,100). So waren die Patientinnen mit minimal invasiven Ein-
griffen im Durchschnitt 62 Jahre (SD=15,2, Standardfehler (SE)=1,3) und die Patientinnen
mit radikalen Operationen im Mittel 65,4 Jahre (SD=15,8, SE=1,9) alt.

100,00
80,00

£0,00

Alter

40,00

20,00

oo
Laparoskopie Laparotomie \aginale Lokale Eingriffe Vulvektomie
Hysterektomie

Abbildung 24: Boxplot des Alters bei Operation
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Abbildung 25: Boxplot des Alters bei minimal invasiven Eingriffen und radikalen Operationen

3.5.3 Vorerkrankungen

An Vorerkrankungen wurden arterieller Hypertonus, Diabetes mellitus, Metabolisches Syn-

drom und Nikotinabusus dokumentiert.

Einen arteriellen Hypertonus hatten 33,9% der Patientinnen mit Laparoskopie, 43,9% mit
Laparotomie, 40% mit Vulvektomie, 50% mit vaginaler Hysterektomie und 5,9% mit loka-
len Eingriffen. Bei 4,3% der Patientinnen mit Laparoskopie, 5,4% mit Laparotomie sowie
20% der Vulvektomie-Patientinnen war als Vorerkrankung ein Diabetes mellitus bekannt.
Am metabolischen Syndrom litten 0,9% der Patientinnen mit Laparoskopie und 3,5% der
Patientinnen mit Laparotomie. Geraucht haben 2,6% der Patientinnen Laparoskopie, 5,3%

mit Laparotomie, 25 % mit vaginaler Hysterektomie und 5,9% mit lokalen Eingriffen.

Statistisch zeigt sich ein signifikanter Unterschied (p=0,018, n=0,058) in der Verteilung der
arteriellen Hypertonie in den einzelnen Operationsmethoden. Die lokalen Eingriffe unter-
scheiden sich signifikant (p=0,006) von der Laparoskopie, da in der Gruppe der lokalen Ein-
griffe keine Patientin mit arterieller Hypertonie aufgenommen wurde. Bei der Aufteilung in
minimal invasive Eingriffe und radikale Eingriffe ist kein signifikanter Unterschied nach-
weisbar. Die anderen Vorerkrankungen zeigen keinen signifikanten Unterschied in der Ver-
teilung in den einzelnen Operationsmethoden oder in der Aufteilung in minimal invasive

und radikale Operationen.
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Laparo-  Laparo- Vulv- Vaginale Lokale
skopie tomie ektomie  Hyster- Eingriffe

ektomie
Anzahl Anzahl Anzahl Anzahl (%) Anzahl (%)
(o) (o) (o)

Arterieller Nein | 76 (66,1) 32 (56,1) 6 (60) 2 (50) 17 (100)
Hypertonus

Ja 39(33,9) 25(43,9) 4(40) 2 (50) 0 (0)
Diabetes Nein | 110 (95,7) 54 (94,7) 8 (80) 4 (100) 17 (100)
mellitus

Ja 5@4.3) 3(54) 2 (20) 0 (0) 0 (0)
Metaboli- Nein | 114 (99,1) 55(96,5) 10 (100) 4 (100) 17 (100)
sches
Syndrom

Ja 1(0,9) 2(3,5) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Nikotin- Nein | 112 (97,4) 54(94,7) 10 (100) 3 (75) 16 (94,1)
abusus

Ja 3(2,6) 3(5,3) 0 1(25) 1(5,9)

Tabelle 19: Vorerkrankungen nach Operationsmethoden

Vergleich Effektstirke n? p-Wert
Operationsmethode — Arterieller Hypertonus 0,041 0,018
Operationsmethode —Diabetes mellitus 0.030 0.199
Operationsmethode — Metabolisches Syndrom  0.012 0.674
Operationsmethode — Nikotinabusus 0.030 0.196

Tabelle 20: Testung auf Gleichheit der Verteilung von Vorerkrankungen in den Operationsgruppen
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Vorerkrankung Operation | Anzahl  Mittelwert SD SE p-Wert
Arterieller minimal 136 0.301 0.461 0.039 0.065
Hypertonus invasiv

radikal 67 0.433 0.499 0.061
Diabetes minimal 136 0.037 0.189 0.016 0.244
Mellitus invasiv

radikal 67 0.075 0.265 0.032
Metabolisches minimal 136 0.007 0.086 0.007 0.215
Syndrom invasiv

radikal 67 0.030 0.171 0.021
Nikotinabusus = minimal 136 0.037 0.189 0.016 0.786

invasiv

radikal 67 0.045 0.208 0.025

Tabelle 21: Verteilung der Vorerkrankungen in den Gruppen minimal invasiver Eingriffe und radikalen
Operationen
SD=Standardabweichung
SE= Standardfehler

3.5.4 Verteilung der FIGO-Stadien per Operation

In der nachfolgenden Tabelle 22 und dem Diagramm (Abbildung 26) werden die Operati-
onsmethoden in Bezug zum FIGO-Stadium dargestellt. Da sich die FIGO-Klassifikationen
fiir die einzelnen Karzinome stark voneinander unterscheiden, wurde nur die Zahlencodie-
rung I bis IV verwendet. So steht z. B. I fiir das FIGO-Stadium I und dessen Unterklassifi-
kationen, wie Ia, Ib usw. Die operierten Prikanzerosen, Karzinome in situ und die Borderli-

netumore werden unter der Uberschrift Vorstufen in der Tabelle dargestellt.

Die laparoskopisch operierten Karzinome waren vor allem dem Stadium I (66,1%) zuzuord-
nen. Am zweithdufigsten war das Stadium III (18,3%). Auf die Stadien II und IV entfielen

jeweils 6,1%. 2,6% hatten ein neu aufgetretenes Rezidiv.

Ein Anteil von 56,1% der Karzinome, bei denen die Laparotomie als Zugang gewéhlt wurde,
befand sich zum Zeitpunkt der Operation im FIGO-Stadium III. Mit 15,8% der operierten
Karzinome trat Stadium I am zweithéufigsten auf. Es folgte das FIGO-Stadium IV mit einem

Anteil von 14%. Auf Prikanzerosen und Rezidive entfielen jeweils 1,8%.

Von den zehn mittels Vulvektomie behandelten Karzinomen waren 60% dem Stadium I und

30% dem Stadium III zuzuordnen. Eine Patientin hatte eine Prikanzerose.
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Zwei Karzinome, die mittels vaginaler Hysterektomie operiert wurden, befanden sich in

FIGO-Stadium I (50%). Die 2 restlichen Karzinome waren Prikanzerosen (50%)

Die Patientinnen mit lokalen Eingriffen wiesen zu 70,6% eine Prikanzerose auf, wihrend

17,6 % im FIGO-Stadium III und 11,8% im FIGO-Stadium I waren.

In der ANOVA-Testung zeigt sich ein signifikanter Unterschied (p=<0,001, 1?=0,151) in
der Verteilung der FIGO-Stadien innerhalb der Operationsgruppen. Im Vergleich zur Lapa-
roskopie zeigt die Laparotomie einen signifikant (p=<0,001) um 0,96 (K195=0,47—-1,44) ho-
heren Mittelwert des FIGO-Stadiums. Die lokalen Eingriffe zeigen im Vergleich zur Lapa-
roskopie einen signifikant (p=<0,003) um 1,19 (KI95= -1,97- (-0,41)) niedrigeren
Mittelwert des FIGO-Stadiums.

Auch bei der Aufteilung in minimal invasive und radikale Eingriffe ist zwischen beiden
Gruppen ein signifikanter Unterschied (p=<0,001) mittels Mann-Whitney-U-Test nachweis-
bar. So befinden sich die Karzinome bei minimal invasiven Eingriffen im Mittel in FIGO-
Stadium I, wihrend die Karzinome bei radikalen Eingriffen im Mittel dem Stadium II nach

FIGO zuzuordnen sind.

Vorstufen FIGO FIGOII FIGOIII FIGOIV Rezidiv
I
Anzahl Anzahl Anzahl  Anzahl Anzahl Anzahl
(%) (%) (%) (%) (%) (%)
Laparoskopie 1(0,9) 76 7 (6,1) 21 (18,3) 7(6,1) 3(2,6)
(66,1)
Laparotomie 1(1,8) 9 6 (10,5) 32 (56,1) 8(14) 1(1,8)
(15.,8)
Vulvektomie 1 (10) 6 (60) 0(0) 3(30) 0(0) 0 (0)
Vaginale 2 (50) 2(50) 0(0 0(0) 0(0) 0(0)
Hysterektomie
Lokale 12 (70,6) 2 0 (0) 3(17,6) 0(0) 0 (0)
Eingriffe (11,8)

Tabelle 22: Haufigkeit der FIGO-Stadien per Operationsmethode
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Vergleich DM K195 SE p-Wert
Laparotomie — 0.955 0.47 1.44 0.246 <0,001
Laparoskopie
Vulvektomie — -0.335 -1.322 0.653 0.501 0,505
Laparoskopie
Vag. Hysterektomie - —1.335 —2.858 0.189 0.772 0,086
Laparoskopie
Lokale Eingriffe — —1.188 —1,966 —-0.409 0.395 <0,003
Laparoskopie

Tabelle 23: Test auf ungleiche Verteilung der FIGO-Stadien der einzelnen Operationsgruppen

DM = Differenz der Mittelwerte
KI = Konfidenzintervall
SE = Standardfehler
Gruppe Anzahl Mittelwert SD SE
Stadium Minimal invasiv 136 1.647 1.649 0.141
radikal 67 2.597 1.404 0.172
P-Wert <.001
Tabelle 24: Verteilung des FIGO-Stadiums zwischen minimal invasiven Eingriffen und radikalen Operati-
onen
SD =Standardabweichung
SE = Standardfehler
70%
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Abbildung 26: Balkendiagramm der FIGO-Stadien eingeteilt nach Operationsmethode
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3.5.5 Raten der kurzfristigen Komplikationen

In der nachfolgenden Tabelle 25 sind die kurzfristigen Komplikationen aufgefiihrt. Dabei handelt

es sich um Komplikationen, die innerhalb eines halben Jahres nach der Operation aufgetreten sind.

Bei den Patientinnen, die eine vaginale Hysterektomie erhalten hatten, gab es keine Serome.
Wenn die Laparoskopie als Zugangsweg gewéhlt wurde, dann trat bei drei von 115 Patien-
tinnen (2,6%) ein Serom als Komplikation auf. Bei einer Laparotomie war dies bei 9 von 57
Patientinnen (15,8%) der Fall. Die Vulvektomie/Hemivulvektomie wies mit 30% die
hochste Rate an Seromen auf. Hier waren drei von zehn Patientinnen betroffen. In der

Gruppe der lokalen Eingriffe entwickelten zwei von 17 Patientinnen (11,8%) ein Serom.

Nach vaginalen Hysterektomien und Vulvektomien kam es zu keinen kurzfristigen Wund-
heilungsstorungen. Bei 4 von 115 (3,5%) der laparoskopisch operierten Patientinnen traten
Wundheilungsstdrungen auf. Die hochste Rate war bei den Laparotomien mit 22,8% (13 von
57 Patientinnen) zu verzeichnen. In der Gruppe der lokalen Eingriffe trat eine Wundhei-

lungsstorung bei einer von 17 Patientinnen (5,9%) auf.

In der Gruppe der vaginalen Hysterektomien entwickelte keine Patientin ein Lymphddem.
Drei von 115 (2,6%) laparoskopisch operierten Patientinnen hatten Lymphddeme. Wurde
die Laparotomie als Operationsmethode verwendet, so traten bei 11 von 57 Patientinnen
(19,3%) Lymphddeme auf. Die hochste Rate wies mit 40% (vier von zehn Patientinnen) die
Gruppe der Vulvektomien auf. Bei den lokalen Eingriffen trat bei einer von 17 Patientinnen

ein Lymphddem (5,9%) auf.

In den Gruppen der vaginalen Hysterektomien, Vulvektomien und lokalen Eingriffe wurden
postoperativ keine Thrombosen festgestellt. Diese traten jedoch bei drei Patientinnen (2,6%)

mit Laparoskopie und einer Patientin (1,8%) mit Laparotomie auf.

In der Gruppe der vaginalen Hysterektomien wurden keine Wundinfektionen innerhalb von
sechs Monaten nach der Operation diagnostiziert. Von den Patientinnen, die mittels Laparo-
skopie operiert wurden, hatten drei (2,6%) eine Wundinfektion. In der Gruppe der Laparo-
tomien traten neun Wundinfektionen (15,8%) auf. Die hochste Rate wies mit 30% (drei Pa-
tientinnen) die Gruppe der Vulvektomien auf. Bei den lokalen Eingriffen kam es nur bei

einer Patientin (5,9%) zu einer Wundinfektion.

In den Gruppen der vaginalen Hysterektomien, Vulvektomien und lokalen Eingriffe gab
keine Patientin Schmerzen im Bereich des Operationsgebiets an, wéihrend dies bei 10 (8,7%)

laparoskopisch und 14 (24,6%) mittels Laparotomie operierten Patientinnen der Fall war.



Ergebnisse 47

In den Gruppen der vaginalen Hysterektomien und lokalen Eingriffe wurden keine stationa-
ren Aufnahmen innerhalb von sechs Monaten nach der Operation aufgrund von anderen
postoperativen Komplikationen notwendig. Dahingegen wurden sechs Patientinnen (5,2%)
mit Laparoskopie und 16 Patientinnen (28,1%) mit Laparotomie wieder stationdr aufgenom-
men. Die hochste Rate an Wiederaufnahmen war mit 40% (vier Patientinnen) bei den Vul-

vektomien zu verzeichnen.

Laparo- Laparo- Vulv- Vaginale Lokale
skopie tomie ektomie Hyster-  Eingriffe
ektomie
Anzahl Anzahl Anzahl Anzahl Anzahl
(%) (%) (%) (%) (%)
Serom Nein | 112 48 (84,2)  7(70) 4 (100) 15 (88,2)
(97,4)
Ja 3(2,6) 9 (15,8) 3(30) 0(0) 2(11,8)
Wundheilungs Nein | 111 44 (77,2)  10(100) 4 (100) 16 (94,1)
-stérungen (96,5)
Ja 4 (3,5) 13(22,8) 0(0) 0(0) 1(5,9)
Lymphodeme Nein | 112 46 (80,7)  6(60) 4 (100) 16 (94,1)
(97.4)
Ja 3(2,6) 11(19,3) 4 (40) 0(0) 1(5,9)
Thrombosen Nein | 112 56 (98,2)  10(100) 4(100) 17 (100)
(97.4)
Ja 3(2,6) 1(1,8) 0(0) 0(0) 0(0)
Wundinfektionen Nein | 112 48 (84,2)  7(70) 4 (100) 16 (94,1)
(97,4)
Ja 3(2,6) 9 (15,8) 3(30) 0(0) 1(5,9)
Schmerzen Nein | 105 43 (75,4) 10 (100) 4 (100) 17 (100)
(91,3)
Ja 10 (8,7) 14 (24,6) 0(0) 0(0) 0(0)
Stationire Nein | 109 41 (71,9) 6 (60) 4 (100) 17 (100)
Aufnahme (94,8)
Ja 6 (5,2) 16 (28,1) 4 (40) 0(0) 0(0)
Gesamt Nein | 94 (81,7) 25(43,9) 3(30) 4 (100) 15 (88,2)
Ja 21(18,3) 32(56,1) 7(70) 0(0) 2(11,8)

Tabelle 25: Kurzfristige Komplikationen nach Operationsmethode
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Abbildung 27: Balkendiagramm der kurzfristigen Komplikationsraten per Operationsmethode

3.5.6 Raten der langfristigen Komplikationen

Der nachfolgenden Tabelle 26 sind die langfristigen Komplikationen der jeweiligen Opera-
tionsmethode zu entnehmen. In der Gruppe der vaginalen Hysterektomien kam es zu keinen

langfristigen Komplikationen.

Die mittels Laparotomie operierten Patientinnen entwickelten kein Serom. In den Gruppen
der Laparoskopien, Vulvektomien und lokalen Eingriffe trat jeweils ein Serom auf, was einer
Rate von 0,9% fiir die Laparoskopie, 10% fiir die Vulvektomie und 5,9% fiir lokale Eingriffe
entspricht. Zudem waren bei den lokalen Eingriffen keine anderen langfristigen Komplika-

tionen zu verzeichnen.

In der Gruppe der Laparotomien hatten zwei Patientinnen (3,5%) eine Wundheilungssto-
rung. In den Gruppen der Laparoskopien und Vulvektomien war dies jeweils bei einer Pati-
entin der Fall. Die Komplikationsraten betragen somit 0,9% fiir die Laparoskopie und 10%

fiir die Vulvektomie.

Die meisten Lymphddeme wurden in der Laparoskopie-Gruppe diagnostiziert. Hier waren
sieben Patientinnen (6,1%) betroffen. In der Laparotomie-Gruppe traten zwei Lymphddeme

(3,5%) auf und in der Vulvektomie-Gruppe ein Lymphddem (10 %).

Nach Ablauf von sechs Monaten postoperativ wurden keine weiteren Thrombosen diagnos-

tiziert.
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Zu Wundinfektionen kam es nur in zwei Gruppen mit jeweils einem Fall. Dies entspricht
einer Komplikationsrate von 0,9% fiir die Laparoskopie-Gruppe und 1,9% fiir die Laparoto-

mie-Gruppe.

Schmerzen im Bereich des Operationsgebiets traten ebenfalls nur in zwei Gruppen auf. So
klagten drei Patientinnen (2,6%) mit Laparoskopie und zwei Patientinnen (3,5%) mit Lapa-

rotomie iiber Schmerzen im Bereich des Operationsgebietes.

Laparo- Laparo- Vulv- Vaginale  Lokale
skopie tomie ektomie Hyster- Eingriffe
ektomie
Anzahl Anzahl Anzahl Anzahl Anzahl
(o) (o) (%) (o) (%)
Serom Nein | 114 (99,1) 57 (100) 9 (90) 4 (100) 16 (94,1)
Ja 1 (0,9) 0(0) 1 (10) 0(0) 1(5,9)

Wundheilungs- Nein | 114 (99,1) 55(96,5) 9 (90) 4 (100) 17 (100)
storung

Ja |1(09) 2 (3,5) 1(10)  0(0) 0 (0)
Lymphédem  Nein | 108 (93,9) 55(96,5) 9(90)  4(100) 17 (100)
Ja |76, 2 (3,5) 1(10)  0(0) 0 (0)
Waundinfektion Nein | 114 (99,1) 56 (98,2) 10 (100) 4 (100) 17 (100)
Ja | 1(09) 1(1,9) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Schmerzen Nein | 112 (97,4) 55(96,5)  10(100) 4 (100) 17 (100)
Ja |3(2.6) 2 (3,5) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
Gesamtrate Nein | 105 (91,3) 50 (87,7) 7(70)  4(100) 16 (94,1)
Ja. |108,7)  7(123)  3(30)  0(0) 1(5.9)

Tabelle 26: Langfristige Komplikationen nach Operationsmethode
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Abbildung 28: Balkendiagramm der langfristigen Komplikationen nach Operationsmethoden

3.6 Sentinelbiopsie vs. pelvine Lymphknotenentfernung

3.6.1 Lymphknotenoperationen

In der Studienpopulation wurden 87 Sentinelbiopsien sowie 36 pelvine und 17 paraaortale

Lymphknotenexstirpationen durchgefiihrt.

SLN LNP LNA Gesamt

Anzahl Anzahl Anzahl Anzahl
Laparoskopie 75 12 10 97
Laparotomie 7 17 7 31
Vulvektomie 3 5 0 8
Vag. Hysterektomie | 0 0 0 0
Lokale Eingriffe 2 2 0 4
Gesamt 87 36 17 140

Tabelle 27: Lymphknotenoperationen
SLN = Sentinelbiopsie
LNP = pelvine Lymphadenektomie
LNA = paraaortale Lymphadenektomie
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3.6.2 Kurzfristige Komplikationen

In der nachfolgenden Tabelle 28 sind die kurzfristigen Komplikationen bei den Lymphkno-

tenoperationen einander gegeniibergestellt.

Serome traten in der Gruppe der Sentinelbiopsien (SLN) nur bei 3,4% (3 von 87) der Pati-
entinnen auf, wéahrend sie in der Gruppe der pelvinen Lymphadenektomie (LNP) mit einer

Rate von 25% (9 von 36) deutlich hdufiger waren.

Zu Wundheilungsstérungen kam es bei 16,7% (6 von 36) der Patientinnen mit LNP, wohin-

gegen lediglich 5,7% (5 von 87) der Patientinnen mit SLN davon betroffen waren.

Lymphodeme wurden bei 30,6% (11 von 36) der Patientinnen mit LNP festgestellt, aber nur
bei 2,3% (2 von 87) der Patientinnen mit SLN.

Thrombosen haben als einzige Komplikation mit 2,3% (2 von 87) bei der SLN einen hoheren

Anteil als bei der LNP mit 2,8% (1 von 36).

Wundinfektionen traten in der LNP-Gruppe bei 22,2% (8 von 36) und in der SLN-Gruppe
bei 3,4% (3 von 87) der Patientinnen auf.

Schmerzen im Bereich des Operationsgebietes wurden bei 9,2% (8 von 87) der Patientinnen

mit SLN und 16,7% (5 von 36) der Patientinnen mit LNP diagnostiziert.

Eine stationdre Aufnahme aufgrund von Komplikationen war in der SLN-Gruppe bei 4,6%

(4 von 87) und in der LNP-Gruppe bei 16,7% (6 von 36) der Patientinnen erforderlich.
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SLN LNP
Anzahl (%) Anzahl (%)
Serom Nein 84 (96,6) 27 (75)
Ja 3(33.4) 9 (25)
Wundheilungsstorung  Nein 82 (94,3) 30 (83,3)
Ja 5(5,7) 6 (16,7)
Lymphodem Nein 85 (97,7) 25 (69,4)
Ja 2(2,3) 11 (30,6)
Thrombose Nein 84 (97,7) 35(97,2)
Ja 3(2,3) 1(2,8)
Wundinfektion Nein 84 (96,6) 28 (77,8)
Ja 3(33.4) 8(22,2)
Schmerzen Nein 79 (90.,8) 30 (83,3)
Ja 8(9,2) 6 (16,7)
Stationéire Aufnahme Nein 83 (95.,4) 30 (83,3)
Ja 4 (4,6) 6 (16,7)
Gesamtrate Nein 69 (79,3) 15(41,7)
Ja 18 (20,7) 21 (58,3)

Tabelle 28: Kurzfristige Komplikationen nach Lymphknotenoperationen

SLN = Sentinelbiopsie

LNP = pelvine Lymphadenektomie
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SLN = Sentinelbiopsie
LNP = pelvine Lymphadenektomie

3.6.3 Langfristige Komplikationen

In der nachfolgenden Tabelle 29 und dem Diagramm (Abbildung 30) sind die langfristigen
Komplikationsraten der Sentinelbiopsie und der pelvinen Lymphknotenentfernung einander

gegentibergestellt.

Serome traten in der SLN-Gruppe der Sentinelbiopsien nur bei 1,1% (1 von 87) der Patien-

tinnen auf, jedoch bei 5,6% (2 von 36) der Patientinnen mit LNP.

Wundheilungsstdrungen entwickelten, dhnlich den Seromen, lediglich 1,1% (1 von 87) der
Patientinnen der SLN-Gruppe, aber 5,6% (2 von 36) der Patientinnen der LNP-Gruppe.

Lymphddeme traten bei 3,4% (3 von 87) der Patientinnen der SLN-Gruppe und bei 11,1%
(4 von 36) der Patientinnen der LNP-Gruppe auf.

Wundinfektionen wurden bei 1,1% (1 von 87) der Patientinnen mit SLN und bei 2,8% (1

von 36) der Patientinnen mit LNP festgestellt.

Unter Schmerzen litten 2,3% (2 von 87) der Patientinnen der SLN-Gruppe und 5,6% (2 von
36) der Patientinnen der LNP-Gruppe.
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SLN LNP
Anzahl (%) Anzahl (%)
Serom Nein 86 (98.,9) 34 (94,4)
Ja 1(1,1) 2 (5,6)
Wundheilungsstorung Nein 86 (98,9) 34 (94,4)
Ja 1(1,1) 2 (5,6)
Lymphodem Nein 84 (96,6) 32 (88,9)
Ja 3(3.4) 4(11,1)
Wundinfektion Nein 86 (98,9) 35(97,2)
Ja 1(1,1) 1(2,8)
Schmerzen Nein 85 (97,7) 34 (94,4)
Ja 2(2,3) 2 (5,6)
Gesamtrate Nein 82 (94,3) 26 (72,2)
Ja 5(.,7) 10 (27,8)

Tabelle 29: Langfristige Komplikationen nach Lymphknotenoperationen

SLN = Sentinelbiopsie

LNP = pelvine Lymphadenektomie
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3.6.4 Daten des krankheitsfreien Uberlebens

In der nachfolgenden Tabelle 30 werden die Lymphknotenoperationen zur Progression des
Tumors in Bezug gebracht. Die Progression ist positiv, wenn bei der beobachteten Patientin

ein Rezidiv aufgetreten ist oder die Patientin an dem Karzinom verstorben ist.

Der ersten Zeile sind die Ergebnisse der Patientinnen mit negativer Sentinelbiopsie zu ent-
nehmen. Keine Progression zeigten 71 Patientinnen (92,2%), wihrend es bei vier (5,3%) zu
einer Progression kam. Im Vergleich dazu hatten bei negativer radikaler pelviner Lymph-
knotenentfernung nur 13 Patientinnen (76,5%) keine Progression, wohingegen vier Patien-

tinnen (23,5%) eine Progression aufwiesen.

In der zweiten Zeile sind die Daten bei positiven Sentinel-Lymphknoten aufgefiihrt. Hier
zeigten sechs Patientinnen (50%) keine Progression, wéahrend sechs Patientinnen (50%) ein
Rezidiv erlitten oder an dem Karzinom verstorben sind. Bei positivem pelvinen Lymphkno-
tensampling kam es hingegen bei 13 Patientinnen (76,5%) zu keiner Progression, wahrend

sechs Patientinnen (31,6%) eine Progression aufwiesen.

Damit liegt die Sensitivitit der Sentinelbiopsie fiir eine Progression bei 60% und des radi-

kalen pelvinen Lymphknotensamplings ebenfalls bei 60%. Zudem wurde eine Spezifitdt fiir
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eine Progression von 92,2% fiir die Sentinel-Lymphknotenentfernung und von 50% fiir die

radikale pelvine Lymphknotenentfernung festgestellt.

Krankheitsfrei Progression Gesamt
Anzahl pos.vs.  Kf. vs. Anzahl pos.vs.  Kf. vs. | Anzahl
neg. (%)  Pr. (%) neg. (%) Pr. (%) | (%)
SLN neg. |71 92,2 % 94,7% |4 40% 53% | 75(86,2)
pos. |6 7,8 % 50 % 6 60% 50 % 12 (13,8)
LNP neg. |13 50 % 76,5% |4 40% 23,5% | 17 (47,2)
pos. | 13 50 % 68,4% |6 60% 31,6 % | 19 (52,8)

Tabelle 30: Beziehung zwischen Lymphknotenoperationen und Progression des Tumors

SLN = Sentinelbiopsie

LNP = pelvine Lymphadenektomie

neg. = negativer Lymphknoten

pos. = positiver Lymphknoten
Kf = Krankheitsfrei

Pr = Progression
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Abbildung 31: Sensitivitit der Lymphknotenoperationen
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In Tabelle 31 werden die Ergebnisse des progressionsfreien Intervalls in Bezug auf die

Lymphknotenoperationen und die dazugehorigen Lymphknotenbefunde priasentiert.

Die Patientinnen mit negativen Lymphknoten in der Sentinelbiopsie zeigten eine durch-
schnittliche progressionsfreie Uberlebenszeit von 947 Tagen (KI95= 895 — 998, SE = 26,
SD =226). Bei den Patientinnen mit negativen Lymphknoten in der radikalen pelvinen Lym-
phadenektomie, die eine durchschnittliche progressionsfreie Uberlebenszeit von 765 Tagen

(K195 =557 -973, SE = 106, SD =437) aufwiesen.

Im Gegensatz dazu betrug die durchschnittliche progressionsfreie Uberlebenszeit fiir Pati-
entinnen mit einem positiven Lymphknoten in der Sentinelbiopsie 500 Tage (K195 =205 —
795, SE= 151, SD = 522). Bei den Patientinnen mit positiven Lymphknoten in der radikalen
pelvinen Lymphadenektomie war hingegen ein progressionsfreies Uberleben von durch-

schnittlich 684 Tagen (KI95 =469 — 899, SE = 110, SD = 478) zu verzeichnen.
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Progressionsfreies Intervall
n M K195 fiir Mittelwert SE SD
Negativer Lymphknoten in der | 75 880  845-915 17,7 153,2
Sentinelbiopsie
Positiver Lymphknoten in der | 12 612  400-795 96,3 333,6
Sentinelbiopsie
Negativer Lymphknoten in der | 17 826  739-913 41 169
radikalen pelvinen
Lymphadenektomie
Positiver Lymphknoten in der | 19 768  655-882 60 235

radikalen pelvinen

Lymphadenektomie

Tabelle 31: Vergleich des progressionsfreien Intervalls nach positiven oder negativen Lymphknoten in der

Sentinelbiopsie und der pelvinen Lymphadenektomie

n = Anzahl

M= Mittelwert

KI = Konfidenzintervall
SE = Standardfehler

SD = Standardabweichung




Ergebnisse 59

3.7 Ergebnisse der Hypothesentests

3.7.1 Komplikationen der Operationsmethoden

ANOVA Effektstirke n? p-Wert
Operationsmethode 0.209 <.001

Tabelle 32: ANOVA-Testung auf Verteilung der kurzfristigen Komplikationen in den Operationsgruppen

Operationsmethode Anzahl Mittelwert SD SE

Laparoskopie 115 0.04 0.096 0.009
Laparotomie 57 0.183 0.196 0.026
Lokale Eingriffe 17 0.042 0.121 0.029
Vaginale Hysterektomie | 4 0.000 0.000 0.000
Vulvektomie 10 0.200 0.168 0.053

Tabelle 33: Kurzfristige Komplikationsraten der einzelnen Operationen
SD = Standardabweichung
SE = Standardfehler

Vergleich mittels ANOVA-Tests DM KI95 fir DM SE p-Wert
Laparotomie — Laparoskopie 0.143  0.100-0.186 0.022 <.001
Vulvektomie — Laparoskopie 0.160  0.072-0.248 0.045 <.001
Vaginale Hysterektomie — Laparoskopie | -0.04  -0.177-0,097 0.069 0.563
Lokale Eingriffe — Laparoskopie 0.002  —0.068-0.072 0.035 0.953

Tabelle 34: Differenzen der kurzfristigen Komplikationsraten per Operationsmethode
DM = Differenz der Mittelwerte
KI = Konfidenzintervall
SE = Standardfehler

Innerhalb der Operationsgruppen ist ein signifikanter Unterschied (p<0,001) mit einer gro-
Ben Effektstirke (n?=0,209) feststellbar. So haben die radikaleren Eingriffe, wie Vulvekto-
mie und Laparotomie, eine signifikant héhere kurzfristige Komplikationsrate (p<0,001) als
die Laparoskopie. Die Laparotomie hat im Mittel eine um 14,3% (KI95: 0,1-0,186) und die
Vulvektomie eine um 16% (KI95: 0,072—-0,248) hohere kurzfristige Komplikationsrate als

die Laparoskopie. Zwischen der Laparoskopie, der vaginalen Hysterektomie und den lokalen
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Eingriffen kann eine Gleichheit der kurzfristigen Komplikationsraten nicht ausgeschlossen

werden.

Effektstirke n? p-Wert
opP 0.015 0.563

Tabelle 35: ANOVA-Testung auf Verteilung der langfristigen Komplikationen in den Operationsgruppen

op Anzahl Mittelwert SD SE
Laparoskopie 115 0.019 0.069 0.006
Laparotomie 57 0.023 0.066 0.009
Minimal invasiv 17 0.010 0.040 0.01
Vaginale Hysterektomie | 4 0.000 0.000 0
Vulvektomie 10 0.050 0.081 0.025

Tabelle 36: Langfristige Komplikationsraten der einzelnen Operationen
SD = Standardabweichung
SE = Standardfehler

Vergleich DM KI9S fir DM SE p-Wert
Laparotomie — Laparoskopie 0.005 -0.017-0.026 0.011 0.637
Vulvektomie — Laparoskopie 0.031 -0.012-0.074 0.022 0.147
Vaginale Hysterektomie — Laparoskopie [ -0.019 —0.085-0.048 0.034 0.585
Minimal invasiv — Laparoskopie —0.009 -0.043-0.025 0.017 0.618

Tabelle 37: Differenzen der langfristigen Komplikationsraten per Operationsmethode
DM = Differenz der Mittelwerte
KI = Konfidenzintervall

SE = Standardfehler

Bei den langfristigen Komplikationen zeigen sich hingegen keine signifikanten Unter-
schiede. Aufgrund der geringeren Raten an langfristigen Komplikationen waren die Zahlen

zu niedrig, um ein signifikantes Ergebnis fiir alle Operationen zu erzielen.
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3.7.2 Krankheitsfreies Uberleben und progressionsfreies Intervall in Abhiingigkeit

von der Operationsmethode

Effektstirke n? p-Wert
opP 0.021 0.381

Tabelle 38: ANOVA-Testung auf Verteilung des krankheitsfreien Uberlebens in den Operationsgruppen

opP Anzahl Mittelwert SD SE

Laparoskopie 115 0.817 0.388 0.036
Laparotomie 57 0.754 0.434 0.058
Lokale Eingriffe 17 0.765 0.437 0.106
Vaginale Hysterektomie | 4 1.000 0.000 0.000
Vulvektomie 10 0.600 0.516 0.163

Tabelle 39: Krankheitsfreies Uberleben bei den einzelnen Operationen

SD = Standardabweichung
SE =Standardfehler

DM KI9S fir DM SE p-Wert
Laparotomie — Laparoskopie —0.063 —-0.194 -0.068  0.066 0.343
Vulvektomie — Laparoskopie -0.217 —-0.484-0.049  0.135 0.109
Vaginale Hysterektomie — Laparoskopie | 0.183  —0.228 - 0.593  0.208 0.382
Lokale Eingriffe — Laparoskopie —0.053 —0.262-0.157  0.106 0.621

Tabelle 40: Differenzen des krankheitsfreien Uberlebens per Operationsmethode

DM = Differenz der Mittelwerte
KI = Konfidenzintervall

SE = Standardfehler

Hinsichtlich des krankheitsfreien Uberlebens zeigt sich kein signifikanter Unterschied
(p=0,381) mit einer kleinen Effektstirke (n>=0,021). Auch beim Vergleich der einzelnen

Operationen mit der Laparoskopie zeigt sich kein signifikanter Unterschied

Cases Effektstirke n? p-Wert
op 0.02 0.393

Tabelle 41: ANOVA-Testung auf Verteilung des progressionsfreien Intervalls in den Operationsgruppen
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opP Anzahl Mittelwert SD SE
Laparoskopie 115 821 207.9 19.4
Laparotomie 57 785.1 260.5 34.5
Lokale Eingriffe 17 778.7 292.4 70.9
Vaginale Hysterektomie | 4 912.5 0 0
Vulvektomie 10 694.8 3324 105.1

Tabelle 42: Progressionsfreies Intervall bei den einzelnen Operationen
SD = Standardabweichung
SE = Standardfehler

DM K195 fiir DM SE  p-Wert
Laparotomie — Laparoskopie -359 -111.5-39.7 38.3 0.350
Vulvektomie — Laparoskopie -126.2  -280-27.7 61.5 0.107
Vaginale Hysterektomie — Laparoskopie | 91.5 —145.8 - 328.9 120 0.448
Lokale Eingriffe — Laparoskopie 423  -163.6-78.9 61.5 0.492

Tabelle 43: Differenzen des progressionsfreien Intervalls per Operationsmethode
DM = Differenz der Mittelwerte
KI = Konfidenzintervall

SE = Standardfehler

Im Hinblick auf das progressionsfreie Intervall war innerhalb der Gruppen kein signifikanter

Unterschied feststellbar (p=0,393, Effektstirke n7=0,02).

3.7.3 Komplikationen minimal invasiv vs. radikal

Die Gruppen Laparoskopie, vaginale Hysterektomie und lokale Eingriffe wurden als ,,Mini-
mal invasive Operationen* und die Gruppen Vulvektomie und Laparotomie als ,,Radikale

Operationen* zusammengefasst.

p-Wert
Kurzfristige Komplikationen <.001
Langfristige Komplikationen 0.141

Tabelle 44: Mann-Whitney-U Testung auf Verteilung der kurzfristigen und langfristigen Komplikationsra-

ten in den Gruppen ,,Minimal invasive Operationen‘ und ,,Radikal Operationen*
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N M KI95 fiir M SD SE

Kurzfriste minimal invasiv | 136  0.039  0.022-0.055 0.098  0.008
Komplikationen i, 67  0.186 0.14-0.23 0.191  0.023
Langfristige minimal invasiv | 136  0.017  0.006 - 0.028 0.065 0.006
Ll ikl 67  0.027 0011-0.044 0.069 0.008

Tabelle 45: Komplikationsraten von minimal invasiven Eingriffen und radikalen Operationen
N = Anzahl
M = Mittelwert
KI = Konfidenzintervall
SD = Standardabweichung
SE= Standardfehler

Zwischen den beobachteten Gruppen war ein signifikanter Unterschied (p=<0,001) hinsicht-
lich der kurzfristigen Komplikationen nachweisbar. So wiesen die minimal invasiven Ein-
griffe eine Komplikationsrate von 3,9% (K195=0,022-0,055, SD=0,098, SE=0,008) auf, wo-
hingegen in der Gruppe der radikalen Operationen eine Komplikationsrate von 18,6%
(K195=0,14-0,23, SD=0,191, SE=0,023) zu verzeichnen war. Im Hinblick auf die langfristi-
gen Komplikationen konnte zwischen den Gruppen kein signifikanter Unterschied (p=0,141)
festgestellt werden. Bei den minimal invasiven Eingriffen lag die Komplikationsrate bei
1,7% (KI195=0,006-0,028, SD=0,065, SE=0,006) und bei den radikalen Operationen bei
2,7% (KI195=0,011-0,044, SD=0,069, SE=0,008).
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Abbildung 33: Mittelwerte mit Konfidenzintervallen (KI195) fiir kurzfristige (links) und langfristige

Komplikationen (rechts)
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Komplikation p-Wert
Serom kurzfristig <.001
Wundheilungsstorungen kurzfristig <.001
Lymphodeme kurzfristig <.001
Thrombosen kurzfristig 0.74
Wundinfektionen kurzfristig <.001
Schmerzen kurzfristig 0.005
Stationirer Aufenthalt <.001
Serom langfristig 0.995
Wundheilungsstorungen langfristig 0.073
Lymphodeme langfristig 0.839
Wundinfektionen langfristig 0.614
Schmerzen langfristig 0.74

Tabelle 46: Vergleich der einzelnen Komplikationsraten zwischen den Gruppen der minimal invasiven

Eingriffe und der radikalen Operationen
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N M KI9S fir M SD SE

Serom minimal | 136 0.037 0.005 - 0.068 0.189 0.016
mnvasiv

radikal 67 0.179 0.087-0.272 0.386 0.047

Wundheilungs- minimal | 136 0.037 0.005-0.069  0.189 0.016
storungen invasiv

radikal 67 0.194 0.100 - 0.289  0.398 0.049

Lymphédeme minimal | 136 0.029 -0.003-0.058 0.17 0.015
nvasiv
radikal 67 0.224 0.123-0.324 0.42 0.051
Thrombosen minimal | 136 0.022 -0.003 -0.047 0.147 0.022
nvasiv

radikal 67 0.015 -0.015-0.044  0.122 0.015

Wundinfektionen minimal | 136 0.029 0.005 - 0.058 0.170 0.015

invasiv

radikal 67 0.179 0.087 -0.272 0.386 0.047
Schmerzen minimal | 136 0.074 0.03-0.118 0.262 0.022

invasiv

radikal 67 0.209 0.111-0.307 0.410 0.05
Stationiirer minimal | 136 0.044 0.009 - 0.079 0.206 0.018
Aufenthalt 1nvasiv

radikal 67 0.299 0.188 - 0.409 0.461 0.056

Tabelle 47: Einzelne kurzfristige Komplikationsraten der Gruppen der minimal invasiven Eingriffe und der
radikalen Operationen
N = Anzahl
M = Mittelwert
KI = Konfidenzintervall
SD = Standardabweichung
SE = Standardfehler
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N M K195 fir M SD SE
Serom minimal in- | 136  0.015 -0.006 - 0.035 0.121  0.015
vasiv
radikal 67 0.015 | -0.015-0.045 0.122 0.015

Wundheilungs- minimal in- [ 136  0.007  -0.007 - 0.022 0.086  0.007
storungen vasiv

radikal 67 0.045 | -0.005 - 0.095 0.208  0.025
Lymphédeme minimal in- | 136  0.051 0.014 - 0.089 0.22 0.019

vasiv

radikal 67 0.045 | -0.005 - 0.095 0.21 0.025
Wundinfektionen minimal in- | 136  0.007 -0.007 - 0.022 0.086 | 0.007

vasiv

radikal 67 0.015 | -0.014-0.044 0.122  0.015
Schmerzen minimal in- | 136  0.022  -0.003 - 0.047 0.147 0.013

vasiv

radikal 67 0.03 -0.011-0.071 0.171  0.021

Tabelle 48: Einzelne langfristige Komplikationsraten der Gruppen der minimal invasiven Eingriffe und der
radikalen Operationen
N = Anzahl
M = Mittelwert
KI = Konfidenzintervall
SD = Standardabweichung
SE = Standardfehler

Bei einzelner Betrachtung der Komplikationen sind signifikante Unterschiede zwischen mi-
nimal invasiven Eingriffen und radikalen Operationen ausschlieBlich bei kurzfristigen Kom-
plikationen feststellbar. Signifikant war der Unterschied bei Seromen (3,7% vs. 17,9%,
p=<0,001), Wundheilungsstorungen (3,7% vs. 19,4%, p=<0,001), Lymphddemen (2,9% vs.
22,4%, p=<0,001), Wundinfektionen (3,6% vs. 17,9%, p=<0,001), Schmerzen (7,4% vs.
20,9%, p=0,009) und stationidren Aufenthalten (4,4% vs. 29,9%, p=<0,001). In den nachfol-
genden Abbildungen 37, 38 und 39 sind die Mittelwerte und Konfidenzintervalle fiir die

Komplikationen mit signifikantem Unterschied abgebildet.
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Abbildung 34: Mittelwerte mit Konfidenzintervallen (KI195) fiir kurzfristig aufgetretene Serome (links) und

Wundheilungsstérungen (rechts)
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Abbildung 35: Mittelwerte mit Konfidenzintervallen (KI95) fiir kurzfristig aufgetretene Lymphddeme
(links) und Wundinfektionen (rechts)
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Abbildung 36: Mittelwerte mit Konfidenzintervallen (KI95) fiir kurzfristig aufgetretene Schmerzen (links)

und stationdre Aufenthalte (rechts)
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3.7.4 Krankheitsfreies Uberleben und progressionsfreies Intervall bei minimal

invasiven Eingriffen und radikalen Operationen

DM

K195 fiir DM

SED p-Wert

Krankheitsfreies Uberleben | 0.085

—0.87 - 0.258

0.022 0.166

Tabelle 49: Mann-Whitney-U-Test des krankheitsfreien Uberlebens bei minimal invasiven Eingriffen vs.

radikalen Operationen
DM = Differenz der Mittelwerte

KI = Konfidenzintervall

SED = Differenz der Standardfehler

N M KIos5furM SD SE
Krankheitsfreies Uberleben minimal | 136 0.816 0.751-0.882 0.389 0.033
invasiv
radikal 67 0.731 0.624-0.838 0.447  0.055

Tabelle 50: Krankheitsfreies Uberleben in den Gruppen der minimal invasiven Eingriffe und radikalen

Operationen

N = Anzahl

M = Mittelwert

KI = Konfidenzintervall
SD = Standardabweichung
SE = Standardfehler

Im Hinblick auf das krankheitsfreie Uberleben war kein signifikanter Unterschied (p=0,166)

zwischen minimal invasiven Eingriffen und radikalen Operationen feststellbar. In der

Gruppe der minimal invasiven Eingriffe traten bei 81,6% (K195=0,751-0,882, SD=0,389,

SE=0,033) der Patientinnen keine weiteren Ereignisse mehr auf, wihrend nur 73,1%

(K195=0,624-0,838, SD=0,447, SE=0,055) der Patientinnen mit radikalen Operationen ei-

nen krankheitsfreien Verlauf hatten.
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Abbildung 37: Mittelwerte mit Konfidenzintervallen (KI195) des krankheitsfreien Uberlebens bei minimal

invasiven Eingriffen und radikalen Operationen

DM K195 fiir DM SED p-Wert
Progressionsfreies Intervall | 46,8 —54.7-148.2 14,6 0.16

Tabelle 51: Mann-Whitney-U-Test des progressionsfreien Intervalls bei minimal invasiven Eingriffen vs.
radikalen Operationen
DM = Differenz der Mittelwerte
KI = Konfidenzintervall

SED = Differenz der Standardfehler

N M KI9S fir M SD SE

Progressionsfreies minimal 136 818.4  781.9-854.9 217 18.6
Intervall invasiv

radikal 67 771.6  706.6 - 836.6 2714 332

Tabelle 52: Progressionsfreies Intervall bei minimal invasiven Eingriffen vs. radikalen Operationen
N = Anzahl
M = Mittelwert
KI = Konfidenzintervall
SD = Standardabweichung
SE = Standardfehler

Wenn das progressionsfreie Intervall als Parameter verwendet wird, dann ist ebenfalls kein
Unterschied (p=0,16) zwischen den beiden Gruppen nachweisbar. Das progressionsfreie In-
tervall betrug fiir die Gruppe der minimal invasiven Eingriffe 8§18 Tage (KI95=781,927-
859,86, SD=217, SE=18,6) und fiir die Gruppe der radikalen Operationen 772 Tage
(K195=706,628-836,641, SD=272 SE=33,2).
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Abbildung 38: Mittelwerte mit Konfidenzintervallen (KI95) fiir das progressionsfreie Intervall nach minimal

invasiven Eingriffen und radikalen Operationen

3.7.5 Komplikationen bei Lymphknotenoperationen

p-Wert
Kurzfriste Komplikationen <0.001
Langfristige Komplikation <0.001

Tabelle 53: Mann-Whitney-U-Test zum Vergleich der Komplikationsraten der Lymphknotenoperationen

N M K195 fiir M SD SE

Kurzfristige Komplikationen SLN |87 0.044 0.023-0.066 0.103  0.011
LNP |36 0.187 0.128-0,245  0.18 0.03

Langfristige Komplikationen SLN |87 0.015 0.0006-0.03  0.07 0.008
LNP (36 0.051 0.022-0.079 0.087 0.015

Tabelle 54: Vergleich der Komplikationsraten der Lymphknotenoperationen
SLN = Sentinelbiopsie
LNP = pelvine Lymphadenektomie
M = Mittelwert
KI = Konfidenzintervall
SD = Standardabweichung
SE = Standardfehler

Hinsichtlich der kurzfristigen Komplikationsraten war ein signifikanter Unterschied
(p=0,001) zwischen Sentinelbiopsie und pelviner Lymphadenektomie nachweisbar. So tra-
ten bei der pelvinen Lymphadenektomie 14,3% mehr kurzfristige Komplikationen auf als

bei der Sentinelbiopsie.
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Bei den langfristigen Komplikationen trat ebenfalls einen signifikanten Unterschied
(p=0,001) auf. Bei den Patientinnen mit pelviner Lymphadenektomie wurden um 3,6% héu-

figer langfristige Komplikationen diagnostiziert als bei Sentinelbiopsien.
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Abbildung 39: Mittelwerte mit Konfidenzintervallen (KI195) der kurzfristigen (links) und langfristigen

(rechts) Komplikationen der Lymphknotenoperationen

3.7.6 Progressionsfreies Intervall und krankheitsfreies Uberleben in Abhiingigkeit

von der Lymphknotenoperation

Spearman
Korrelation fiir die Sentinelbiopsie n Korr. KI95 p-Wert
zwischen
Positive progressionsfreies 87 —0.484 —1.000-(-0.335) <.001
Lymphknoten  [ntervall
Positive krankheitsfreies 87 —-0.483 -1.000-(-0.334) <.001

Lymphknoten {Jperleben

Es wurde einseitig auf eine negative Korrelation getestet und

Tabelle 55: Korrelation von positiven Sentinel-Lymphknoten und dem progressionsfreien Intervall sowie
dem krankheitsfreien Uberleben, getestet mit Spearman
n = Anzahl
KI = Konfidenzintervall

Korr. =Korrelation
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Kendall-Tau-B

Korrelation fiir die n Korr. K195 p-Wert
Sentinelbiopsie zwischen

Positive progressionsfreies 87 -0.472  —-1.000~-0.397) <.001
Lymphknoten  Intervall

Positive krankheitsfreies 87 -0.483  —-1.000(—0.409) <.001

Lymphknoten Uberleben

Es wurde einseitig auf eine negative Korrelation getestet.

Tabelle 56: Korrelation von positiven Sentinel-Lymphknoten und dem progressionsfreien Intervall sowie
dem krankheitsfreien Uberleben, getestet mit Kendall-Tau-B
n = Anzahl
KI = Konfidenzintervall

Korr. =Korrelation

Sowohl mit dem Test von Spearman (p=<0,001) als auch mit dem Kendall-Tau-B Test
(p=0,001) wurde ein signifikanter Zusammenhang zwischen einem positiven Lymphknoten
in der Sentinelbiopsie und dem progressionsfreien Intervall gefunden. Die Stérke der Kor-
relation liegt laut Spearman bei —0,484 (K195=—1 — (-0,335)) und laut Kendall-Tau-B bei —
0,472 (KI95=-1 - (-0,397)).

Fiir das krankheitsfreie Uberleben war ebenfalls eine signifikante Korrelation mit einem po-
sitiven Lymphknoten in der Sentinelbiopsie laut Spearman (p=<0,001) und Kendall-Tau-B
(p=<0,001) nachweisbar. Die Stiarke der Korrelation betrdgt nach Spearman —0,483 (KI95=
—1.000 — (-0.334)) und nach Kendall-Tau-B —0,483 (KI195=-1.000 — (—0.409)).
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Spearman

Korrelation fiir die radikale pelvine n Korr. K195 p-Wert
Lymphadenektomie zwischen
progressionsfreies Positive 36 —0.122 —1.000 —0.162 0.239
Intervall Lymphknoten
krankheitsfreies Positive 36 —0.09 —1.000 —-0.194 0.301
Uberleben Lymphknoten
Es wurde einseitig auf eine negative Korrelation getestet

Tabelle 57: Korrelation von positiven pelvinen Lymphknoten und dem progressionsfreien Intervall sowie

dem krankheitsfreien Uberleben, getestet mit Spearman
n = Anzahl
KI = Konfidenzintervall

Korr. =Korrelation

Kendall-Tau-B

Korrelation fiir die radikale pelvine n Korr. K195 p-Wert
Lymphadenektomie zwischen

progressionsfreies Positive 36 -0.115  —1.000-0.026 0.260
Intervall Lymphknoten

krankheitsfreies Positive 36 —-0.09 —1.000 — 0.050 0.298
Uberleben Lymphknoten

Es wurde einseitig auf eine negative Korrelation getestet

Tabelle 58: Korrelation von positiven pelvinen Lymphknoten und dem progressionsfreien Intervall sowie

dem krankheitsfreien Uberleben, getestet mit Kendall-Tau-B
n = Anzahl
KI = Konfidenzintervall

Korr. =Korrelation

Zwischen einem positiven Lymphknoten in der pelvinen Lymphadenektomie und dem pro-

gressionsfreien Intervall konnte weder mit dem Test von Spearman (p=0,301) noch mit dem

Kendall-Tau-B Test (p=0,260) eine signifikante Korrelation festgestellt werden.

Auch die Korrelation mit dem krankheitsfreien Uberleben ist laut Spearman (p=0,301) und

Kendall-Tau-B (p=0,298) nicht signifikant.
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4 Diskussion

4.1 Nutzen von minimal invasiven Eingriffen

Um zu kldren, ob minimal invasive Eingriffe bei Endometrium-, Zervix-, Vulva- und Ova-
rialkarzinomen sinnvoll sind, ist zu tiberpriifen, wie viele Patientinnen von geringeren Kom-

plikationsraten profitieren wiirden.

Das Endometriumkarzinom wurde in 67% der Félle wurden im FIGO-Stadium 1 diagnosti-
ziert. Dies deckt sich mit den Beobachtungen der Statistik Austria, wonach sich 66,2% der
diagnostizierten Karzinome im lokalisierten Stadium befinden. (36) Auch das Robert Koch-
Institut in Deutschland gibt dhnliche Daten mit 64 bis 67% in seinem Krebsbericht aus dem
Jahr 2016/2017 an (37). Die in dieser Studie beobachtete Rate liegt etwas unter dem Wert
von Haltia et. al. (77% in Stadium I) (38). Aufgrund der frithen Diagnose profitieren somit

fast 70% der Patientinnen mit Endometriumkarzinom von minimal invasiven Eingriffen.

Die Ovarialkarzinome wurden hingegen wesentlich spéter diagnostiziert. Nur 28,1% wurden
im Stadium I oder friiher entdeckt, wihrend 68,4% der Karzinome erst im Stadium IIla oder
spater festgestellt wurden. Die Statistik Austria gibt die Rate an Karzinomen im Stadium
ITa oder hoher, die Kombination ihrer Klassifizierung aus regionalisiert und disseminiert
mit 43,7% an, wobei in 24,2% der Fille das Stadium unbekannt ist (36). Laut Robert Koch-
Institut ist die Rate an Karzinomen in Stadium III oder IV ebenfalls sehr hoch (72 bis 76%)
(37). In anderen Studien wurden dhnliche Raten von 70% (39), 75% (40) oder 80% (41)
ermittelt. Dennoch konnen bis zu 30% der Patientinnen von minimal invasiven Eingriffen

profitieren.

Die Zervixkarzinome sind in der beobachteten Population in 56% der Fille in Stadium I oder
als Vorstufe entdeckt worden. Diese Rate betrdgt 75%, wenn das Stadium II hinzugenom-
men wird. Die Ergebnisse sind vergleichbar mit den Zahlen der Statistik Austria mit 68%
(36) oder des Robert Koch-Instituts mit 46% (37) ohne Priakanzerosen. Somit kdnnen sehr
viele Patientinnen mit Zervixkarzinom mittels minimal invasiver Eingriffe therapiert wer-

den.

Die Vulvakarzinome wurden ebenfalls in sehr friihen Stadien diagnostiziert. So wurden 36%
bereits als Priakanzerose oder Karzinoma in situ erkannt und 77%, wenn das Stadium I mit-

eingeschlossen wird. Ahnlich sind die Werte des Robert Koch-Instituts mit 65% (37).
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Demnach kénnen 77% der Patientinnen mit Vulvakarzinom von minimal invasiven Eingrif-

fen profitieren.

Zusammengefasst konnen fast 70% der Patientinnen mit Vulva-, Endometrium- und Zervix-
karzinom von minimal invasiven Eingriffen profitieren und fast 30% der Patientinen mit

Ovarialkarzinom.

4.2 Vorteile von minimal invasiven Eingriffen

In der vorliegenden Studie zeigt sich ein signifikanter Unterschied hinsichtlich der Kompli-
kationsrate in Abhédngigkeit von der Operationsmethode. So weisen Vulvektomie und Lapa-
rotomie als radikale Verfahren deutlich hohere Komplikationsraten auf als die minimal in-
vasiven Eingriffe. Die Hypothese, dass sich die Komplikationsraten in den verschiedenen
Operationsgruppen unterscheiden, konnte somit angenommen werden. In einer retrospekti-
ven Analyse aus Indien von Bahadur et al. wurde ein dhnlicher Trend beobachtet, mit post-
operativen Komplikationsraten von 34,7% bei der Laparotomie, 14,5% bei vaginalem Zu-
gangsweg und 6,3% bei laparoskopischen Operationen (42). In einer Studie zu
postoperativen Komplikationsraten nach Hysterektomien wurde bei der Laparotomie eine
Rate von 41% festgestellt, jedoch bei der Laparoskopie lediglich von 18% (43). In einer
Metaanalyse von Komplikationsraten bei Patientinnen mit Zervixkarzinomen des Stadiums
Ia bis Ila gelangten Li et al. zu dhnlichen Ergebnissen mit einer signifikant erhohten Rate an
Wundinfektionen, Lymphodemen, Seromen und Venenthrombosen bei offener Hysterekto-
mie im Vergleich zu laparoskopischen und roboterassistierten Operationen (44). In der
SHAPE-Studie wiesen Patientinnen mit niedrigem Risiko fiir Zervixkarzinome, die sich ei-
ner radikalen Hysterektomie mit radikaler pelviner Lymphknotendissektion unterzogen, ho-
here Komplikationsraten auf als jene, die eine einfache Hysterektomie mit Sentinelnodebi-

opsie erhielten. (45)

In der beobachteten Population waren im Hinblick auf das krankheitsfreie Uberleben keine
Unterschiede zwischen minimal invasiven Eingriffen und radikalen Operationen nachweis-
bar. Die weitere Hypothese, dass das krankheitsfreie Uberleben und das progressionsfreie
Intervall in den verschiedenen Operationsgruppen gleich sind, kann somit ebenfalls ange-
nommen werden. Dies deckt sich mit den Ergebnissen von Lu et al., die in ihrer Studie zu
Laparoskopie vs. Laparotomie bei Endometriumkarzinomen ebenfalls keinen signifikanten
Unterschied hinsichtlich der 5-Jahres-Uberlebensrate feststellen konnten (46). Eine erhdhte

Rate an Rezidiven und eine erhohte Mortalitdt nach minimal invasiven Eingriffen zeigte sich
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hingegen in der Studie von Wenzel et al., in der die abdominale und die laparoskopische
Hysterektomie bei Zervixkarzinomen im Frithstadium verglichen wurden (47). Gennari et al.
konnten in ihrer Studie keinen Unterschied hinsichtlich des krankheitsfreien Uberlebens
zwischen minimal invasiven und radikalen Eingriffen nachweisen (48). Auf der anderen
Seite wurde in der retrospektiven Studie von Ramirez im Vergleich zwischen offener und
laparoskopischer Hysterektomie eine signifikante Verringerung des Overall Survivals bei
laparoskopisch operierten Zervixkarzinompatientinnen festgestellt (49). In der klinischen
Studie von Janda et al. wurde bei Patientinnen mit Endometriumkarzinom das gleiche krank-
heitsfreie Uberleben in beiden Gruppen (Laparoskopie und Laparotomie) festgestellt (50).
Auch Borgfeldt et al. fanden in ihrer Studie zur Uberlebenszeit nach minimal invasiven und
radikalen Operationen keinen Unterschied im Hinblick auf das krankheitsfreie Uberleben
(51). Die SHAPE-Studie zeigte ebenfalls keine Unterschiede im krankheitsfreien Uberleben
und in der Rezidivfreiheit aulerhalb der Beckenregion. (45)

4.3 Kliniktauglichkeit der Sentinelbiopsie

In der beobachteten Population wies die Sentinelbiopsie eine um 14,3% geringere kurfristige
und eine um 3,6% geringere langfristige Komplikationsrate als die pelvine Lymphkno-
tenentfernung auf. Die Hypothese, dass die Komplikationsrate der Sentinelbiopsie sich von
der pelvinen Lymphknotenentfernung unterscheidet, kann somit angenommen werden. In
der SENTICOL-2-Studie zu Zervixkarzinomen in einem frithen Stadium wurden dhnliche
Ergebnisse beobachtet. Nach sechs Monaten wurde eine Komplikationsrate von 33% in der
Gruppe mit Sentinelbiopsie entdeckt und 51,5% in der Gruppe mit Sentinel- und pelviner

Lymphknotenentfernung (52).

Die Sentinelbiopsie erlaubte in der Studienpopulation eine bessere Abschéitzung des krank-
heitsfreien Uberlebens und des progressionsfreien Intervalls als die pelvine Lymphadenekto-
mie. Die weitere Hypothese, dass die Sentinelbiopsie und die pelvine Lymphadenektomie
gleich stark mit dem krankheitsfreien Uberleben und dem progressionsfreien Intervall kor-
relieren, muss somit abgelehnt werden. Dies deckt sich jedoch mit den Ergebnissen von
Cusimano et al., die bei High-grade-Endometriumkarzinomen ebenfalls eine bessere Sensi-
tivitdt und Spezifitit der Sentinelbiopsie im Vergleich zur pelvinen Lymphadenektomie
nachweisen konnten (53). In der Metaanalyse von Gu et al. zum Vergleich der Sentinelbi-
opsie und der pelvinen Lymphknotenentfernung wurden zwar keine signifikanten Unter-

schiede hinsichtlich des Uberlebens nachgewiesen, aber bessere Detektionsraten von
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positiven Lymphknoten (54). Auch die Autoren des FIRES Trial empfehlen die Sentinelbi-
opsie als Ersatz fiir das pelvine Lymphknotensampling aufgrund einer Sensitivitdt von 97%

fiir pelvine Lymphknoten und einer Reduktion postoperativer Komplikationen (50).

4.4 Limitationen der Arbeit

Eine der Limitationen dieser Arbeit ist die geringe Patienteninnenzahl. Zur Aufteilung der
einzelnen Komplikationen und den Vergleich auf Signifikanz in den einzelnen Untergruppen
wurden zu wenige Patientinnen eingeschlossen. So erhielten nur 34 Patientinnen eine pel-

vine Lymphknotenentfernung.

Durch das Studiendesign, das eine Suche im Medizinischen Dokumentationssystem der Stei-
ermérkischen Krankenanstaltengesellschaft m. b. H. (KAGes) beinhaltet, ist die Datenerfas-
sung limitiert. Wesentliche Informationen, wie der Schweregrad der Komplikationen, fehlen
teilweise in den Befunden. Zudem wurden die Patientinnen im Behandlungsverlauf nicht
vom gleichen Arzt untersucht und behandelt. Des Weiteren ist die Datensammlung begrenzt
durch den fehlenden Zugriff auf Daten von Hausérzten, die einige Komplikationen im nie-

dergelassenen Bereich behandelt haben kénnten.

Weitere Limitationen ergeben sich durch das Studiendesign. So macht die Retrospektivitit
der Studie eine Verblindung und die Einteilung in Interventionsgruppen mit Stratifizierung

der Begleiterkrankungen und -medikation unméglich.

4.5 Fazit

Die Ergebnisse der vorliegenden Studie waren mit jenen der internationalen Literatur ver-
gleichbar. Somit kann ein Grofteil der Patientinnen mit Endometrium-, Zervix- und Vulva-
karzinom und bis zu 30% der Patientinnen mit Ovarialkarzinom von minimal invasiven Ein-
griffen profitieren. Zudem weisen minimal invasive Eingriffe geringere Komplikationsraten
auf, bei gleichbleibendem progressionsfreiem Intervall. In Ubereinstimmung mit internatio-
nalen Daten, zeigte die Sentinelbiopsie eine geringere Komplikationsrate und korrelierte bes-
ser mit dem progressionsfreien Intervall als die radikale pelvine Lymphknotenentfernung. In
diesem Bereich werden weitere Studien notwendig sein, aber minimal invasive Eingriffe und
die Sentinelbiopsie versprechen eine deutlich bessere Lebensqualitdt fiir Karzinompatientin-

nen.
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