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Zusammenfassung

HINTERGRUND Das Ovarialkarzinom ist in entwickelten Ladndern die haufigste
gyndkologische Krebstodesursache. Entgegen frilheren Annahmen entsteht das serdse
Karzinom primér nicht aus dem Ovar, sondern aus Vorlduferldsionen in den Tuben
(Eileiter). Angesichts dessen wird die prophylaktische bilaterale Salpingektomie (auch
opportunistische  oder risikomindernde Salpingektomie, PBS) bei benignen
gyndkologischen und geburtshilflichen Eingriffen als praventive MaBBnahme zunehmend

empfohlen. Ein Vorgehen, dass in Osterreich bereits weitgehend durchgefiihrt wird.

METHODEN Wir durchsuchten die Webseiten der 138 Mitgliedsgesellschaften der
Fédération Internationale de Gynécologie et d’Obstétrique (FIGO) sowie deren assoziierte
Gesellschaften fiir gyndkologische Onkologie auf Stellungnahmen beziiglich der PBS.
Zudem erfolgte eine Kategorisierung nach separater Stellungnahme oder Stellungnahme
im Kontext einer anderen Leitlinie. Vorliegende Dokumente wurden hinsichtlich ihrer
Positionierung als positiv, ambivalent oder negativ eingestuft. In Féllen, in denen keine
Stellungnahme ermittelt werden konnte, wurden die entsprechenden Fachgesellschaften
direkt per E-Mail kontaktiert. Wir verglichen die Ergebnisse mit denen einer dhnlichen

Umfrage aus dem Jahr 2018.

ERGEBNISSE Von 138 FIGO-Fachgesellschaften hatten 62 (45%) entweder -eine
Stellungnahme online verdffentlicht oder auf unsere E-Mail-Anfrage geantwortet. Bis
Janner 2025 hatten 41 dieser Gesellschaften eine Stellungnahme zur PBS veroffentlicht; 37
sprachen sich befiirwortend aus und 4 waren ambivalent. Keine der Fachgesellschaften
dullerte eine ablehnende Position. EIf Stellungnahmen erschienen als eigenstdndige
Dokumente, 30 im Rahmen anderer Leitlinien. 19 der unterstiitzenden Fachgesellschaften
gehoren der Federacion Latinoamericana de Sociedades de Obstetricia y Ginecologia

(FLASOG) an und haben eine gemeinsame Stellungnahme verdffentlicht.

SCHLUSSFOLGERUNG Wiéhrend im Jahr 2018 erst 13 FIGO-Mitgliedsgesellschaften eine

offizielle Stellungnahme zur PBS abgegeben haben, ist die Zahl der Stellungnahmen bis




zum Jahr 2025 auf 41 angestiegen. Der iiberwiegende Teil dieser Fachgesellschaften

spricht sich klar zugunsten des Eingriffs aus.
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Abstract

BACKGROUND Ovarian cancer is the leading cause of gynecologic cancer death in
developed countries. Contrary to earlier assumptions, high-grade serous carcinoma
originates from precursor lesions in the fallopian tubes, not from the ovary. Considering
this, prophylactic bilateral salpingectomy (also opportunistic or risk-reducing
salpingectomy, PBS) during benign gynecologic and obstetric procedures is increasingly
recommended as a measure to prevent ovarian cancer. The practice is already widely

performed in Austria.

METHODS We searched the websites of the 138 member societies of the Fédération
Internationale de Gynécologie et d’Obstétrique (FIGO) and their associated gynecologic
oncology societies for statements regarding PBS. The survey categorized statements as
separate or embedded in another clinical guideline. Each statement was classified as
positive, ambivalent or negative. For societies where no statement could be found, we
contacted them by email. We compared the results with those of a similar survey from

2018.

RESULTS Sixty-two of 138 FIGO member societies (45%) had either published a statement
online or replied to our email inquiry. As of January 2025, 41 societies had issued
statements on PBS. 37 supported PBS and four were ambivalent; none of the societies
opposed the procedure. Eleven societies issued their statements as separate documents,
whereas 30 were published as embedded statements. 19 of the supporting societies belong
to the Federacion Latinoamericana de Sociedades de Obstetricia y Ginecologia (FLASOG)

and published a joint statement.

CONCLUSION Between 2018 and 2025 the number of FIGO societies with statements on
PBS increased from 13 to 41. The large majority of these statements recommended the

procedure.
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Angaben von bereits erfolgten Veroffentlichungen

1. Rief A, Tamussino K, Sieghartsleitner E, MuBnig K. Prophylactic salpingectomy
for the prevention of ovarian cancer: An update on FIGO member societies’
recommendations in 2023. Poster abstract P06.03. Int J Gynaecol Obstet.
2023;163(Suppl 1):P06.03.
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1. Einleitung

1.1. Hintergrund und Zielsetzung

HINFUHRUNG zZUM THEMA Das serose Ovarialkarzinom zéhlt zu den tddlichsten
gyndkologischen Tumoren. Eine wesentliche Ursache hierfiir ist das Fehlen verldsslicher
Fritherkennungsmethoden. Infolgedessen wird Diagnose hédufig erst in fortgeschrittenen
Krankheitsstadien gestellt. In den vergangenen zwei Jahrzehnten hat sich das
wissenschaftliche Verstindnis der Ovarialkarzinomentstehung erheblich weiterentwickelt:
Als Piek et al. 2001 erstmals die Tube als Ursprungsort des Ovarialkarzinoms ins Blickfeld
riickte, gewann die PBS zunehmend an Bedeutung. 2010 sprach sich die kanadische
Fachgesellschaft als Erste fiir die PBS zur Pridvention des Ovarialkarzinoms aus. 2015
folgte die oOsterreichische Fachgesellschaft mit der Veroffentlichung einer befiirwortenden
Stellungnahme. Seither haben weitere nationale Gesellschaften diesbeziiglich Stellung
genommen. Seit 2024 beflirwortete auch die FIGO in einer offiziellen Stellungnahme die

PBS, und verleiht ihr damit weltweit Riickendeckung.

FRAGESTELLUNG Im Rahmen der Diplomarbeit soll eruiert werden, welche
Mitgliedsgesellschaften der Fédération Internationale de Gynécologie et d’Obstétrique
(FIGO) eine Stellungnahme hinsichtlich der PBS zur Vorbeugung des serdsen
Ovarialkarzinoms verdffentlicht haben. Im Falle einer vorhandenen Stellungnahme wird
beurteilt, ob es sich dabei um eine positive, ambivalente oder negative AuBerung handelt
und ob diese als eigenstdndige Stellungnahme oder im Rahmen einer anderen Leitlinie
veroffentlicht wurde. Weiters wird analysiert, ob sich seit der Erhebung 2018 die Zahl der
Fachgesellschaften, die eine Stellungnahme zum Eingriff abgegeben haben, verdndert hat.
Dariiber hinaus soll untersucht werden, ob sich in der Art und im Inhalt dieser

Stellungnahmen eine Entwicklung zeigt.

AUFZEIGEN DER KENNTNIS- UND FORSCHUNGSLUCKE Bislang liegt keine vergleichbare
aktuelle Auswertung (Stand 2025) vor, die die Empfehlungen der nationalen FIGO-
Fachgesellschaften systematisch zusammenfasst. Diese Arbeit schlieft die Kenntnis- und

Forschungsliicke. Dabei wird eine erneute Erhebung der aktuellen Empfehlungen




durchgefiihrt, der derzeitige weltweite Standard bewertet und die Ergebnisse mit der

Analyse aus dem Jahr 2018 verglichen.

ZIELSETZUNG UND ABGRENZUNG Ziel dieser Arbeit ist es, einen aktuellen Uberblick iiber
die Positionen der FIGO-Fachgesellschaften zur PBS zu geben. Durch die systematische
Erhebung und inhaltliche Analyse der offiziellen Dokumente soll aufgezeigt werden, ob
und wie sich die Haltung der Fachgesellschaften in den letzten sieben Jahren verdndert hat.
Einige FIGO-Fachgesellschaften haben in den letzten Jahren die PBS bei gutartigen
gyndkologischen und geburtshilflichen Eingriffen empfohlen. Es wird erwartet, dass seit
dem Jahr 2018 mehrere Fachgesellschaften der FIGO ein (positives) Statement
diesbeziiglich abgeben.

Die Arbeit beschriankt sich auf die Analyse offizieller Dokumente, die von den FIGO-
Mitgliedsgesellschaften sowie deren onkologische Fachgesellschaften verdffentlicht
wurden. Empfehlungen oder Positionspapier einzelner Kliniken werden nicht

berticksichtigt.

LIMITATIONEN Vgl. Kapitel 4.9.

1.2. Ovarialkarzinom

1.2.1. Epidemiologie

Laut Statistik Austria wurden im Jahr 2022 in Osterreich 44.764 maligne Erkrankungen
registriert; davon entfielen 20.683 Félle auf die weibliche Bevolkerung. 718 dieser Frauen
erkrankten im Jahr 2022 in Osterreich an einem Ovarialkarzinom. Damit war das
Ovarialkarzinom die siebthiufigste maligne Erkrankung bei Frauen in Osterreich. Im
selben Jahr waren 487 Todesfille auf das Ovarialkarzinom zuriickzufithren, womit es an
fiinfter Stelle der malignen Todesursachen bei Frauen in Osterreich stand. Im
Diagnosezeitraum von 2013 bis 2017 lag das relative Fiinf-Jahres-Uberleben von
Patientinnen mit einem Ovarialkarzinom bei 44%. Ein Blick auf die Steiermark zeigt eine

Neuerkrankungsrate von 103 Fillen pro Jahr (1).

Weltweit stellt das Ovarialkarzinom die dritthdufigste maligne Erkrankung und nach dem




Zervixkarzinom die zweithdufigste krebsbedingte Todesursache des weiblichen
Genitaltrakts dar (2). 2020 wurde bei 313.959 Frauen weltweit die Diagnose eines
Ovarialkarzinoms gestellt. Obwohl insgesamt ein riickldufiger Trend zu beobachten war,
nahm die Inzidenz bei jungen Frauen zu. Die hdchste Inzidenz wurde in Hochlohnldndern
verzeichnet. Im Jahr 2020 verstarben weltweit 207.252 Frauen an einem Ovarialkarzinom.

Die hochste Mortalitdt wurde in Niedrig- und Mittellohnldndern festgestellt (3).

1.2.2. Histologische Klassifikation

Die Gruppe der Ovarialtumoren ist durch ihre Heterogenitdt hinsichtlich histologischen
Ursprungs, Mikro- und Makroskopie, Bosartigkeit sowie endokrinen Funktion
gekennzeichnet. Die Klassifikation der World Health Organization (WHO) definiert drei
Hauptgruppen von Ovarialtumoren und bezieht sich dabei auf den histologischen Ursprung
der Ovarien. Hierbei wird zwischen epithelialen Tumoren, Keimstrang-Stroma-Tumoren
und Keimzelltumoren differenziert. Weitere Einteilungen betreffen Tumoren des nicht-
spezialisierten Ovarialgewebes, unklassifizierte Primértumoren sowie

Sekundartumoren/Metastasen (4, 5).

Etwa zwei Drittel der Neubildungen im Ovar gehoren der Gruppe der epithelialen
Tumoren an, die wiederum 90% der bdsartigen Ovarialtumoren ausmachen (6). Zusitzlich
treten Keimzelltumoren in 20%, Keimstrang-Stroma-Tumoren in 5% und Fernmetastasen

in 15% der Fille auf (5).

Epitheliale Tumoren

Folgende epitheliale Tumortypen konnen unterschieden werden: serdser, muzindser,
endometrioider, klarzelliger sowie seromuzindser Tumor und Brenner-Tumor. Diese
Unterarten sind dariiber hinaus entsprechend ihrer benignen, niedrig malignen (Borderline)
oder hochmalignen Dignitit klassifizierbar (5, 7). Ovarialkarzinome werden hauptséchlich
bei Frauen im mittleren Erwachsenenalter beobachtet. Gutartige sowie Borderline-Tumore

treten hingegen bevorzugt bei jiingeren Personen im Alter zwischen 20 und 45 Jahren auf

(7).




Serose Tumoren

Die héufigsten epithelialen Ovarialtumoren, etwa 50 %, sind serds differenziert (8). Serose
Ovarialtumoren sind durch die Ausbildung zystischer, fliissigkeitsgefiillter Hohlrdume
charakterisiert, deren Inneres von serdosem Epithel bedeckt wird. Die beschriebene
Fliissigkeitsansammlung erscheint gelblich klar (7). Serdse Ovarialtumoren manifestieren
sich in 60% als benigne und in 10-20% als Borderline-Tumoren. Obwohl sie lediglich in
20-30% der Falle als maligne Neoplasie auftreten, entfdllt die Haélfte aller

Ovarialkarzinome auf den serdsen Subtyp (6, 7).

Seroses Ovarialkarzinom

Serdse Karzinome der Ovarien (engl. serous ovarian cancer/carcinoma, SOC) préisentieren
sich auf makroskopischer Ebene meist als feste Strukturen. Sie konnen teilweise zystisch
und teilweise papilldr sein. Auf mikroskopischer Ebene zeigt sich das Karzinom in Form
von Driisen und Papillen sowie soliden Bereichen (7). Ein Auftreten von
Psammomkdrpern wird in 60% der Fille beobachtet (5). Das SOC wird in das hochgradig
niedrigdifferenzierte (engl. high-grade serous ovarian carcinoma, HGSOC) und das

carcinoma, LGSOC) unterteilt (9).

1.2.3. Krankheitsentstehung

Kurman et al. haben zum besseren Verstindnis der Ovarialkarzinomgenese, insbesondere
hinsichtlich des HGSOC, ein Modell entwickelt, welches sich auf morphologische und
molekulargenetische Merkmale der Tumoren stiitzt. Dieses wurde 2004 veroffentlicht,
2016 tiberarbeitet, und erfahrt seither breiter Zustimmung (10, 11). In dem Modell werden
die Tumoren grundlegend anhand ihrer andersartigen Entstehungswege entweder den Typ-
I- oder den Typ-II-Tumoren zugeordnet. Aufgrund der hohen Héufigkeit serdser Tumoren

gelten das HGSOC und das LGSOC als Prototypen (10).

Typ-I-Tumoren (LGSOC)

Der Gruppe der Typ-I-Tumoren sind das LGSOC, das muzindse, seromuzindse,




endometrioide und klarzellige Karzinom sowie der Brenner-Tumor zugehorig. Sie kdnnen
sich aus Endometriumgewebe (endometroioid, klarzellig, seromuzinds), der Tube
(LGSOC), den Keimzellen (muzinds) oder dem Ubergangsepithel (muzinds, Brenner-

Tumor) entwickeln (11).

PATHOGENESE Im Falle des LGSOC entwickelt sich dieses gemdl einer Adenom-
Karzinom-Sequenz, vergleichbar mit dem mehrstufigen Entstehungsprozess beim
Kolonkarzinom. Ausgangspunkt ist eine pathologische Verdnderung der Tube, die
papilldre Tubenhyperplasie. Von dort aus finden die abnormen Zellen ihren Weg in das
Ovar und unterliegen fortschreitenden Verdnderungen bis sich ein atypisch proliferativer
serdser (Borderline-)Tumor entwickelt. Weist der Borderline-Tumor eine mikropapilldre
Struktur auf, wird er gemél der Klassifikation von Kurman et al. als nicht-invasives
LGSOC (engl. non-invasive low-grade serous carcinoma) bezeichnet (11). Diese Art von
Tumor neigt dazu, sich in ein invasives Karzinom/LGSOC zu entwickeln (12). Ein
gemeinsames Merkmal sowohl des nicht-invasiven als auch des invasiven LGSOC ist die
gleichartige Verdnderung der Zellkerne, die bei den atypisch proliferativen Tumoren nicht
auftritt (11).

In der fritheren WHO-Klassifikation galten die Begriffe serdser Borderline-Tumor und
atypisch proliferativer seréser Tumor als synonym; ebenso wurde die mikropapillédre
Variante mit einem nicht-invasiven LGSOC gleichgesetzt (11). Die aktuelle WHO-
Klassifikation erkennt diese Unterscheidung jedoch nicht mehr an und die Verwendung

des Begriffs atypisch proliferativer Tumor wird nicht empfohlen (13).

ENTWICKLUNG Die Entstehung der Typ-I-Tumoren verlduft langsam und trdge und kann
iiber einen Zeitraum von mehr als 20 Jahren andauern. Diese Eigenschaft schlégt sich auch
im niedrigen Proliferationsindex Ki-67 nieder, der bei 10-15% liegt (10). Deshalb sind die
Tumoren zum Diagnosezeitpunkt meist bereits sehr groB, aber noch auf ein Ovar
beschrédnkt, und weisen ein zystendhnliches Wachstum auf (10, 11). Eine Entwicklung zum

HGSOC stellt die Ausnahme dar (11).

VERLAUF Meist zeigen diese Tumoren nur eine geringe Empfindlichkeit gegeniiber der
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Chemotherapie. Die Fiinf-Jahres-Uberlebensrate betriigt 55% (10). Im frithen
Tumorstadium verzeichnen sie eine exzellente Prognose, wéahrend sie im fortgeschrittenen

Stadium ein unglinstiges Ergebnis aufweisen. In 10% der Fille kommt es zum Rezidiv

(11).

HISTOLOGIE Histologisch présentieren sie sich als mikropapillire Strukturen, die von
Gewebsspalten umgeben werden (7, 10). Sie zeigen niedriggradige oder minderwertige

Kerne und einem geringen Mitoseindex (10).

MOLEKULARGENETIK Auf molekulargenetischer Ebene weisen die Typ-I-Tumoren eine
relative genetische Stabilitit sowie eine Aktivierung des ERB2-, KRAS-/BRAF-/MEK-
Signalweges auf (11). In etwa 65% der Fille kommt es zu Mutationen im BRAF- oder
KRAS-Gen, wobei KRAS-Mutationen hiufiger auftreten (10). Im Verlauf der Entwicklung
von atypisch proliferativen Tumoren zu invasiven Karzinomen wird eine stetige Zunahme
des allelischen Ungleichgewichts (an den Chromosomen 1p, 5q, 8p, 18q, 22q, Xp)

beobachtet (10). Die chromosomale Instabilitdt ist insgesamt jedoch gering (11).

Die LGSOC machen in etwa ein Viertel der serosen Ovarialkarzinome und 10% der

Todesfille durch Ovarialkarzinome aus (10, 11).

Typ-lI-Tumoren (HGSOC)

Die Gruppe der Typ-II-Tumoren umfasst das HGSOC, das Karzinosarkom sowie das
undifferenzierte Karzinom. Sie alle entstehen aus den Tuben (11). Da das HGSOC nicht
nur die Ovarien und Tuben, sondern auch das Peritoneum betreffen kann, wird es auch

unter dem Begriff hochgradig serdses Beckenkarzinom zusammengefasst (14).

Das HGSOC ist der haufigste Subtyp des SOC, und macht rund drei von vier Fillen aus
(10, 15). Von diesen prasentieren sich 75% im fortgeschrittenen Stadium und sind fiir 90%

der Todesfille durch Ovarialkarzinome verantwortlich (11).

ENTWICKLUNG Klinisch manifestieren sich diese Tumoren durch eine rapide und

aggressive Progression mit hohem Proliferationsindex Ki-67 von mehr als 50% und friiher
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Metastasierung (10). Sie zeigen ein kleines Tumorvolumen, weitreichendes extraovarielles
Wachstum und treten bilateral auf. Zudem ist das Vorhandensein von Aszites hdufig zu

beobachten. (11).

VERLAUF Initial ist eine Chemotherapie meist erfolgreich, jedoch ist hiufig mit Rezidiven
und einem schlechten Ausgang zu rechnen. Die Fiinf-Jahres-Uberlebensrate belduft sich

auf etwa 30% (10).

PATHOGENESE  Frither wurde angenommen, dass HGSOC de novo aus dem
Oberflachenepithel des Ovars oder aus dessen Einschlusszysten entstehen wiirde. Ovarielle
Vorlauferldsionen konnten dabei nicht nachgewiesen werden (10, 16). Dies sollte durch die
Ovulationshypothese erklidrt werden. Sie besagt, dass der kontinuierliche Prozess der
Ovulation zu stindigen Reparatur- und Regenerationsvorgidngen fiihrt. Dadurch entsteht
eine proinflammatorische und prooxidative Mikroumgebung, die die Entstehung von
DNA-Schédden begiinstigt und als karzinogen betrachtet werden kann. Zusétzlich wurde
angenommen, dass sich durch diese Prozesse das Oberflachenepithel einstiilpt und
kortikale Einschlusszysten bildet. Das ist besonders bei Patientinnen mit Mutationen in den
BRCA-Genen (engl. Breast Cancer Gene) relevant, da hier keine homologe
Rekombination zur Reparatur von Doppelstrangbriichen stattfindet. Es wird angenommen,

dass Ovulationshemmer, das Risiko vermindern (16).

Spdter wurde der Ursprung des HGSOC im Miiller-Epithel vermutet, da das
Ovarialkarzinom histologisch diesem sehr #hnelt (16). Diese Theorie gewann an
Bedeutung, als Patientinnen mit BRCA-Mutation sich risikoreduzierenden
Salpingoophorektomien unterzogen. Dabei fand man Lésionen in den Tuben, die dem
HGSOC &dhnelten und spéter als sog. serous tubular intra-epithelial carcinomas (STICs)
bezeichnet wurden (16, 17). Der Fokus wurde insbesondere auf die Fimbrien gelegt. Es
konnte festgestellt werden, dass die Lésionen hdufig am Fimbrienende lokalisiert waren
und somit in direktem Kontakt mit den Ovarien stehen. Aus diesem Grund wurde die
sekretorische Epithelzelle der distalen Tube als bevorzugte Ursprungszelle fiir das HGSOC

definiert. Diese Entdeckung wurde zunidchst nur bei Patientinnen mit BRCA-Mutation
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gemacht (16). 2007 konnte nachgewiesen werden, dass STICs auch bei mehr als der Hilfte
der sporadischen HGSOC-Fille vorhanden sind (18).

Es liegen Hinweise vor, die diese Theorie stiitzen: Bei einigen Frauen, die sich einer
risikoreduzierenden Salpingoophorektomie unterzogen haben, wurden Lésionen in den
Tuben festgestellt, jedoch keine bosartigen Verdnderungen im Ovar. In den Fillen, in
denen sowohl tubare als auch ovarielle Lasionen gefunden wurden, wiesen beide dieselbe
pS3-Mutation auf. Dariiber hinaus konnte der positive Effekt einer PBS bestétigt werden.
AuBerdem zeigten die STICs verkiirzte Telomere, was auf eine frithe Tumorgenese
hinweist (11). Die Fimbrien werden als potenzieller Ursprungsort vermutet, da die dortigen
Zellen stammzelldhnliche Merkmale aufweisen, die die Grundlage fiir alle Subtypen des
Ovarialkarzinoms darstellen konnten. AuBerdem wird das Tubenende als
Ubergangsbereich angesehen, welcher anfilliger fiir eine maligne Transformation ist. Die
fortwdhrenden Ovulationen konnten ebenfalls bedeutsam sein, da sie die Fimbrien

kontinuierlich Reparaturmechanismen aussetzen (16).

Ein weiterer moglicher Entstehungsweg des HGSOC ergibt sich aus der ovariellen
Schédigung des Oberfldchenepithels im Rahmen der Ovulation. Da die Fimbrien zu diesem
Zeitpunkt die Ovarien umbhiillen, konnen sich (gesunde) Tubenepithelzellen dort festsetzen.
Dieser Vorgang kann zur Bildung einer Einschlusszyste aus Tubengewebe/Miiller-Epithel
fiihren (siehe Abbildung 1). Die Zyste birgt das Potenzial, sich in ein SOC zu verwandeln.
Je nach Genverdnderung entwickelt sich ein bestimmter Tumor-Typ: Wihrend im Rahmen
einer p-53 Mutation ein HGSOC entsteht, begiinstigen KRAS- und BRAF-Mutationen die
Bildung von LGSOC (siehe Abbildung 2 (A)) (19).
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Abbildung 2. (4) Bildung kortikaler Einschlusszysten und Tumorprogression iiber Mutationen (19)

HisTOLOGIE Beim HGSOC entstehen durch Zellansammlungen Spaltrdume, was ihnen ein
netzartiges Erscheinungsbild verleiht (7). In der histologischen Betrachtung lassen sich
aulerdem zwei Subgruppen unterscheiden: der klassische (,,usual®) Typ und die SET-
Variante (solid, endometrioid-like, transitional) (11). Beide présentieren sich als solide
Masse und Zellkernen mit hochgradiger Atypie und hoher Mitoserate (10). Der klassische
Typ zeigt schmale Zwischenrdume und ein papilléres, driisiges und kribriformes Muster

mit gelegentlicher Nekrosebildung. Im Gegensatz dazu &hnelt der SET-Typ optisch den
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endometrioiden- oder Ubergangszellkarzinomen, behilt aber dennoch das identische
Immunprofil wie der klassische Typ bei. Er zeigt jedoch eine erhohte Anzahl an

tumorinfiltrierenden Lymphozyten und eine noch héhere Mitoserate (11).

MOLEKULARGENETIK ~ Typ-II-Tumoren  zeichnen sich durch eine deutliche
Chromosomeninstabilitdt und ein signifikantes Allelungleichgewicht aus (10, 11). Gemal
der Studie The Cancer Genome Atlas zeigen die HGSOC vor allem Abweichungen der
DNA-Kopienzahl, begleitet von p53-Mutationen, die in mehr als 96% der Fille auftreten.
Des Weiteren sind Stérungen der Promotormethylierung und die Amplifikation des
CCNE1-Gens charakteristisch fiir diese Krankheitsgruppe. Eine weitere Schliisselrolle bei
der Pathogenese wird den Signaliibertragungswegen NOTCH3 und FOXM1 zugeschrieben
(11). Die homologe Rekombination kann beeintrdchtigt sein, was wiederum zur
Inaktivierung der RB-, NF1- und p16-Gene fiihren kann (10, 11). AuBBerdem zeigen sich
sowohl Keimbahn- als auch somatische Mutationen in den BRCA1- und BRCA2-Genen
(11). Gelegentlich wird eine Uberexpression von HER2/neu und AKT2 beobachtet (10).

1.2.4. Diagnostik

ANAMNESE Die Diagnosefindung wird durch das Ausbleiben von typischen Symptomen
vor allem im Frihstadium erschwert (5). Aus diesem Grund ist es bedeutend,
Risikogruppen zu definieren und zu erkennen. FEine strukturierte Anamnese mit
Schwerpunkt auf Familienanamnese zu Tumorerkrankungen ist essenziell — insbesondere
aufgrund moglicher hereditirer Genese, auf die im Kapitel 1.2.9 nédher eingegangen wird
(20). Zudem ist das Risiko an einem bdsartigen Ovarialtumor zu leiden fiir Frauen mit
folgenden Merkmalen erhdht: Alter hoher als 40 Jahre, gastrointestinale Beschwerden
ohne ersichtlichen Grund, maligner Tumor oder ovarielle Funktionsstorung in der

Anamnese (6).

SYMPTOMPRASENTATION UND KOMPLIKATIONEN Das Auftreten eines symptomatischen
Ovarialkarzinoms in der Frithphase ist aufgrund seiner Lage im kleinen Becken selten.
Dort verfiigt es tiiber ausreichend Raum fiir weiteres Wachstum (5). Erst bei

GroBenzunahme oder in einem spédteren Stadium konnen die Tumoren mit
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unterschiedlichen Beschwerdebildern einhergehen, von denen jedoch keines typisch fiir

diese Krankheit ist (5).

Bei fortgeschrittener Erkrankung zdhlen zu den haufigsten Symptomen das Vorhandensein
einer abdominellen Raumforderung, ein vergroferter Bauchumfang/Aszites, Bldhungen,
Vollegefiihl, Schmerzen und Appetitlosigkeit (21). Infolge eines peritonealen Befalles
kann es zur Aszites-Bildung und dadurch zu Bauchumfang- sowie Gewichtszunahme
kommen. Daneben stellen aber auch Gewichtsverlust und Kachexie im Rahmen

allgemeiner Tumorsymptome mdgliche Verdnderungen dar (5).

Venenthrombosen oder Lungenembolien kénnen hinweisgebend fiir ein Ovarialkarzinom
sein. In einer retrospektiven Studie von 2005 konnten bei 253 Fillen 42 symptomatische

thromboembolische Ereignisse festgestellt werden (6, 22).

Obwohl eine Ovarialtorsion eher mit dem Auftreten von gutartigen Ovarialtumoren in
Verbindung steht, kann sie bei malignen Entititen nicht ausgeschlossen werden. Die

Stieldrehung kann zum akuten Abdomen fiihren (6, 23).

Sekundére Verdnderung, die vor allem den Verdauungs- und Harntrakt betreffen, werden
in erster Linie durch Tumorwachstum/-ausbreitung und dem daraus folgenden Druck auf
benachbarte  Strukturen hervorgerufen. Die Folgen konnen Miktions- und

Defakationsstorungen sein (5).

Durch das spite Auftreten und die Vielfalt unspezifischer Krankheitsmerkmale sowie das
fehlende Screening ist eine frithe Diagnose beim Ovarialkarzinom deutlich erschwert.
Nach wie vor werden 70-75% der Ovarialkarzinome in einem fortgeschrittenen Stadium

diagnostiziert (24).

KLINISCHE UNTERSUCHUNG Zu Beginn der klinischen Untersuchung erfolgt eine Abtastung
des Bauches. Dadurch sollen ovarielle Raumforderungen, die aufgrund ihrer Grofe in den
Bauchraum reichen, und Raumforderungen innerhalb der Bauchhdhle festgestellt werden

(6). Weiters soll die Perkussion der Bauchdecke erfolgen. Das Vorhandensein von
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Fluktuationswellen und einer Flankenddmpfung bei der Palpation und Perkussion des

Abdomens sind hinweisend auf Aszites (5).

Die bimanuelle vaginale und rektovaginale Tastuntersuchung sollte bei vollstindig
entleerter Harnblase erfolgen (25). Im Rahmen dieser Palpation sollten die Ovarien anhand
ihrer Grofle und Lokalisation beurteilt werden. Auch etwaige Neubildungen konnen
hinsichtlich ihrer Ausdehnung (Grofe, Lage, Verhalten zum umliegenden Gewebe), ihrer
oberfliachlichen Struktur, Konsistenz sowie der Schmerzempfindlichkeit {iberpriift werden.
Zusitzlich sollte auf die Verschieblichkeit der Raumforderung geachtet werden, da eine
verstirkte Adhdrenz einen malignititsverddchtigen Befund darstellt. Der fiir das
Ovarialkarzinom charakteristische Palpationsbefund ist durch einen ,unregelmiBig

begrenzten, derben und zumeist schmerzfreien Tumor im Adnexbereich® gekennzeichnet

(6).

Im Sinne der Ganzkdrperuntersuchung wird auch eine Beurteilung der Lymphknoten in der
Leiste und der linken Schliisselbeingrube (sog. Virchow-Lymphknoten) empfohlen (25).
Auf Besonderheiten wie endokrine Stérungen, Pleuraerguss, Sister-Mary-Joseph-Knoten

(umbilikale Metastase) und paraneoplastisches Syndrom soll geachtet werden (25, 26).

BILDGEBUNG Zur weiteren Abkldrung und Dignitétsbeurteilung sowie Verlaufskontrolle
und Rezidivdiagnostik wird die Sonographie herangezogen. Vorteile der Sonographie sind
die schmerzfreie und nicht-invasive Untersuchungsmethode, die kurze Dauer und
Wiederholbarkeit. Zudem erlaubt sie eine dynamische Untersuchung, bei der die

Verschieblichkeit der Gewebe gegeneinander iiberpriift wird (5, 6).

Dabei stellt die transvaginale Sonographie (TVS) heutzutage die primédre Methode dar (6).
Da die folgenden Merkmale malignititsverdichtig sind, sollte auf diese besonderes
Augenmerk gelegt werden: Tumor grofler als 5 cm, unscharf begrenzt, verdickte
Wandstruktur, inhomogene Beschaffenheit im Inneren, solide und papilldre Strukturen,
verstdrkte Vaskularisation der soliden Anteile, Septenbildung mit in einer Dicke von iiber

3 mm, freie Fliissigkeit, beidseitiges Auftreten (5, 6).
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Die International Ovarian Tumor Analysis (IOTA)-Group etablierte 10 Ultraschall-Regeln,
um Ovarialtumoren entweder als gut- oder bdsartig einzustufen. Sie finden bei etwa 76%
der Félle Anwendung und weisen eine hohe Sensitivitit und Spezifitit auf. Dabei kann ein
Tumor nur klassifiziert werden, wenn mindestens eine Regel der beiden Kategorien erfiillt
ist. Trifft keine Regel oder mehrere Regeln aus beiden Kategorien zu, kann der Tumor
nicht eindeutig eingestuft werden.

Zu den M-Regeln (,M* fiir maligne) gehoren: unregelmiBiger solider Tumor; das
Vorhandensein von Aszites; mindestens vier papillire Strukturen; unregelméBiger
multilokulédr-solider Tumor mit einem Durchmesser von mindestens 100 mm; sehr starke
Durchblutung.

Die B-Regeln (,,B“ fiir benigne) umfassen: unilokulare Zysten; Vorhandensein von festen
Bestandteilen mit einem Durchmesser von weniger als 7 mm; Vorhandensein von
Schallschatten; glatter multilokuldrer Tumor mit einem Durchmesser von weniger als 100

mm; keine Durchblutung (27).

Neben dem transvaginalen Ultraschall soll auch das Abdomen sonographisch untersucht
werden. Die folgenden Merkmale stiitzen den Verdacht auf einen malignen Prozess:
Aszites, Tumorabsiedelung in der Leber, Lymphadenopathien, Pleuraerguss, Netz- und
Peritonealkarzinosen. Ebenso sollen die ableitenden Harnwege mittels Ultraschall beurteilt

werden (5).

Bildgebende Verfahren wie die Computertomographie (CT), Magnetresonanztomographie
(MRT) und Positronenemissionstomographie (PET) kommen bei gezielten Fragestellungen
zum Einsatz, etwa zur Beurteilung der Tumorausdehnung oder differentialdiagnostischen

Abklérung (28).

LABOR Tumormarker spielen beim Ovarialkarzinom weniger in der Diagnostik und mehr
im Rahmen der Therapiekontrolle sowie Rezidiv-Diagnostik eine Rolle (5). Der
meistgenutzte Marker, das Cancer-Antigen 125 (CA 125) ist mit Bedacht zu bewerten, da
er nicht spezifisch fiir das Ovarialkarzinom ist. Eine Vielzahl unterschiedlicher Ursachen

kann zugrunde liegen, beispielsweise andere bosartige Tumorerkrankungen wie Karzinome
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des Endometriums, der Mamma oder des Pankreas. Auch gutartige Prozesse wie etwa
Endometriose, Infektionen im Bauchraum, gegenwirtige Menstruationsblutung,
Schwangerschaft oder hormonelle Umstellungen in der Perimenopause. Dariiber hinaus
impliziert ein normaler CA 125-Wert nicht zwangsldufig einen tumorfreien Zustand (5, 6,
20). Ein weiterer Tumormarker ist das Humane Epididymis Protein 4 (HE4), welcher
spezifischer als CA 125 zu sein scheint (29). Jedoch konnen dessen Werte bei der
Anwendung hormoneller Verhiitungsmittel und Tabakkonsum abweichen. Aus diesem
Grund scheint die Kombination beider genannter Werte sinnreich, da CA 125 die
Unbestandigkeiten von HE4 ausgleicht (30). Dies stellt zwar eine mogliche Ergénzung in
der Ovarialkarzinom-Diagnostik dar, jedoch erfolgt in Osterreich aktuell keine

Empfehlung zur standardmifigen Anwendung von HE4 (20).

WEITERES VORGEHEN Trotz einer Vielzahl diagnostischer nicht-invasiver Mdglichkeiten,
ist die sichere Dignititsbestimmung erst durch eine histologische Untersuchung im
Rahmen eines operativen Eingriffs erreichbar. Dieser sollte bei begriindetem Verdacht
durchgefiihrt werden, der auf folgenden Kriterien beruht: Gréenzunahme einer Zyste;
Persistenz der Zyste {iber 5 Monate; persistierende Beschwerden; typische sonographische
Befunde; Midchen vor der Pubertit und postmenopausale Frauen; bei Verdacht auf
Malignitdt. Gutartige Tumoren konnen bei richtiger Indikationsstellung mittels

Laparoskopie versorgt werden.

1.2.5. Stadieneinteilung

Ebenso wie die Dignitétsbestimmung erfolgt die Stadieneinteilung des Ovarialkarzinoms
meist im Rahmen eines chirurgischen Eingriffs. Beim sog. intraoperativen Staging wird
durch makroskopische und histologische Befunde die Ausbreitung des Tumors ermittelt.
Basierend auf diesen kann das Stadium bestimmt werden. Ein Staging kann laparoskopisch

oder per laparotomiam erfolgen (6, 31).

Aufgrund der Ahnlichkeiten zwischen Tuben-, Peritoneal- und Ovarialkarzinomen wurde
eine gemeinsame Stadien-Klassifikation fiir diese drei Krebsformen entwickelt (32).

Folglich wurde im Jahr 2014 die 1988 etablierte FIGO-Einteilung der Ovarialtumoren
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aktualisiert (33). Bei der Stadien-Beschreibung sollte, sofern mdglich, der Tumorursprung

angefiihrt werden. Ist die primére Lokalisation unbekannt, sollte sie auch als solche

bezeichnet werden (34).

I

1A

IB

IC

IC1
1C2

IC3

11

ITA

I1B

TNM
T1-N0-MO

T1a-N0O-MO

T1b-NO-MO

T1c-NO-MO

T1c1-NO-MO
T1c2-NO-MO

T1¢3-NO-MO

T2-N0-MO0

T2a-N0-MO

T2b-N0-MO

Tumor beschrankt auf Ovar oder Tube

Tumor beschrinkt auf ein Ovar (Kapsel intakt)
oder eine Tube;
kein Tumor an der Oberfliache des Ovars oder
der Tuben;
keine bosartigen Zellen im Aszites oder bei
Peritonealspiilung

Tumor beschrinkt auf beide Ovarien (Kapsel intakt)
oder Tuben;
kein Tumor an der Oberfliache der Ovarien oder
Tuben;
keine bosartigen Zellen im Aszites oder bei
Peritonealspiilung

Tumor, der auf einen oder beide Ovarien oder Tuben
beschrinkt ist und eines der folgenden Merkmale
aufweist.

Intraoperative Ruptur

Priaoperative Ruptur oder Tumor an der Oberfldche des
Ovars oder der Tube

Bosartige Zellen in der Aszites- oder Peritonealspiilung

Tumor betrifft einen oder beide Ovarien oder
Tuben mit Ausbreitung ins Becken (unterhalb des
Beckenrandes) oder Peritonealkrebs

Erweiterung und/oder Implantate am Uterus
und/oder den Tuben und/oder den Ovarien

Ausbreitung auf Beckenperitoneum, Colon
Sigmoideum, Rektum (nicht Lymphknoten)
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I1I

ITITA1

MIA1(i)
MIA1(ii)

11ITA2

IH1B

IIC

10%

IVA

IVB

Tumor betrifft einen oder beide Ovarien oder
Tuben oder
Peritonealkrebs mit zytologisch oder histologisch
T1-3/N0-1/M0 bestitigter Ausbreitung auf das
Peritoneum auflerhalb des Beckens und/oder
Metastasierung in die retroperitonealen
Lymphknoten

Tumor begrenzt auf das Becken, aber positive
T1/T2-N1-M0 retroperitoneale Lymphknoten (zytologisch
oder histologisch nachgewiesen)
Metastasierung bis 10 mm in der grofiten Ausdehnung
Metastasierung von mehr als 10 mm in der groften
Ausdehnung

Mikroskopische extrapelvine (iiber dem Beckenrand)
T3a2-NO/N1-MO peritoneale Beteiligung mit oder ohne positive

retroperitoneale Lymphknoten

Makroskopische peritoneale Metastasierung iiber das
T3b-NO/N1-MO Beern hinaus bis zu 2 cm in d'er g‘réﬁten Aus'dehnung,
mit oder ohne Metastasierung in die retroperitonealen

Lymphknoten

Makroskopische peritoneale Metastasierung iiber das
Becken hinaus, mehr als 2 cm in der grofiten
Ausdehnung, mit oder ohne Metastasierung der
T3¢-NO/N1-MO peeenmne e
retroperitonealen Lymphknoten (einschlielich
Ausbreitung des Tumors auf Leber- und Milzkapsel
ohne parenchymale Beteilung eines der Organe)
Fernmetastasierung exklusive abdominelles

T1-3/N0-1/M1 Peritoneum und abdomineller Lymphknoten

- Pleuraerguss mit positiver Zytologie

Parenchymmetastasen und Metastasen in
extraabdominale Organe (einschlieBlich inguinaler
Lymphknoten und Lymphknoten auflerhalb der
Bauchhohle)

Tabelle 1. FIGO Stadien-Klassifikation der Ovarialkarzinome nach Berek et al. (34)




1.2.6. Ausbreitung und Wachstum

Das Ovarialkarzinom kann nahegelegene Organe direkt befallen bzw. breitet sich meist

intraperitoneal aus (35).

Nachdem sich die Tumorzellen vom Primum geldst haben, gelangen sie als Einzelzelle
oder in Zellgruppen, meist in Form von Sphiroiden oder Aggregaten, in die
Peritonealfliissigkeit (35). Die Ausbildung solcher Zellhaufen ermdglicht es den Zellen
unabhingig einer festen Verankerung zu iberleben und einer Anoikis (Apoptose bei
Verlust des Zell-Matrix-Kontaktes) zu entgehen. Sie bilden vermutlich die Grundlage der
Metastasierung und schaffen eine Resistenz gegeniiber chemotherapeutischer
Behandlungen. Die mehrzelligen Strukturen konnen vor allem in fortgeschrittenen Stadien

im Aszites nachgewiesen werden (16).

Im Allgemeinen breitet sich das SOC rasch im Bauchraum aus, wobei die Metastasen
meist nur oberflichlich an den Bauchorgane anhaften (16, 35). Da es innerhalb der
Peritonealhohle keine Barrieren gibt, besitzen Tumorzellen die Moglichkeit, im Grunde
jedes Organ in diesem Bereich zu befallen (16). Haufig sind die Tuben, das kontralaterale
Ovar sowie das Peritoneum von Metastasen betroffen. Vor allem das rechte Zwerchfell
und das Diinndarmgekrose sind bevorzugte Orte der Metastasierung innerhalb des
Peritoneums. Speziell beim HGSOC wird vorwiegend das Omentum angegriffen, was zu
einer Obstruktion des Gastrointestinaltraktes fiihren und mit Schmerzen einhergehen kann

(16, 35). In 80% der HGSOC-Fille konnen omentale Absiedlungen gefunden werden (16).

Diese Ausbreitung in der Bauchhdhle manifestiert sich hiufig durch die Entstehung von
(malignem) Aszites. Die Tumorzellen konnen hierzu beitragen, indem sie einerseits den
Lymphabfluss behindern und andererseits die GefaBdurchlédssigkeit liber die Sekretion

vasoaktiver und angiogener Faktoren beeinflussen (16).

Fernmetastasen auBerhalb der Bauchhohle sind hingegen selten, denn anders als die
meisten Krebsarten metastasiert das Ovarialkarzinom kaum iiber die GefdBsysteme.

Allerdings kann ein Befall der pelvinen und paraaortalen Lymphknoten auftreten (16, 35).
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Breiten sich die Tumorzellen weiter aus, sind Lebermetastasen eine potenzielle
Komplikation. Uberwinden sie das Zwerchfell und erreichen den Pleuraraum, ist eine

Beteiligung der Lunge ebenso mdglich (16).

1.2.7. Therapie

Chirurgische Therapie

OPERATIVE THERAPIE DES FRUHEN OVARIALKARZINOMS Im Rahmen des perioperativen
Stagings werden bei der Diagnostik eines frithen Ovarialkarzinoms (FIGO-Stadium I bis
ITA) die Adnexe beidseits sowie der Uterus, das Omentum majus und ggf. die
Lymphknoten entfernt. Des Weiteren soll bei muzindsem oder nicht eindeutigem
histologischen Typ die Entfernung der Appendix vermiformis angestrebt werden (28). Die
Geschlechtsorgane konnen bei Wunsch nach Fertilititserhalt unter gewissen

Voraussetzungen belassen werden (28).

OPERATIVE ~ THERAPIE DES  FORTGESCHRITTENEN  OVARIALKARZINOMS  Beim
fortgeschrittenen Ovarialkarzinom soll eine vollstindige Entfernung des Tumorgewebes
(Debulking) im Sinne einer makroskopischen Tumorfreiheit angestrebt werden. Die Grofle
des verbleibenden Tumorrestes bestimmt dabei die Prognose (28). Neben der obligaten
Entfernung von Uterus, beider Ovarien und Tuben sollen befallene Gewebe, wie Bereiche
des Peritoneums (an Zwerchfell, Harnblase und Douglasraum), Omentum minus, Milz,
Leber- und Darmteile sowie Blinddarm entfernt werden (6, 28). Multiviszerale
Resektionen sind nur dann empfohlen, wenn sie dem Erlangen von Tumorfreiheit oder der
Beseitigung von Obstruktionen dienen (28). Die systemische Lymphadenektomie fiihrt im
Gegensatz zur Entfernung einzelner vergroferter Lymphknoten zwar zu einer
Verbesserung des progressionsfreien Uberlebens (engl. progression free survival, PFS),

jedoch nicht zu einer Verbesserung des Gesamtiiberlebens (36).

Systemische Therapie

SYSTEMISCHE PRIMARTHERAPIE DES FRUHEN OVARIALKARZINOMS Gut differenzierte (G1)

Tumoren im FIGO Stadium IA bediirfen keiner adjuvanten Chemotherapie, insofern ein
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angemessenes Staging durchgefiihrt wurde. Studien zeigen, dass in den Stadien IA (G3),
IB (G3) sowie in allen IC-Stadien (G1-G3) eine adjuvante Chemotherapie einen klaren
Uberlebensvorteil bringt. In der entsprechenden S3-Leitlinie wird eine adjuvante
Behandlung mit sechs Zyklen Carboplatin fiir diese Patientinnengruppe ausdriicklich
empfohlen. Fiir die Stadien IA (G2) und IB (G1-G2) ist der Nutzen geringer. Demzufolge
soll Patientinnen in letztgenannten Stadien IA (G2) und IB (G1-2) zumindest die

Maoglichkeit einer platinhaltigen Chemotherapie geboten werden (28).

SYSTEMISCHE PRIMARTHERAPIE DES FORTGESCHRITTENEN OVARIALKARZINOMS In den
FIGO-Stadien II bis IV ist die adjuvante Chemotherapie bestehend aus sechs Zyklen
Carboplatin AUCS und Paclitaxel 175 mg/m? empfohlen (28). Die Kombinationstherapie
ist dabei erfolgsversprechender als die Platin-Monotherapie und hat sich seit iiber 20
Jahren etabliert (16, 28). Die zusitzliche Gabe des VEGF (engl. vascular endothelial
growth factor)-Inhibitors Bevacizumab in den Zyklen zwei bis sechs sowie im Rahmen der
Erhaltungstherapie verlédngert das PFS (37). Es konnte nachgewiesen werden, dass die
wochentliche Gabe von Paclitaxel in Kombination mit Bevacizumab im Vergleich zur
dreiwochentlichen Applikation keinen Vorteil im PFS bringt. Erhielten die Patientinnen
hingegen kein Bevacizumab, verlidngerte sich das PFS bei wochentlicher Gabe um fast vier

Monate (38).

ERHALTUNGSTHERAPIE In den FIGO Stadien III und IV wird bei Ansprechen auf eine
vorangegangene Chemotherapie eine Erhaltungstherapie empfohlen. Zur Verfiigung stehen
der VEGF-Inhibitor Bevacizumab als auch PARP-Inhibitoren wie Olaparib oder Niraparib
als Monotherapie. Dariiber hinaus kann die Kombination aus Bevacizumab und Olaparib
bei Patientinnen mit nachgewiesener homologer Rekombinationsdefizienz (HRD)
eingesetzt werden, worunter auch BRCA1- und BRCA2-Mutationen fallen (28).

Demnach gewinnt die Testung der Patientinnen auf Keimbahn- und somatische BRCA1-
und BRCA2-Mutationen bei der Diagnose von Ovarialkarzinomen zunehmend an

Bedeutung (39).

NEOADJUVANTE CHEMOTHERAPIE QGrundsitzlich ist bei Frauen, die fiir eine
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Primérchirurgie geeignet sind, eine Debulking-Operation mit anschlieBender
Chemotherapie empfohlen (28). Studien (CHORUS und EORTC 55971) haben gezeigt,
dass die neoadjuvante Chemotherapie (in den FIGO-Stadien III-IV) hinsichtlich des
Gesamtiiberlebens der primdren Debulking-Operation nicht unterlegen ist (40, 41).
Allerdings standen jene Studien inhaltlich und methodisch in Kritik (42, 43). Derzeit wird
eine neue Untersuchung (TRUST-Studie) durchgefiihrt (44). Ist jedoch aus patientinnen-
oder tumorbezogenen Griinden keine primére operative Versorgung der Neoplasie
moglich, wird eine neoadjuvante Chemotherapie in FErwéigung gezogen. Das
Behandlungsschema umfasst dabei initial drei Chemotherapie-Zyklen, gefolgt vom
chirurgischen Debulking und abschlieend drei weiteren Chemotherapie-Zyklen (16). Die
neoadjuvante Chemotherapie nur fiir Frauen in Betracht gezogen werden, die nicht fiir eine

primdre Operation geeignet sind (45).

INTRAPERITONEALE CHEMOTHERAPIE Durch die Anlage eines subkutanen Kathetersystems
kommt es bei der intraperitonealen Chemotherapie zur lokoregiondren Anflutung von
Chemotherapeutika, wie Cisplatin oder Paclitaxel, in der freien Bauchhdhle. Durch diese
Applikationsform kdnnen hohere Dosen der Chemotherapeutika erreicht werden (46). Drei
randomisierte Studien (Alberts et al., Markman et al., Armstrong et al.) konnten eine
Verbesserung des progressionsfreien Uberlebens und des Gesamtiiberlebens belegen.
Dieser Vorteil zeigt sich, wenn eine primédre Chemotherapie zum Teil durch eine
intraperitoneale Applikation durchgefiihrt wird (16). Obwohl die verabreichten Substanzen
mehrheitlich lokal wirken, kann ein Teil auch systemisch wirksam werden, was zu
schweren Nebenwirkungen fiihren kann. Die Nebenwirkungen betreffen vor allem das
Kathetersystem und den Verdauungstrakt und resultieren in einer stark beeintrachtigten
Lebensqualitét (46). Aufgrund dessen wird diese Methode nicht empfohlen (47).

Eine Sonderform der intraperitonealen Therapie stellt die hypertherme intraperitoneale
Chemoperfusion (engl. hyperthermic intraperitoneal chemoperfusion, HIPEC) dar.
Obwohl diese bei malignen peritonealen Prozessen gastrointestinalen Ursprungs eine
Therapiemoglichkeit darstellt, konnten retrospektive Studien beim Ovarialkarzinom keine

Vorteile im progressionsfreien Uberleben oder Gesamtiiberleben nachweisen (47, 48).
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Nachsorge und Rezidivtherapie

In der Nachsorge von Patientinnen mit Ovarialkarzinom soll eine regelmifige Anamnese,
klinisch-gynédkologische Untersuchung, Sonografie und ggf. die Bestimmung des
Tumormarkers CA 125 erfolgen. Bei Rezidivverdacht wird eine bildgebende Diagnostik
(CT, MRT, PET/CT) durchgefiihrt. (20)

Bei iiber 80% der Patientinnen, die zunéchst positiv auf eine Chemotherapie reagieren, tritt
ein Rezidiv auf. Dieses verlduft zunichst oft asymptomatisch und wird auch im Rahmen
von klinischen- oder computertomographischen Untersuchungen nur selten identifiziert.
Einen ersten Indikator fiir das rezidivierte Ovarialkarzinom stellt meist der erhohte CA

125-Wert dar (16).

Wird ein Rezidiv durch den alleinigen Anstieg von CA-125 diagnostiziert, bietet eine
friihzeitige Behandlung keinen Uberlebensvorteil (49). Die Therapie wird im Regelfall erst

wieder aufgenommen, wenn sich eine klinische Symptomatik zuordnen ldsst (16).

PLATINSENSITIVES KARZINOM Tritt das Rezidiv sechs Monate oder spéter nach Abschluss
der primdren platinbasierten Chemotherapie auf, wird von einem platinsensitiven
Karzinom gesprochen. Dieses wird mit einer erneuten platinhalten Kombinations-
Chemotherapie behandelt (28). Sie bietet im Vergleich zur Mono- oder nicht-
platinbasierten Kombinationsbehandlung einen Vorteil im PFS (50). Mdgliche
Kombinationen sind: Carboplatin und Gemcitabin oder Carboplatin und Paclitaxel oder
Carboplatin und pegyliertes liposomales Doxorubicin. Beide erstgenannten Optionen
konnen beim ersten Rezidiv - und sofern die Patientinnen nicht zuvor mit einem VEGF-
Hemmer vortherapiert sind, mit Bevacizumab ergidnzt werden (28). Angesichts des
zunehmenden FEinsatzes dieses Medikaments in der Erstlinientherapie, wird derzeit
erforscht, ob es auch in den nachfolgenden Therapiephasen Wirkung zeigt (51). Die
OCEANS-Studie konnte zwar keinen Unterschied im Gesamtiiberleben feststellen, jedoch
wurde eine Verbesserung des PFS bei Kombination von Carboplatin, Gemcitabin und
Bevacizumab im Vergleich zur Therapie mit Carboplatin, Gemcitabin und einem Placebo-

Priparat nachgewiesen (52, 53).
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PARTIELL-SENSITIVES KARZINOM Das partiell-sensitive Karzinom tritt zwischen sechs und
zwOlf Monaten auf und die Therapie soll in gleicherweise wie beim platinsensitivem
Rezidiv erfolgen (28, 50).

Studiendaten belegen einen Nutzen einer vollstindigen Rezidiv-Resektion mit adjuvanter
Chemotherapie bei platinempfindlichem Tumor im Gegensatz zur alleinigen
Chemotherapie (54). Gegenwirtig liegen jedoch ausschlieBlich retrospektive; aber keine

prospektiven Daten vor (50).

PLATINRESISTENTES KARZINOM Beim platinresistenten Ovarialkarzinom, welches nach
Beendigung der priméren Platin-Therapie innerhalb von sechs Monaten entsteht, wird eine
platinfreie Monotherapie angestrebt. Dies gilt auch fiir Tumoren, die innerhalb von vier
Wochen rezidivieren oder nie auf die Therapie ansprechen (platinrefraktires Karzinom).
Folgende Zytostatika kommen hierbei zum Einsatz: pegyliertes liposomales Doxorubicin,
Topotecan, Gemcitabin oder Paclitaxel. Wurde in der Primértherapie kein VEGF-Inhibitor
eingesetzt, ist solch einer in der Rezidivtherapie mit Doxorubicin, Topotecan und
Paclitaxel alternativ einsetzbar (28). Diese Behandlungsform geht jedoch mit einer
mittleren Ansprechrate von 10-15% und einem mittleren PFS von drei bis vier Monaten

einher (16).

1.2.8. Prognosefaktoren

Jene Faktoren, die das Uberleben positiv beeinflussen, lassen sich unabhiingig voneinander
betrachten. Beim friihen Ovarialkarzinom umfassen sie ein Erkrankungsalter von unter 60
Jahren, eine adjuvante Chemotherapie mit Taxanen und das Vorliegen des Karzinoms im
FIGO-Stadium I. Im Falle eines fortgeschrittenen Karzinoms sind es ebenfalls ein Alter
unter 60 Jahre, eine Taxan-basierte Chemotherapie sowie ein Karzinom im FIGO-Stadium
IIT und ein endometrioider Tumortyp, die das Gesamtiiberleben beeinflussen (55).
Zusitzlich wirkt sich der postoperative Resttumor, der Tumordifferenzierungsgrad sowie

der physische Zustand der Patientinnen auf die Prognose aus (28, 56).
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1.2.9. Einflussfaktoren und Prophylaxe

Eine Vielzahl von Faktoren kann die Entstehung und Entwicklung des Ovarialkarzinoms
entweder im positiven oder negativen Sinne beeinflussen. Daher sollten zur Pravention und

Progressionsvermeidung modifizierbare Faktoren identifiziert und angepasst werden.

ALTER Das Ovarialkarzinom tritt bevorzugt im fortgeschrittenen Lebensalter auf, wobei
das Durchschnittsalter bei 50 bis 79 Jahren liegt. Die Wahrscheinlichkeit, daran zu
erkranken, steigt ab dem 65. Lebensjahr signifikant (57).

OVULATION Man konnte feststellen, dass bei Frauen, die seit knapp 9 Jahren keine
Ovulation hatten, das Risiko an einem Ovarialkarzinom zu erkranken, um das Vierfache
verringert war. Diese Erkenntnis untermauert die sog. Ovulationshypothese, welche besagt,
dass regelméBige Ovulationen potenzielle Schaden am Ovarialepithel verursachen kdnnen
(vgl. Kapitel 1.4.2., Abschnitt ,, Pathogenese ) (57). Diese Ruptur der Ovaroberflache 16st
einen Vorgang der Regeneration mit vermehrter Ansammlung von Entziindungsmediatoren
und Sauerstoffradikalen aus. FEine Reaktion dieser mit der DNA erhoht die
Wabhrscheinlichkeit fiir Mutationen. Die kumulative Anzahl an Menstruationszyklen und
folglich auch der Ovulationen steht im Zusammenhang mit dem Auftreten von
Ovarialkarzinomen (58). Demnach reduzieren Ovulation-unterdriickende Faktoren die
Wahrscheinlichkeit, im Laufe des Lebens an einem Ovarialkarzinom zu erkranken,

mindern (59).

MENARCHEN- UND MENOPAUSENALTER Eine logische Annahme wiére, dass eine frithe
Menarche und eine spdte Menopause zu einem ldngeren Zeitraum fithren, in dem
Eispriinge auftreten und im Sinne der Ovulationstheorie das Risiko fiir die Entwicklung
eines Ovarialkarzinoms erhoht. Allerdings konnte zwischen dem Auftreten eines
Ovarialkarzinoms und dem Alter bei Menarche oder Menopause keine eindeutige

Verbindung nachgewiesen werden (28, 57).

SCHWANGERSCHAFT Im Gegensatz zu Nulliparitdt bietet eine Schwangerschaft einen
wirksamen Schutz vor Ovarialkarzinomen und reduziert das Erkrankungsrisiko (16, 57).

Jede weitere Geburt senkt die Wahrscheinlichkeit um 10-20% (16). Ebenso geht ein
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hoheres Alter bei der ersten Schwangerschaft mit einem geringeren Risiko fiir

Ovarialkarzinome einher (57).

STILLZEIT Frauen, die im Durchschnitt 18 Monate stillen, haben ein um 22% erniedrigtes
Risiko, an einem Ovarialkarzinom zu erkranken. Je lidnger die Stillzeit andauert, desto

geringer ist die Erkrankungswahrscheinlichkeit (57).

UNFRUCHTBARKEIT Das Auftreten eines Ovarialkarzinoms wird mit Infertilitit in
Assoziation gebracht. Gemeinsam mit einer Nulliparitét ist Infertilitdt als Risikofaktor fiir
die Ovarialkarzinomentstehung zu werten. Der Zusammenhang zwischen der Anwendung
von Clomifen und Gonadotropin zur Stimulationsbehandlung der Ovarien und die

Entwicklung eines Ovarialkarzinoms bleiben jedoch ein kontroverses Thema (57).

ORALE KONTRAZEPTIVA Die Einnahme von oralen Kontrazeptiva reduziert das Risiko fiir
die meisten Arten von Ovarialkarzinomen (Ausnahme muzindse Tumoren) um bis zu 50%
(28). Diese Schutzwirkung bleibt auch nach Absetzen der Préparate fiir zehn bis 15 Jahre
erhalten (57). Eine besondere Bedeutung kommt der Dauer der Anwendung zu: Eine
Pillen-Einnahme fiir ein bis vier Jahren senkt das relative Risiko auf 0,78, wihrend die
Einnahme bei Langzeitanwendern von iiber 15 Jahren das relative Risiko auf 0,42 senkt
(28). Dariiber hinaus ist der Nutzen grofler, wenn die Pille bereits vor dem 25. Lebensjahr
eingenommen wird (57). Ob niedrig- oder hochdosierte Préparate eingenommen werden,
ist fiir die Risikominimierung unerheblich (60). Somit wird angenommen, dass die
Anwendung von oralen Kontrazeptiva mit Ostrogen und Gestagen in den letzten
Jahrzehnten womdglich 200.000 Ovarialkarzinom-Félle verhindern konnte (16). Weniger
klar hingegen ist, wie sich die Einnahme oraler Verhiitungsmittel auf die Vorlauferldsionen

des Ovarialkarzinoms auswirkt und, ob diese dadurch potenziell reversibel sind (60).

HORMONERSATZTHERAPIE Die peri- oder postmenopausale Hormontherapie mit Ostrogen
oder einer Kombination aus Ostrogen und Progesteron erhdht das Risiko an einem
Ovarialkarzinom zu erkranken um moglicherweise bis zu 20%. Nach Beendigung der

Therapie kehrt das Risiko nach zwei bis vier Jahren wieder auf das gewdhnliche Niveau

29



zuriick (28).

STERILISATION Die Durchfiihrung der Tubenligatur reduziert das Risiko fiir die Entstehung
eines Ovarialkarzinoms um 34%. Diese Schutzwirkung erstreckt sich auf alle Unterarten
mit Ausnahme des muzindsen Karzinoms und bleibt auch nach einer Beobachtungszeit von
14 Jahren wunverdndert bestehen (28). Andere Quelle berichten von einer
Risikominimierung fir das HGSOC um 20%, wéhrend fir das LGSOC kein

Zusammenhang festgestellt wurde (57).

ENDOMETRIOSE Endometriose erhoht vor allem die Wahrscheinlichkeit fiir die Entstehung
von endometrioiden und klarzelligen Ovarialkarzinomen. Insbesondere Frauen ohne
Geburtserfahrung und mit Endometriose haben ein erhdhtes Risiko. Ebenso geht die
Einnahme des Medikaments Danazol zur Endometriose-Behandlung mit einer groferen

Gefdhrdung einher. Die Hysterektomie zeigt dabei einen schiitzenden Effekt (57).

OVARIALZYSTEN Bestimmte Ovarialzysten konnen sich zu Ovarialtumoren entwickeln. Sie

sind besonders mit einem gesteigerten Risiko fiir Borderline-Tumoren verbunden (57).

GENETIK Das Vorkommen von Mamma- und Ovarialkarzinomen in der Familienanamnese
stellt den bedeutendsten Risikofaktor fiir das Ovarialkarzinom dar. Patientinnen, die an
Brustkrebs leiden oder in der Vergangenheit daran erkrankt waren, sind ebenfalls gefidhrdet
(57). Das Risiko fiir Frauen mit erkrankten Verwandten ersten Grades ist auf das dreifache
erhoht verglichen mit Frauen, in deren Familien diese Erkrankung nicht auftritt. Oftmals
liegen diesen familidren Krebserkrankungen Mutationen in den BRCA1- und BRCA2-
Genen zugrunde (16). BRCA1 wund BRCA2 fungieren normalerweise als
Tumorsuppressorgene und sind auf den Chromosomen 17 und 13 lokalisiert.
Keimbahnmutationen in diesen Genen werden autosomal-dominant vererbt und erhdhen
stark die Anfilligkeit von Ovarial- und Mammakarzinomen (16, 58). BRCA-Gene sind an
10-20% aller Félle von Ovarialkarzinomen beteiligt und an 65-85% der Fille, die auf
erbliche Ursachen zuriickgehen (16, 57). Die Wahrscheinlichkeit fiir Frauen mit BRCA1-
Mutation bis zum Alter von 70 Jahren ein Ovarialkarzinom zu entwickeln, liegt bei 44%

und bei Frauen mit BRCA2-Muation bei 27%. Allerdings gibt es auch eine Reihe
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weiterer Gene, wie BRIP1, RADIC, RADID, BARDI, CHEK2, MRE11A, RADS50,
PALB2 und ATM, die eine Rolle bei der Entwicklung des Ovarialkrebses spielen. Die
Gemeinsamkeit dieser Gene liegt in einem gestdrten DNA-Reparatur-Mechanismus durch
eine vermindert ausgeprdgte homologe Rekombination (16). Ferner ist das Lynch-
Syndrom, welches auch Kolonkarzinom auslosen kann, bei 10-15% der genetischen
Ovarialkarzinomfille beteiligt. Das Lebenszeitrisiko fiir Patientinnen mit diesem Syndrom

betragt 6-8%, wobei hauptsidchlich endometrioide und klarzellige Karzinome auftreten

(57).

In Anbetracht dessen ist es entscheidend, Frauen mit einem erblich bedingten Risiko zu
erkennen und ihnen eine genetische Beratung zu empfehlen (60). Eine
molekulargenetische Analyse auf BRCA1- und BRCA2-Mutationen ist in folgenden Féllen

indiziert:

e Wenn in einer Linie ohne Unterbrechung durch mehr als eine gesunde Frau

¢ mindestens 3 Frauen an Mammakarzinom erkrankt sind (altersunabhéngig),

e mindestens 2 Frauen an Mammakarzinom erkrankt sind, davon 1 vor dem 51.
Lebensjahr,

e mindestens 1 Frau an Mammakarzinom und 1 Frau an Ovarialkarzinom erkrankt
sind,

e mindestens 2 Frauen an Mammakarzinom erkrankt sind,

e mindestens 1 Frau an Mammakarzinom und Ovarialkarzinom erkrankt ist,

e mindestens 1 Frau an bilateralem Mammakarzinom erkrankt ist, wobei die
Ersterkrankung vor dem 51. Lebensjahr erfolgte,

e mindestens 1 Mann an Mammakarzinom erkrankt ist,

e der Nachweis von BRCA-1 oder BRCA-2-Mutationen in der Familie besteht (61).

Das weitere Vorgehen fiir Frauen mit nachgewiesener BRCA1- und BRCA2-Mutation
umfasst die intensivierte Fritherkennung und Moglichkeit einer risikoreduzierenden
Operation:

Ab dem 25. Lebensjahr (oder fiinf Jahre vor dem friihesten Erkrankungsalter in der
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Familie) wird eine jdhrliche MRT-Untersuchung der Brust empfohlen; eine
Mammographie sollte frithestens ab dem 35. Lebensjahr erfolgen. Der Nutzen von
Vaginalultraschall und Tumormarkern zur Fritherkennung von Ovarialkarzinomen ist
bislang nicht gesichert.

Zur Risikoreduktion stehen prophylaktische operative Eingriffe zur Verfiigung. Durch eine
prophylaktische Mastektomie kann das Risiko, an einem Mammakarzinom zu erkranken,
um tber 90% gesenkt werden. Eine risikoreduzierende Salpingoophorektomie (RRSO)
reduziert das Risiko fiir ein Ovarialkarzinom auf etwa 1%. Ob dieser Eingriff — wie bislang
angenommen — auch das Brustkrebsrisiko verringern kann, ist unklar. Medikamentdse
Priaventionsstrategien wie der Einsatz von Tamoxifen oder Aromatasehemmern, sind noch
nicht eindeutig wissenschaftlich belegt. Aktuell wird zudem gepriift, ob Denosumab fiir
gesunde BRCA1-Tréagerinnen eine mogliche Alternative zur prophylaktischen Operation
darstellen kann.

Weiters wird die interdisziplindre Betreuung inklusive psychologischer Unterstiitzung

empfohlen (61).

LEBENSSTIL Es besteht die Hypothese, dass Fettleibigkeit mit der Entstehung von
Ovarialtumoren assoziiert ist (57). Bekannt ist, dass Ubergewicht im Erwachsenenalter mit
einem hoheren Risiko, an einem Ovarialkarzinom zu erkranken, verbunden ist (28). Dies
kénnte auf eine vermehrte Umwandlung von Androgenen in Ostrogene im Fettgewebe
zuriickzufiihren sein (57). Das Risiko fiir Ovarialkarzinome ist jedoch bei Menschen mit
Adipositas, die gleichzeitig eine Hormonersatztherapie verwenden, weniger ausgeprigt

(28).

Studien deuten darauf hin, dass eine erhohte Aufnahme von Cholesterin das Risiko fiir
bosartige Ovarialtumoren erhéhen konnte. Eine Erndhrung, reich an Gemiisen, Obst,
Vitaminen, Phytodstrogenen, Kalzium und Milchzucker, ist mit einem verringerten Risiko

assoziiert (57).

RegelmiBige korperliche Aktivitédt zeigt einen praventiven Effekt beziiglich des Auftretens

von Ovarialkarzinomen. Die Konsequenzen korperlicher (In-)Aktivitit sind noch nicht

32



eindeutig belegt. Es wurde jedoch festgestellt, dass chronische Bewegungsarmut mit einer

hoheren Inzidenz von Ovarialtumoren einhergeht (58).

Aufgrund widerspriichlicher Resultate der einzelnen Studien, ist der Einfluss von Alkohol
auf das Ovarialkarzinom bisher unzureichend erforscht und bedarf weiterer

Untersuchungen (58).

Andere Studien legen nahe, dass die Verwendung von Talkumpuder im perinealen Bereich
zur Vorbeugung von Reibung, Hautausschligen und unangenehmen Gerilichen sowie
dessen Auftragen auf Diaphragmen und Damenbinden mit einer erhdhten Gefahr fiir
Ovarialkarzinome einhergeht. Talkumpuder steht vor allem mit der Entwicklung von

serosem und endometrioiden Ovarialkarzinomen in Verbindung (62).

SALPINGOOPHOREKTOMIE Frauen, die eine genetische Mutation in einem Hochrisikogen
wie dem BRCA-Gen aufweisen, sollten eine RRSO in Erwigung ziehen (63). Diese
chirurgische MalBnahme reduziert die Wahrscheinlichkeit um 70-85% an einem
Ovarialkarzinom und um 37-54% an einem Mammakarzinom zu erkranken (60). Eine
pridmenopausale Entfernung der Ovarien fiihrt aber zu einem frithzeitigen Klimakterium,
begleitet von Wechselbeschwerden (z.B. Hitzewallungen, Scheidentrockenheit,
Libidostérungen) und einem erhohten Risiko fiir Osteoporose sowie ischdmische
Herzkrankheiten (58). Eine Hormonzufuhr von auBlen im Rahmen einer
Hormonersatztherapie konnte dazu beitragen, diese Nebenwirkungen zu mildern. Jedoch
sollte solch eine Therapie nur mit Bedacht eingesetzt werden, da die Auswirkungen auf das
Brustkrebsrisiko fraglich sind (64). Alternativ dazu priift derzeit die TUBA-WISP-II-
Studie, ob eine zunidchst alleinige Salpingektomie mit verzogerter Oophorektomie die
Lebensqualitét verbessert, ohne den onkologischen Schutz gegeniiber der sofortigen RRSO

zu kompromittieren. Erste Ergebnisse dahingehend werden 2036 erwartet (65)

SALPINGEKTOMIE Vgl. Kapitel 1.3. ,, Prophylaktische bilaterale Salpingektomie *.
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1.3. Prophylaktische bilaterale Salpingektomie
1.3.1. Allgemeines

Wie in Kapitel 1.2.3 erwihnt, spielt das Tubenepithel bei der Kanzerogenese von HGSOC
die zentrale Rolle. Aus diesem Grund und angesichts der meist spiten Diagnosestellungen,
der begrenzten Behandlungsmdoglichkeiten sowie dem schlechten Outcome wichst das
Interesse vor allem an primérpraventiven Mafnahmen. Einen Ansatz stellt dabei die
beidseitige Entfernung der Tuben dar. Diese chirurgische Intervention wird als
prophylaktische, opportunistische oder risikomindernde bilaterale Salpingektomie
bezeichnet und gewann in den vergangenen Jahren vermehrt an Zustimmung, sodass sie
mittlerweile in den Leitlinien mehrerer Fachgesellschaften verankert ist. Sie soll im
Rahmen einer geplanten Bauchoperation ergéinzend durchgefiihrt werden (66). Dies
schliet jede Art der Hysterektomie aufgrund gutartiger Pathologien mit ein. Da diese
Uterusentfernung in fortgeschrittenen Landern die zweithdufigste Operation bei Frauen im
reproduktionsfidhigen Alter darstellt, ist dies von besonderer Relevanz. Ebenso kann die

Salpingektomie im Zuge einer chirurgischen Sterilisation erfolgen (67).

1.3.2. Operationstechnik

Bei der Salpingektomie wird die Tube etwa zwei cm distal des Tubenabgangs gefasst.
Darauthin erfolgt eine bipolare Koagulation der Mesosalpinx und des Tubenansatzes am

Uterus. Geachtet wird auf die vollstindige Entfernung der Tube (68).

1.3.3. Studienlage

Frauen mit einer Mutation in Hochrisikogenen wird zur RRSO, als wirksamste Methode
um ein erbliches Ovarialkarzinom zu verhindern, geraten (28). Vor allem aber die
Entfernung der Ovarien vor der Menopause birgt Risiken wie einen vorzeitigen
Menopauseneintritt mit typischen Beschwerdebild sowie ein erhohtes Risiko fiir
Osteoporose und ischdmische Herzerkrankungen (vgl. Kapitel 1.2.9., Abschnitt
., Salpingoophorektomie ) (58, 69). Frauen, die nur ein niedriges bis normales Risiko

haben, sollen stattdessen nach abgeschlossener Familienplanung im Rahmen eines
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geplanten geburtshilflichen oder benignen gynikologischen Eingriffs iiber eine PBS

informiert werden (28).

Die Metaanalyse von Yoon et al. aus dem Jahr 2016 berichtet iiber den Einfluss einer PBS
auf die Pravention von Ovarial- und Peritonealkarzinomen. Von den 3509 Patientinnen, die
sich einer PBS unterzogen, entwickelte sich bei 29 Frauen ein Karzinom. Bei der
Kontrollgruppe mit 5.5655.702 Patientinnen, bei der keine Intervention stattfand, konnten
44.006 bosartige Neubildungen festgestellt werden. Die angegebene Odds Ratio von
0,51% (95%-Konfidenzintervall: 0,35-0,75) weist auf eine signifikant reduzierte
Erkrankungswahrscheinlichkeit in der PBS-Gruppe hin — mit etwa einem halbierten Risiko
gegeniiber der Kontrollgruppe. Die Autoren der Studie sind der Ansicht, dass dieser
Eingriff das wirkungsvollste Mittel zur Senkung des Ovarialkarzinomrisikos in der
Gesamtbevolkerung sei. Trotz begrenzter Daten (beziiglich histologischem Subtyp,
postoperativer Phase, Uberleben nach Diagnose) und nur drei eingeschlossenen Studien
unterstiitzt die Analyse die Vermutung, dass eine PBS das HGSOC-Risiko signifikant
verringert. Die Langzeitbeobachtung {iber 30 Jahre verleiht der Studie Zuverldssigkeit und
Aussagekraft. Aufgrund dessen und angesichts fehlender addquater Vorsorgemoglichkeiten
soll die PBS bei Frauen in Erwédgung gezogen werden, die eine Hysterektomie aus nicht-
krebsbedingter Ursache oder eine Sterilisation bediirfen. Obwohl weitere Forschung von
Noten ist, kann die Studie dazu beitragen, relevante Informationen fiir ebendiese

bereitzustellen (69).

Dass die PBS einen potenziellen praventiven Nutzen bietet, evaluierte auch eine jlingere
retrospektive Studie aus British Columbia, Kanada, im Jahr 2022. Untersucht wurden
25.889 Frauen, die zwischen 2008 und 2017 eine PBS erhielten. Im Vergleich dazu stand
eine Kontrollgruppe mit 32.080 Frauen, die sich im selben Zeitraum einer Hysterektomie
ohne PBS oder einer Tubenligatur unterzogen. Im Beobachtungszeitraum traten in der
PBS-Gruppe keine Fille von serosem Ovarialkarzinom auf, wihrend basierend auf den
Raten in der Kontrollgruppe 5,27 Fille erwartet worden wéren. Fiir epitheliale
Ovarialkarzinome wurden weniger als fiinf Fille beobachtet, wihrend 8,68 Fille erwartet

worden wiren. Die Inzidenzraten von Brust- und Darmkrebs waren in beiden Gruppen
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vergleichbar, was darauf hindeutet, dass der beobachtete Effekt spezifisch fiir das

Ovarialkarzinom und nicht auf generelle Gesundheitsunterschied zuriickzufiihren ist (70).

Die Auswirkungen auf Ovarfunktion, Operationsdauer, Genesungszeit und
Komplikationen wurden bei BRCA-negativen Frauen unter 50 Jahren untersucht. Bei
thnen wurde ein kombinierter Eingriff aus totaler laparoskopischer Hysterektomie (TLH)
und PBs durchgefiihrt. Frauen aus der Kontrollgruppe unterzogen sich im Vergleich nur
einer TLH. Die Funktion der Ovarien wurde anhand spezifischer Parameter bewertet,
darunter dem Anti-Miiller-Hormon (AMH), dem follikelstimulierenden Hormon (FSH),
der antralen Follikelzahl, dem mittleren Durchmesser des Ovars und der maximalen
systolischen Blutflussgeschwindigkeit. Negative Effekte konnten nicht festgestellt werden
(67).

Obwohl die PBS nach aktuellem Wissensstand zu keinen Frithkomplikationen fiihrt, sind
die Spitfolgen weiterhin unbekannt (Gelderblom et al. 2022). Um die ovarielle Reserve,
sprich die Anzahl der Eizellen im Ovar, zu ermitteln, wurden ebenso Marker wie das
AMH, die Antralfollikelzahl, Ostradiol, FSH und das Luteinisierende Hormon (LH)
verwendet. In Bezug darauf ergab sich bei Frauen, die sich einer PBS unterzogen, keine
bedeutsamen Unterschiede im Vergleich zu Frauen ohne Eingriff. Dies zeigt, dass die PBS
die ovariellen Reserven zumindest kurzfristig nicht reduziert. Im Rahmen der PBS konnte
die Blutversorgung der Ovarien dennoch Schaden nehmen, wenn auch nur geringfiigig.
Womoglich zeigt sich dies nicht sofort in einer verringerten Ovarialreserve. Deshalb ist
weitere Forschung von Noten, um die langfristigen Folgen der PBS auf den
Menopausenbeginn zu untersuchen und die ihre Wirkungsweise vollstdndig zu verstehen.
Das AMH ist dabei der beste Marker zur Schitzung der ovariellen Reserve und Vorhersage
des Menopausenalters. Das Hormon sollte jedoch mit Vorsicht interpretiert werden, da es
durch verschiedene Faktoren, wie Verhiitungsmittle oder Alter, beeinflusst werden kann
(66). Da erst seit etwas mehr als 20 Jahren bekannt ist, dass die Tuben bei der Entstehung
von Ovarialkarzinomen eine zentrale Rolle spielen, fehlen Langzeitdaten zur
Durchfiihrung einer PBS. Frauen, die sich solch einem Eingriff unterziehen, befinden sich

meist im frithen mittleren Alter. Es wird noch einige Zeit dauern, bis sie die Menopause
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erreichen und erst dann kdnnen geniigend Langzeitdaten gesammelt und analysiert werden.
Aktuelle Studien befassen sich bereits mit dem Thema, wie die PBS das Menopausenalter
beeinflusst. Ergebnisse diesbeziiglich erhofft man sich ehestens in 15-30 Jahren. Dennoch
sollten Frauen in der Prdmenopause mit abgeschlossener Familienplanung iiber diesen

Eingriff beraten werden (66).

Ob eine PBS auch bei nicht-gynédkologischen Eingriffen moglich ist, wird untersucht. Im
Speziellen wurde dabei die geplante laparoskopisch durchgefiihrte Gallenblasenentfernung
betrachtet. 60% der befragten und aufgeklarten Cholezystekomie-Patientinnen stimmten
einem erginzenden gynikologischen Eingriff zu. Von diesen 105 Patientinnen war der
Eingriff bei sieben Frauen aufgrund von Zugangsproblemen nicht moglich. Bei den 98
anderen Frauen flihrten in erster Linie Allgemeinchirurgen den Eingriff durch. Dieser
dauverte im Mittel 13 Minuten ldnger und verlief komplikationslos. Diese
Forschungsergebnisse werfen die Frage auf, ob die PBS nicht auch gemeinschaftlich mit

anderen endoskopischen Operationen durchfiihrbar wire (71).

1.4. Uberblick iiber die Erhebung aus dem Jahr 2018

Bereits 2018 untersuchten Ntoumanglou-Schuiki et al. die offiziellen Positionen der FIGO-
Mitgliedsgesellschaften =~ zum  Thema  prophylaktische  Salpingektomie  zur

Ovarialkarzinompravention (72).

Dabei wurden die Webseiten der damals 130 FIGO-Mitgliedsgesellschaften iiberpriift.
Primdr wurde gezielt nach separaten Stellungnahmen zur opportunistischen
(prophylaktischen/zufélligen/risikomindernden) Salpingektomie gesucht. Auch
Erklarungen, die in anderen Dokumenten wie Leitlinien enthalten sind, wurden
beriicksichtigt. War die Recherche ergebnislos, wurden auch die l4dnderspezifischen
Arbeitsgruppen und Gesellschaften fiir gyndkologische Onkologie durchsucht. Ergab sich
auch daraus keine klare Information, trat man via E-Mail und Fax mit den

Fachgesellschaften in Kontakt (72).

Von den 130 Fachgesellschaften verdffentlichten 13 ihre Stellungnahme zur

opportunistischen  Salpingektomie: = Kanada, Finnland, Vereinigte Staaten,
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GroBbritannien, Australien und Neuseeland, Danemark, Tiirkei, Osterreich, Deutschland,
Schweden, Norwegen, Frankreich, Japan. Neun dieser Linder besaBlen eigenstindige
Statements, wéhrend vier Lénder diese in andere Leitlinien integriert hatten. Neun
Gesellschaften empfahlen die PBS ausdriicklich. Vier Gesellschaften gaben an, der PBS
ambivalent gegeniiberzustehen. Sie sprachen weder eine Beflirwortung noch Ablehnung

des Eingriffs aus. Keines der 13 Mitglieder riet von dem Eingriff ab (72).

2018 duBerte nur ein kleiner Teil der FIGO-Mitgliedslander ihre Meinung zur PBS.
Obwohl die Mehrheit eine positive Haltung zum Eingriff zeigte, war bei einigen Lédndern
eine gewisse Ambivalenz erkennbar. Eine ausdriickliche Ablehnung wurde von keiner
Gesellschaft ausgesprochen. Hervorzuheben ist jedoch, dass alle 13 ebendieser

Mitgliedsgesellschaften den Industrienationen angehoren (72).
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2. Methodik
2.1. Datenerhebung

Die Erhebung der Daten gliederte sich in drei Phasen, wobei Phase I von allen
Mitgliedsgesellschaft obligatorisch durchlaufen wurde, wihrend die weiteren Phasen

lediglich bei Bedarf angewendet wurden.

2.1.1. Phasen
Phase |

Phase 1 ermdglichte die direkte Sammlung von Informationen und bildete damit die

Grundlage der Datenerhebung:

Die offiziellen Webseiten der 138 FIGO-Mitgliedsgesellschaften wurden auf
Stellungnahmen beziiglich der PBS im Rahmen von elektiven gynikologischen und
geburtshilflichen Eingriffen iiberpriift. Diese konnten sich entweder als separate
Stellungnahme oder als Stellungnahme im Rahmen einer anderen Leitlinie, wie
beispielsweise einer benignen Hysterektomie, darstellen. Stellungnahmen wurden als

positiv, negativ oder ambivalent eingestuft.

War keine Webseite verfiigbar oder konnte keine passende Aussage gefunden werden,
ermittelten wir die Seite der jeweiligen onkologischen Fachgesellschaft und durchsuchten

diese ebenso auf Stellungnahmen.

Phase Il

Die Erweiterung der Recherche in Phase 2 und 3 stellte sicher, dass auch jene
Gesellschaften erfasst wurden, deren Stellungnahmen nicht 6ffentlich zugénglich sind und

diente so der moglichst umfassenden Datenerhebung:

Lieferte die Online-Durchsicht kein Ergebnis, kontaktierten wird die jeweiligen
Fachgesellschaften mit ihren Prasidenten/Schatzmeistern/Sekretiren iiber E-Mail. Die

entsprechenden Kontaktadressen stammten von der FIGO-Webseite. Die E-Mail enthielt
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folgende Fragen in englischer Sprache:

- Does your society have a statement on prophylactic (opportunistic/incidental/risk-
reducing) salpingectomy?

If so:

- Is the statement a separate paper or is it embedded in another guideline or
statement?

- What is the nature of the statement (recommended, do not recommended,

ambivalent?)

Die antwortenden Léander wurden ersucht, den Hyperlink zu ihrer jeweiligen

Stellungnahme bereitzustellen.

Phase Il

Erfolgte auf diese Mail innerhalb eines Riickmeldezeitraums von 3 Monaten keine
Antwort, kontaktierten wir die Mitgliedsgesellschaften nochmals mit einer zusétzlichen

Frage:

- Does your society have a statement on prophylactic (opportunistic/incidental/risk-
reducing) salpingectomy at the time of elective gynaecologic surgery, caesarean
section or sterilization?

If so:

- Is the statement a separate paper or is it embedded in another guideline or
statement?

- What is the nature of the statement (recommended, do not recommended,
ambivalent)?

- Could you please send us the link to your current recommendation?
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2.1.2. Einschlusskriterien

Die Auswertung bezog sich dabei ausschlieBlich auf offizielle Dokumente der

Fachgesellschaften und folgendes Kollektiv:

- Frauen mit niedrigem bis mittlerem Risiko an einem Ovarialkarzinom zu erkranken
- Frauen mit abgeschlossener Familienplanung
- Frauen, die sich einem benignen gynékologischen oder geburtshilflichen Eingriff

unterziehen

2.1.3. Ausschlusskriterien

Aussagen einzelner Kliniken oder individueller Expert:innen wurden in unserer
Auswertung nicht beriicksichtigt. Stellungnahmen hinsichtlich der PBS und RRSO bei
Frauen mit einem hohen Risiko aufgrund genetischer Prédisposition waren nicht
Gegenstand dieser Untersuchung und wurden daher in unserer Auswertung ebenfalls nicht

berticksichtigt.

2.1.4. Eruierung der Stellungnahmen auf den Webseiten

Nachdem wir uns einen groben Uberblick iiber die jeweiligen Webseiten verschafft hatten,
durchsuchten wir die Meniilinks unter den Rubriken wie ,,Stellungnahmen®,
,LPressemeldungen,  ,Richtlinien”, ,Standpunkte®, ,Patienteninformation® und
,Leitlinien” oder Ahnlichem durchsucht. Passende Dokumente, Artikel sowie Beitrige

wurden detaillierter tiberpriift.

Ein besonderes Augenmerk legten wir bei der Durchsicht auBerdem auf Kapitel und
Textstellen mit den Begriffen ,Eileiter, , Tuben“, ,Eierstocke®“, ,,Ovarien®,
»Salpingektomie®, ,Prophylaxe®, ,,Krebs®, ,Entfernung®, ,,Kaiserschnitt®,

,Hysterektomie“ und ,,Tumor* gelegt.

2.1.5. Umgang mit fremdsprachigen Texten

Fremdsprachige Webseiten wurden mittels Online-Translationsplattformen wie Google
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Translate oder DeepL iibersetzt, um =zentrale Inhalte zu verstehen und relevante

Informationen zu gewinnen.

2.2. Datenanalyse

Die so mittels Webseiten-Durchsicht und E-Mail-Korrespondenz ermittelten Informationen
der FIGO-Mitgliedsgesellschaften beziiglich der Stellungnahmen wurden tabellarisch

aufgezeichnet und geordnet.

Hauptzielgrofe stellt dabei der Anteil an Fachgesellschaften mit einer positiven
Stellungnahme zur PBS dar. Diese ZielgroBe wurde im Wesentlichen mittels deskriptiver
Statistik analysiert, wobei auch die Haufigkeit jeder Kategorie (positiv, ambivalent,
negativ) quantitativ ermittelt wurde. Fiir die qualitative Auswertung der Stellungnahmen
wurde die Inhaltsanalyse verwendet. Hierbei lag der Fokus auf der Bedeutung und dem

Inhalt der Stellungnahmen.

2.2.1. Unterteilung der Stellungnahmen in positiv, ambivalent
oder negativ

Positive Stellungnahmen definierten wir als solche, die den Eingriff beflirworten oder seine

Durchfiihrung empfahlen. Negative Stellungnahmen zeichneten sich dadurch aus, dass sie

klar von der Durchfiihrung des Eingriffs abrieten oder ihn ablehnten. Ambivalente

Stellungnahmen enthielten sowohl beflirwortende als auch ablehnende Aspekte und

blieben insgesamt unentschieden.

2.2.2. Unterteilung der Stellungnahmen in separat oder in anderer
Leitlinie

Bei separaten Stellungnahmen oder Statements handelte es sich um eigenstindige

Aussagen oder Leitlinien zur PBS. Im Gegensatz dazu kamen ,,embedded statements im

Rahmen von anderen Leitlinien vor oder waren in andere Arbeiten eingebunden.
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3. Resultate

3.1. Rucklaufquote

Die Datenerhebung im Jahr 2025 beriicksichtigte insgesamt 138 FIGO-
Mitgliedsgesellschaften, die gemeinsam 139 Léander dieser Welt reprédsentieren. Im
Rahmen der systematischen Online-Recherche auf den Webseiten der Fachgesellschaften
sowie der jeweiligen nationalen onkologischen Fachgesellschaften konnte bei 38
Fachgesellschaften (entsprechend 39 Lindern) Stellungnahmen zur prophylaktischen
bilateralen Salpingektomie eruiert werden. Von den verbleibenden 100 Fachgesellschaften
wurden 95 per Mail kontaktiert. Bei fiinf Fachgesellschaften (Benin, Guinea, Kuwait,
Marokko, Sierra Leone) war eine direkte Kontaktaufnahme aufgrund fehlender oder nicht

offentlich zuginglicher E-Mail-Adressen nicht moglich.
Im Zuge der E-Mail-Korrespondenz mit 95 Gesellschaften gingen 22 Antworten ein.

Beriicksichtigt man sowohl die Ergebnisse der Online-Recherche als auch die
Riickmeldungen auf die E-Mail-Anfragen, konnten 62 von 138 Fachgesellschaften (45%)

in die Erhebung einbezogen werden.

3.2. Ergebnisse

Insgesamt wurden 138 Fachgesellschaften beriicksichtigt; verwertbare Daten standen bei
62 Gesellschaften zur Verfiigung. Verbinde, bei denen weder im Rahmen der Online-
Recherche eine entsprechende Stellungnahme gefunden werden konnte noch eine
Riickmeldung auf die Kontaktaufnahme per E-Mail erfolgte, wurden in der Auswertung

nicht beriicksichtigt.

Anzahl der Stellungnahmen

Von den 62 einbezogenen Fachgesellschaften lagen bei 41 Verbdnden Stellungnahmen
vor. 19 Gesellschaften bestitigten im Rahmen der E-Mail-Korrespondenz, keine

Stellungnahme zu diesem Thema verdffentlich zu haben.
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Inhalt der Stellungnahme

Von den 41 Fachgesellschaften, von denen Stellungnahmen vorlagen, haben 37 eine
explizit befiirwortende Empfehlung abgegeben, und 4 eine ambivalente Position, die weder
eine eindeutige Beflirwortung noch eine eindeutige Ablehnung der Maflnahme erkennen
lieB. Keine der Mitgliedsorganisationen sprach sich explizit gegen den prophylaktischen

Eingriff aus.

Dabei basieren 19 dieser positiven Empfehlungen auf einer gemeinsamen Stellungnahme
der lateinamerikanischen Foderation fiir Gyndkologie und Geburtshilfe (FLASOG), die im
Namen aller 19 Mitgliedsgesellschaften verdffentlicht wurde und fiir diese giiltig ist. Im
Folgenden werden diese nationalen lateinamerikanischen  Fachgesellschaften

zusammenfassend als FLASOG bezeichnet (vgl. Kapitel 3.2.1., Abschnitt ,, FLASOG*).

Art der Stellungnahmen

Von den 37 Befiirwortern verodffentlichten zehn Mitgliedsgesellschaften eine eigenstéindige
Leitlinie speziell zu diesem Thema: 27 integrierten die Empfehlung im Rahmen anderer
Leitlinien, beispielsweise im Kontext von Hysterektomie-Leitlinien.

Im Hinblick auf die vier ambivalenten Stellungnahmen wurde eine davon als separate

Leitlinie publiziert und die anderen drei im Rahmen einer anderen Leitlinie formuliert.

Insgesamt veroffentlichten 38 von 41 Fachgesellschaften ihre Positionen online, darunter
34 positive und vier ambivalente Stellungnahmen.

Drei weitere Fachgesellschaften iibermittelten ihre Empfehlung iiber die E-Mail-
Kommunikation, wobei eine (Japan) als eigenstindige Leitlinie verdffentlicht und die
anderen (Portugal, Irak) in eine bestehende Leitlinie eingebettet wurden. Insgesamt
konnten somit 41 Mitgliedsgesellschaften (reprasentierend 42 Mitgliedsldnder) in die

qualitative Analyse der Stellungnahmen einbezogen werden.
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Teilnahme und Stellungnahmen der
FIGO-Mitgliedsgesellschaften

® Mitgliedsgesellschaft ohne Rickmeldung {online/E-Mail)

» Mitgliedsgesellschaft mit Rilckmeldung: keine Stellungnahme verdffentlicht
= Mitgliedsgesellschaft mit Riickmeldung: Stellungnahme verdffentlicht

= Mitgliedsgesellschaft mit positiver Stellungnahme

» Mitgliedsgesellschaft mit ambivalenter Stellungnahme

Abbildung 3. Teilnahme und Stellungnahmen der FIGO-Mitgliedsgesellschaften

Rucklaufquote

62/138

Mitgliedsgesellschaften Mitgliedsgesellschaften
mit einer Stellungnahme ohne Stellungnahme

Stellungnahme im Rahmen
Stellungnahme einer anderen Leitlinie

| I |

I | | I | |
positiv ambivalent negativ positiv
10] wil 0]
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3.2.1. Publikationsreihe

KANADA Bereits im Jahr 2011 veroffentlichte die kanadische Fachgesellschaft als erste der
FIGO-Mitgliedsgesellschaften eine Empfehlung zur Durchfiihrung der PBS in
Zusammenhang mit einer benignen Hysterektomie sowie als Methode der Sterilisation (72,
73). Im Jahr 2017 wurde im Journal of Obstetrics and Gynaecology Canada (JOGC), im
Rahmen der Leitlinien der Society of Gynecologic Oncology of Canada (GOC) ein Artikel
zur Risikoreduktion fiir Ovarial-, Tuben- und Peritonealkarzinome publiziert. Darin wird
eine starke Empfehlung ausgesprochen, bei Hysterektomien mit Erhalt der Ovarien, beide
Tuben mitzuentfernen. Diese operative Maflnahme senkt das Risiko fiir die Entstehung
eines Ovarialkarzinoms, ohne das Operationsrisiko zu erhohen. Zudem wird eine
systematische Datenerhebung empfohlen, um die langfristigen Auswirkungen der PBS zu

evaluieren (74).

VEREINIGTE STAATEN Schon im Jahr 2013 sprach die Society of Gynecologic Oncology
(SGO) die Empfehlung aus, bei Frauen mit durchschnittlichem Risiko fiir
Ovarialkarzinome nach Abschluss der Familienplanung eine PBS in Erwégung zu ziehen.
Diese sollte bevorzugt anstelle einer Tubenligatur sowie im Rahmen einer Hysterektomie
oder einer anderen Bauch- oder Beckenoperation erfolgen (75). 2019 aktualisierte das
American College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG) seine urspriinglich 2015
publizierte Stellungnahme zur PBS. Die Uberarbeitung integrierte neue Datenlagen
insbesondere hinsichtlich des priaventiven Nutzens des Eingriffs, seiner Durchfiihrbarkeit
im Rahmen einer vaginalen Hysterektomie sowie der langfristigen Nachsorge von
Patientinnen nach der Operation. Die aktualisierte Empfehlung befiirwortet die
Durchfiihrung einer PBS zusitzlich zu Eingriffen wie Hysterektomie, Tubensterilisation,
Sectio caesarea oder im postpartalen Zeitraum. Betont wird, dass der Eingriff weder das
intraoperative Komplikationsrisiko erhoht noch die Eierstockfunktion beeintrachtigt.
Gleichzeitig wird hervorgehoben, dass die PBS die Durchfiihrung des Priméreingriffes

nicht maB3geblich erschweren oder verzogern solle (76).

RANZCOG Das Royal Australian and New Zealand College of Obstetricians and
Gynaecologists (RANZCOG) veroffentlichte im Jahr 2009 eine Leitlinie zum
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Management der Adnexe im Rahmen der Hysterektomie bei benignen gynékologischen
Erkrankungen. Seither wurden die Inhalte dieser Leitlinie mehrfach iiberarbeitet (77). Im
Zuge der Aktualisierung im Jahr 2014 wurde erstmals die Empfehlung zur Durchfiihrung
einer PBS aufgenommen. Diese bezog sich sowohl auf die Eingriffe im Rahmen einer
Hysterektomie bei gutartiger Grunderkrankung als auch auf die Anwendung der PBS als
Sterilisationsmethode (72). In der aktuell giiltigen Fassung der Leitlinie beschriankt sich die
Empfehlung hingegen ausschlieBlich auf die Durchfiihrung der Maflnahme im Kontext

einer benignen Hysterektomie (77).

DANEMARK Die Danish Society of Gynecology and Obstetrics (DSGO) sprach im Jahr
2014 die Empfehlung aus, im Rahmen einer benignen Hysterektomie — sofern technisch
durchfiihrbar — eine PBS vorzunehmen. Gleichzeitig wurde die Bedeutung -einer
individuellen &rztlichen Beratung hervorgehoben (78). Diese Empfehlung wurde in den
Jahren 2015 und 2017 von der Sundhedsstyrelsen (ddnische Gesundheitsbehorde) bestitigt.
Die Voraussetzung war, dass durch die Durchfithrung der PBS das perioperative
Komplikationsrisiko nicht erhéht wird, unabhingig vom gewihlten operativen
Zugangsweg (laparoskopisch oder vaginal) (79, 80). Dariiber hinaus weist eine aktuelle
DSGO-Leitlinie zur Sterilisation darauf hin, dass die PBS im Vergleich zur tubaren Ligatur
vermutlich mit einer stirkeren Reduktion des Ovarialkarzinomrisikos assoziiert ist. Zudem
zeige sich kein erhohtes Risiko fiir peri- oder postoperative Komplikationen bei der PBS
gegeniiber der Tubenligatur, wihrend sich die Operationsdauer durchschnittlich lediglich

um etwa zehn Minuten verlangert (81).

VEREINIGTES KONIGREICH Im Jahr 2014 veroffentlichte das Royal College of Obstetricians
and Gynaecologists (RCOG) ein Scientific Impact Paper, in dem empfohlen wurde, bei
Frauen mit abgeschlossener Familienplanung und ohne genetisch erhéhtes Risiko fiir ein
Ovarialkarzinom eine PBS in Erwigung zu ziehen (82). Dieses Positionspapier wurde
inzwischen archiviert und durch eine aktualisierte Leitlinie der British Gynaecological
Cancer Society (BGCS) ersetzt. In der aktuellen Empfehlung aus dem Jahr 2024 spricht
sich die BGCS ebenfalls fiir eine PBS im Zuge eines intraabdominellen Eingriffs aus.

Zudem wird betont, dass betroffene Frauen nach Moglichkeit in prospektive
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Langzeitstudien eingeschlossen werden sollten, um die tatsdchlichen Effekte der

MaBnahme weitergehend zu evaluieren (83).

OSTERREICH 2015 sprachen die Arbeitsgemeinschaft fiir Gynikologische Onkologie
(AGO) der Osterreichischen Gesellschaft fiir Gynikologie und Geburtshilfe (OEGGG)
sowie mit der Osterreichischen Gesellschaft fiir Pathologie (OGPath) in einer
gemeinsamen Stellungnahme eine Empfehlung zur PBS aus. Frauen mit abgeschlossener
Familienplanung sollte die Moglichkeit zu diesem préventiven Eingriff bei geplanten
gyndkologischen Operationen, einer Sectio caesarea oder einer Tubensterilisation

angeboten werden (84).

FRANKREICH Das Collége National des Gynécologues et Obstétriciens Francaise (CNGOF)
gibt keine klare Empfehlung fiir die routinemifBige Durchfiithrung der PBS ab. Gleichwohl
besteht prdoperativ die Mdoglichkeit diese Maflnahme mit Patientinnen zu besprechen,

wobei auf ein potenziell erh6htes Komplikationsrisiko hinzuweisen ist (85).

DEUTSCHLAND Die Kommission Ovar der Arbeitsgemeinschaft fiir Gynidkologische
Onkologie (AGO) der Deutschen Gesellschaft fiir Gynikologie und Geburtshilfe (DGGG)
verdffentlichte im Jahr 2015 ihre Stellungnahme zur PBS. Vor dem Hintergrund der zum
damaligen Zeitpunkt unzureichenden Evidenzlage wurde betont, dass eine eindeutige
Empfehlung zur Durchfilhrung des Eingriffs nicht ausgesprochen werden konne.

Entsprechend nahm die Kommission eine zuriickhaltende Position ein (86).

NORWEGEN Bereits im Jahr 2016 wurde die Thematik der PBS im Kontext der weiblichen
Sterilisation von der Norwegischen Arztevereinigung (Den norske legeforeningen)
aufgegriffen, und in einer entsprechenden klinischen Empfehlung thematisiert. Darin
wurde festgestellt, dass eine PBS im Vergleich zur Tubendestruktion eine deutlich stirkere
Risikoreduktion fiir die Entstehung eines Ovarialkarzinom ermoglicht. Auf dieser
Grundlage wurde diskutiert, Patientinnen iiber die Mdoglichkeit des Eingriffes zu
informieren (87).

Im Jahr 2021 verdffentlichte auch der Norwegische Verband fiir Gynédkologie und

Geburtshilfe (Norsk gynekologisk forening) eine Leitlinie zur Sterilisation, die seither
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kontinuierlich aktualisiert wurde. Im Rahmen der inhaltlichen Uberarbeitungen wurde
ausdriicklich empfohlen, Frauen umfassend {iber die Option einer PBS aufzukldren. Der
Eingriff wird darin als besonders effektive MaBnahme zur Reduktion des
Ovarialkarzinomrisikos angesehen und als jene Methode mit dem grofiten praventiven

Potential beschrieben (88).

JAPAN 2017 meldete die Japanische Fachgesellschaft fiir Geburtshilfe und Gynidkologie
(JSOG) in einer separaten Stellungnahme ihres Expertengremiums, dass bei Operationen
mit gutartiger Indikation, wie etwa einer benignen Hysterektomie, die PBS durchgefiihrt

werden soll (89).

POLEN Im September 2017 verdffentlichte die Polnische Gesellschaft fiir Gyndkologische
Onkologie (PTGO) eine Empfehlung zur Diagnose und Therapie des Ovarialkarzinoms. Im
Abschnitt zur Pravention wird empfohlen, eine PBS in Erwégung zu ziehen. Dies gilt fiir
Frauen aus Niedrigrisikogruppen, die aus nicht-onkologischen Indikationen operiert
werden und sich nach Abschluss ihrer Familienplanung sowie der Menopause befinden

(90).

SUDKOREA Die Korean Society of Obstetrics and Gynecology (KSOG) verdffentlichte
2018 ein Positionspapier zur PBS, in dem dieser Eingriff zur Risikoreduktion von Ovarial-,
Tuben- und Peritonealkarzinomen erortert wird. Darin sprechen auch weitere koreanische
Fachgesellschaften, etwa fiir gynikologische Onkologie oder miitterliche und fetale
Medizin, eine Empfehlung aus. Frauen mit gutartiger Grunderkrankung sollten vor einer
Hysterektomie iiber die Moglichkeit einer PBS informiert werden. Eine Beratung soll eine
Abwigung potenzieller Vor- und Nachteile des Eingriffs ermdglichen. Gleiches gilt fiir
Frauen, die wéhrend einer Sectio caesaera eine definitive Kontrazeption im Sinne einer

Sterilisation wiinschen (91).

ESTLAND In ihrer Leitlinie aus dem Jahr 2020 zur Diagnostik und Therapie von
Endometriumhyperplasie und -polypen empfiehlt die Estnische Gynékologische
Gesellschaft (ENS) bei Durchfiihrung einer Hysterektomie auch eine PBS in Erwédgung zu

ziehen. Diese Empfehlung gelte sowohl fiir pri- als auch postmenopausale Patientinnen.
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Sie basiert auf Expertenmeinungen und klinischer Erfahrung, da Studien fehlen

(Empfehlungsgrad D) (92).

NIEDERLANDE Die niederldndische Gesellschaft fiir Gynédkologie und Geburtshilfe
(NVOG) verweist in ihrer aktuellen Empfehlung zur Sterilisation auf die nationale
Leitliniendatenbank. Dort wird seit dem Jahr 2020 Frauen, die dauerhafte
Empféngnisverhiitung wiinschen, die Moglichkeit einer PBS angeboten. Der potenzielle
Nutzen hinsichtlich einer Risikoreduktion fiir das Ovarialkarzinom soll sorgfiltig gegen
mogliche Nachteile abgewogen werden. Dazu zdhlen etwa die Notwendigkeit einer
zusétzlichen Einstichéffnung bei laparoskopischer Durchfithrung sowie eine potenzielle
Beeintrachtigung der ovariellen Reserve. Es wird abermals darauf hingewiesen, dass
eindeutige Belege in der Literatur fehlen (93). Zudem empfiehlt die Fachgesellschaft in
ihren Leitlinien zum vergroferten Ovar aus 2023, eine Beratung von Patientinnen zur PBS

in Betracht zu ziehen (94).

PORTUGAL Im Kapitel 4 des nationalen Konsensdokuments der Portugiesischen
Gesellschaft fiir Gyndkologie (SPG) aus dem Jahr 2020 wird dargelegt, dass bislang keine
effektive  Screening-Methode zur Fritherkennung von Ovarial-, Tuben- oder
Peritonealkarzinomen etabliert werden konnte. Aus diesem Grund gewinnt die
Identifikation von STICs als potenzielle Vorlduferldsionen an klinischer Relevanz. Daraus
leitet sich die portugiesische Empfehlung ab, im Rahmen von Hysterektomien oder
anderen intraabdominellen Eingriffen die PBS zur Risikoreduktion in Erwdgung zu ziehen

(95).

SCHWEIZ Im Jahr 2020 veroffentlichte die Schweizerische Gesellschaft fiir Gynédkologie
und Geburtshilfe (SGGG) einen Expertenbrief zur PBS. Darin wird empfohlen, Frauen mit
abgeschlossener Familienplanung, die sich einer gynédkologischen Operation mit benigner
Indikation oder einer Sterilisation unterziehen, iiber die Mdglichkeit einer PBS
aufzukldren. Zudem soll das resezierte Tubenmaterial einer histopathologischen
Aufarbeitung unterzogen werden. Die Empfehlung richtete sich an Frauen ohne genetisch

erhohtes Risiko fiir Ovarialkarzinome (96).
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FLASOG Der Lateinamerikanische Verband der Gesellschaft fiir Geburtshilfe und
Gynikologie (FLASOG) vertritt die Interessen und Meinungen von 19 Lindern, darunter
Argentinien, Bolivien, Brasilien, Chile, Kolumbien, Costa Rica, Kuba, Ecuador, El
Salvador, Guatemala, Honduras, Mexiko, Nicaragua, Panama, Paraguay, Peru, die
Dominikanische Republik, Uruguay und Venezuela. Die Foderation empfiehlt seit 2022 in
threr Leitlinie zum epithelialem Ovarialkarzinom, dass Frauen mit einem
durchschnittlichen Risiko fiir ein Ovarialkarzinom eine PBS in Betracht ziehen sollen.
Diese MaBnahme wird innerhalb der FLASOG Frauen nahegelegt, die sich einer
abdominalen oder pelvinen Operation, einer Hysterektomie oder einer Sterilisation

unterziehen (97).

SPANIEN Die offizielle Fachzeitschrift der Spanischen Gesellschaft fiir Gynédkologie und
Geburtshilfe empfahl bereits 2019 im Rahmen eines Sonderartikels die PBS als préventive
MaBnahme zur Senkung des Ovarialkarzinomrisikos bei Frauen ohne genetisch erhdhtes
Risiko. Diese Empfehlung richtet sich insbesondere an Frauen unter 50 Jahren, die sich
einer benignen Hysterektomie unterziehen, sowie an Frauen, bei denen eine Tubenligatur
geplant ist (98).

Eine spezialisierte Abteilung der Spanischen Gesellschaft fiir Gynédkologie und
Geburtshilfe (SEGO), die Sektion fiir Onkologische Gynékologie und Brustpathologie,
verOffentlichte im Jahr 2022 in den onkologischen Leitlinien zum Ovarialkarzinom eine
Stellungnahme. Darin wird empfohlen, bei Frauen, die keine BRCA-Mutation tragen eine
PBS bei gynikologischen Operationen durchzufithren. Die Empfehlung wird klar
ausgesprochen trotz mangelnder Evidenz zur Risikoreduktion des Ovarialkarzinoms durch
die PBS und begrenzte Datenlage zu moglichen hormonellen Langzeitfolgen und

chirurgischen Risiken (99).

IRAK Die Irakische Gesellschaft fiir Geburtshilfe und Gynikologie (ISOG) teilte schriftlich
mit, dass ihre Mitglieder tiber die Empfehlung zur PBS bei elektiven gyndkologischen
Eingriffen, Kaiserschnitten oder Sterilisation zur Pravention von SOC informiert wurden.

Auch im Rahmen von wissenschaftlichen Veranstaltungen wiirde diese Vorgehensweise
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aktiv kommuniziert und weiterverbreitet werden.

BELGIEN In den nationalen Leitlinien des Belgischen Rates fiir Onkologie wurde im Jahr
2022 die Durchfiihrung einer PBS bei Frauen aus der Allgemeinbevolkerung im Rahmen
einer Hysterektomie oder Sterilisation ausdriicklich empfohlen (100).

Bereits im Jahr 2018 verbreitete das Konigliche Institut der franzosischsprachigen
Gynidkologen und Geburtshelfer Belgiens (CRGOLFB) eine Stellungnahme zur
Durchfiihrung von Adnexektomien und Salpingektomien bei Hysterektomien. Diese
Stellungnahme wurde uns im Rahmen der E-Mail-Kontaktaufnahme iibermittelt, war nicht
offentlich zugénglich und entsprach eher einer Expertenmeinung als einer offiziellen
Empfehlung. Darin wurde die PBS als eine vielversprechende Mdglichkeit fiir
Patientinnen, die sich einer Beckenoperation unterziehen, erachtet. Diese Mafinahme
konne zur Vorbeugung von SOC beitragen, ohne die negativen Auswirkungen der

Oophorektomie mit sich zu bringen.

SCHWEDEN Die Schwedische Gesellschaft fiir Geburtshilfe und Gynékologie (SFOG)
veroffentlichte im Jahr 2015 eine ambivalent Stellungnahme in den allgemeinem
Empfehlungen zum Ovarialkarzinom (72). Inzwischen empfiehlt die Gesellschaft die PBS

in der Leitlinie zur Hysterektomie bei gutartiger Indikation (101).

INDIEN Die Indische Foderation fiir Geburtshilfe und Gynékologie (FOGSI) empfiehlt zur
Ovarialkarzinom-Priavention bei (vaginaler) Hysterektomie, eine PBS in Erwéigung zu

ziehen, ohne dabei das Operationsverfahren zu dndern (102).

FINNLAND Die finnische Fachgesellschaft publizierte bereits im Jahr 2012 eine
Empfehlung zur PB, welche zwischenzeitlich revidiert wurde. In ihren
Sterilisationsleitlinien von 2025 unterstreicht die Gesellschaft erneut, dass die Entfernung

der Tuben das Risiko fiir ein Ovarialkarzinom um bis zu 80% verringern kann (103).
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Inhalt der

Jahr Mitgliedsgesellschaft Art der Stellungnahme
Stellungnahme
positiv separat
positiv separat
positiv separat
positiv in anderer Leitlinie
positiv separat
positiv separat
ambivalent in anderer Leitlinie
ambivalent separat
positiv in anderer Leitlinie
2017 Japan (89) positiv separat
2018 Siidkorea (91) positiv separat
2020 positiv in anderer Leitlinie
2020 ambivalent in anderer Leitlinie
2020 positiv in anderer Leitlinie
2020 positiv separat
2022 positiv in anderer Leitlinie
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2022

2022

2023

2025

Spanien (99) positiv in anderer Leitlinie

Schweden (101) positiv in anderer Leitlinie

2024 positiv in anderer Leitlinie

Finnland (103) ambivalent in anderer Leitlinie

positiv in anderer Leitlinie

Tabelle 2. Ubersicht iiber die Stellungnahmen zur opportunistischen bilateralen Salpingektomie

! Argentinien, Bolivien, Brasilien, Chile, Kolumbien, Costa Rica, Kuba, Ecuador, El Salvador,

Guatemala, Honduras, Mexiko, Nicaragua, Panama, Paraguay, Peru, die Dominikanische

Republik, Uruguay und Venezuela

3.2.2. Unterschiede in der Subgruppenanalyse nach Kontinent

Von den 138 Mitgliedsgesellschaften der FIGO, die 139 Linder reprisentieren, kommen

39 aus Europa, 36 aus Afrika, 37 aus Asien und 13 aus Nord- und Mittelamerika, 10 aus

Siidamerika und 3 aus Australien und Ozeanien. Die FLASOG vertritt dabei sowohl

Lander aus Nordamerika als auch aus Siidamerika.

Kontintentenverteilung

“8%
26%

m Europa
m Asien
m Sidamerika

Abbildung 5. Kontinentale Verteilung der FIGO-Mitgliedsgesellschaften

m Afrika

m Nord- und Mittelamerika
m Australien und Ozeanien




Afrika

36 afrikanische Léander (entspricht etwa zwei Dritteln aller Staaten Afrikas) sind in der
FIGO vertreten. Fiir keines dieser Lénder war online eine Stellungnahme auffindbar. Mit 6
Fachgesellschaften konnten per E-Mail in Kontakt getreten werden. Keines der
antwortenden Linder besall eine Stellungnahme zur PBS. Die Gesellschaften von Benin,
Guinea, Marokko und Sierra Leone konnten aufgrund fehlender Kontaktdaten nicht
erreicht werden. Es ergibt sich daraus, dass kein afrikanisches Land eine Stellungnahme

zur PBS abgegeben hat.

Asien

Der asiatische Kontinent verzeichnet 37 FIGO-Mitgliedsgesellschaften, was 77% aller
asiatischen Staaten (37/48 = 0,771) entspricht. Online konnten zwei empfehlende
Stellungnahmen identifiziert werden, ndmlich von der siidkoreanischen und der indischen
Fachgesellschaft. Auf die per Mail versandten Anfragen gingen neun Antworten ein.
Darunter enthielten die Antworten von Japan und Irak eine positive Empfehlung, wihrend
die sieben anderen Fachgesellschaften keine Stellungnahme verdffentlicht haben. Die
Mitgliedsgesellschaft von Kuwait konnte aufgrund einer fehlenden E-Mail-Adresse nicht

kontaktiert werden.

Europa

Von den insgesamt 46 Landern Europas sind 39 mit einer Fachgesellschaft in der FIGO
vertreten, was knapp 85% aller europdischen Staaten entspricht. Europa stellt damit den
Kontinent mit der hochsten Anteilsquote an FIGO-Mitgliedsgesellschaften. Unter diesen
39 Fachgesellschaften verdffentlichten 14 eine Stellungnahme zur PBS auf ihrer Webseite,
iiberwiegend mit positiver Empfehlung; Deutschland, Frankreich, die Niederlande und
Finnland &ufBerten sich ambivalent. Von den verbleibenden 25 Lindern antworteten sechs
auf die per E-Mail versandten Anfragen, wobei nur Portugal eine empfehlende

Stellungnahme lieferte. Dies entspricht einer Riicklaufquote von mehr als 50%.
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Europa

>

® europaische Lander ohne FIGO-Mitgliedsschaft
= europaische Lander mit FIGO-Mitgliedsschaft
= teilnehmende européd@ische FIGO-Mitgliedsgesellschaft

= nicht teilnehmende euorpaische FIGO-Mitgliedsgesellschaft

Abbildung 6. Ergebnisse von Europa

Nord- und Mittelamerika

In Nord- und Mittelamerika sind 13 FIGO-Fachgesellschaften bei insgesamt 23
anerkannten Staaten vertreten. EIf Gesellschaften haben auf ihren Webseiten eine
Stellungnahme zur PBS veroffentlicht und sprechen sich fiir den Eingriff aus. Zwei weitere
Léander (Haiti und Jamaica) wurden zusitzlich per E-Mail kontaktiert; diese blieben jedoch
unbeantwortet. Die Gesamtriicklaufquote betrdgt somit 85% (11/13 = 0,846). Dies kommt
allerdings zustande, indem neun Mitgliedsgesellschaften auch in der FLASOG vertreten

sind, die fiir ihre 19 Mitgliedsstaaten eine gemeinsame Stellungnahme zur PBS formuliert
hat.

Sudamerika

Von den 13 siidamerikanischen Léndern sind zehn, also etwa 77%, iiber ihre jeweiligen
Fachgesellschaften in der FIGO organisiert. Diese zehn nationalen Verbédnde sind zugleich
auch alle Teil der FLASOG. Die Foderation befiirwortet die PBS ausdriicklich und spricht
auf ihrer Webseite eine klare Empfehlung zur Durchfithrung dieses Eingriffs aus. Die

Riicklaufquote der erhobenen Daten belduft sich somit auf 100%.
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Australien und Ozeanien

Mit 14 offiziell anerkannten Staaten verfiigt der Kontinent Australien und Ozeanien iiber
drei Fachgesellschaften, die der FIGO angehdren und insgesamt 4 Linder représentieren.
Die Gesellschaft fiir Australien und Neuseeland (RANZCOG) hat ein positives Statement

zur PBS online ver6ffentlicht. Fidschi und Papua-Neuguinea lieferten keine Antwort.

3.2.3. Beziehung zwischen dem Vorhandensein eines Statements
und soziokonomischen Gegebenheiten
Um die Beziehung zwischen dem Vorhandensein eines Statements und den
soziodkonomischen Gegebenheiten im jeweiligen Mitgliedsland darzustellen, kann der
Index der menschlichen Entwicklung (engl. Human Development Index, HDI)
herangezogen werden. Er stellt ein Mall zur Bewertung des Entwicklungsstandes eines
Landes anhand der drei wesentlichen Faktoren Gesundheit, Bildung und Lebensstandard
dar. Lander werden anhand ihres HDI in vier Gruppen eingeteilt: sehr hohe, hohe, mittlere

bzw. niedrige menschliche Entwicklung.

Obwohl der HDI den Entwicklungsstand eines Landes reprdsentiert, kann er auch
Unterschiede in nationalen Strategien aufzeigen: So konnen Staaten mit einem &hnlichem
BNE pro Kopf dennoch unterschiedliche HDI-Werte aufweisen, was auf eine
unterschiedliche Verteilung von Ressourcen in Bildung oder Gesundheit hinweist.
Allerdings bildet der HDI nur einen Teilaspekt der menschlichen Entwicklung ab, da er
Faktoren wie soziale Ungleichheit, Armut, Geschlechtergerechtigkeit oder Sicherheit auBer

Acht ldsst (104).
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Abbildung 7. Globale Verteilung der HDI-Gruppen weltweit im Jahr 2023 (105)

In der Analyse aus dem Jahr 2025 haben insgesamt 37 Fachgesellschaften eine
Empfehlung zur PBS ausgesprochen. Die Verteilung der Empfehlung nach dem HDI aus
dem Jahr 2023 zeigt, dass 21 Fachgesellschaften aus der Gruppe mit einem sehr hohem
HDI, elf Fachgesellschaften aus der Gruppe mit hohem HDI und fiinf Fachgesellschaften
aus der Gruppe mit mittlerem HDI stammen. Kein Land mit einem niedrigen menschlichen
Entwicklungsstand hat eine Empfehlung ausgesprochen. Zusétzlich haben vier
Fachgesellschaften aus Landern mit einem sehr hohen HDI ein ambivalentes Statement

abgegeben.

Fachgesellschaften mit positiven Stellungnahmen

X

m HDI sehrhoch = HDI hoch = HDI mittelhoch

Abbildung 8. Fachgesellschaften mit positiven Stellungnahmen nach HDI
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Der Anteil der Lander mit sehr hohem HDI an allen FIGO-Mitgliedern betrdgt insgesamt
43% (59/138 = 0,428), wihrend ihr Anteil an den empfehlenden Landern bei 57% (21/37 =
0,568) liegt.
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4. Diskussion

4.1. Hauptergebnisse im Uberblick

Im Rahmen der aktuellen Erhebung erhielten wir bei 62 von den 138 FIGO-
Mitgliedsgesellschaften (45%) eine Riickmeldung. Unter ihnen gaben 41 Gesellschaften
eine offizielle Stellungnahme zur prophylaktischen bilateralen Salpingektomie ab: 37
befiirwortend, vier ambivalent und keine ablehnend. Von den 37 Befiirwortern haben 19
lateinamerikanische Lédnder als Teil der Federacion Latinoamericana de Sociedades de
Obstetricia y Ginecologia (FLASOG) eine gemeinsame Stellungnahme verdffentlicht. Es
zeigen sich groBe geographische Unterschiede: In Afrika gibt es keine einzige offizielle
Stellungnahme einer FIGO-Mitgliedsgesellschaften zur PBS wihrend in Asien lediglich
vier offizielle Stellungnahmen vorhanden sind. Europa verzeichnet 15 Fachgesellschaften,
die eine positive oder zumindest ambivalente Stellungnahme abgegeben haben. Nord- und
Mittelamerika sowie Siidamerika &uBlern sich dank der gemeinsamen FLASOG-
Empfehlung nahezu flichendeckend befiirwortend. Australien und Neuseeland schlieen
sich den positiven Empfehlungen an. Insgesamt stammen knapp 60% der befiirwortenden
Gesellschaften aus Léndern mit sehr hohem Human Development Index (HDI). Weitere

positive Erklarungen kommen aus Landern mit hohem bis mittlerem HDI.

4.2. Vergleich mit der Erhebung aus dem Jahr 2018
4.2.1. Resultate

Ein Vergleich der vorliegenden Erhebung mit der methodisch &hnlich aufgebauten
Untersuchung aus dem Jahr 2018 zeigt eine deutliche Entwicklung in der internationalen
Positionierung zur PBS. Zudem erhdhte sich die Anzahl an FIGO-Mitgliedsgesellschaften
von 130 auf 138.

Rucklaufquote

2018 wurde bei insgesamt 130 FIGO-Fachgesellschaften 48 Riickmeldungen erzielt. In der
Erhebung 2025 ist diese mit 45% (62 Riickmeldungen von 138 FIGO-
Mitgliedsgesellschaften) deutlich gestiegen. Auflerdem konnte 2025 ein deutlich hoherer
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Anteil der Stellungnahmen iiber die Online-Recherche erfasst werden; die E-Mail-
Riicklaufquote fiel entsprechend geringer aus. Dies weist auf eine zunehmende Online-

Verfiigbarkeit von Leitlinien und Stellungnahmen hin.

Anzahl der Stellungnahmen

Die Anzahl der verdffentlichten Stellungnahmen hat sich deutlich erhoht. Gaben 2018
lediglich 13 Fachgesellschaften eine Stellungnahme ab, so waren es im Jahr 2025 41, was

einer Steigerung um mehr als das Dreifache entspricht.

Inhalt der Stellungnahmen

Die Zahl eindeutig befiirwortender Stellungnahmen stieg von neun im Jahr 2018 auf 37 im
Jahr 2025. Ambivalente Einschdtzungen blieben hingegen unveréndert bei 4: 2018 zéhlte
Schweden dazu, 2025 stattdessen Finnland - nachdem Schweden inzwischen eine positive
Stellungnahme formuliert hat. In beiden Erhebungen duflerte sich keine -einzige

Gesellschaft explizit gegen die Durchfiihrung der PBS.

Art der Stellungnahmen

Auch die Art der Stellungnahmen hat sich gewandelt: 2018 wurden neun Stellungnahmen
als eigenstindige Dokumente verdffentlicht, wahrend vier in andere Leitlinien eingebettet
waren. Im Jahr 2025 lag die Zahl der separaten Veroffentlichungen bei elf, hingegen waren
bereits 30 Empfehlungen in andere Leitlinien integriert. Ein wesentlicher Teil dieser
integrierten Stellungnahmen basiert auf einer einzigen Erklarung der FLASOG, welche 19
nationale Fachgesellschaften vertritt.

Mehr Stellungnahmen erscheinen inzwischen als Teil anderer Dokumente. Die PBS wird
damit nicht ldnger als randstdndige oder isolierte Malnahme, sondern als fester Bestandteil

gyndkologisch-geburtshilflicher Leitlinien angesehen.

Besonders hervorzuheben ist, wie vorstehend beschrieben, die erstmalige Veroffentlichung
einer gemeinsamen positiven  Stellungnahme durch 19  lateinamerikanische
Fachgesellschaften unter dem Dach der FLASOG im Jahr 2022. Die Einbettung in die

ibergreifende  Leitlinien des epithelialem  Ovarialkarzinoms steigerte  die
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Teilnahmequote 2025 deutlich. Die Stellungnahme der FLASOG belegt einerseits, dass
regionale Fachgesellschaften durch die Verdffentlichung gemeinsamer Leitlinien
inzwischen geschlossen auftreten. Sie weist andererseits auf die zunehmende

Befiirwortung der PBS innerhalb der FIGO-Mitgliedsstaaten hin.

4.2.2. Vergleich der Kontinente

Zwischen 2018 und 2025 hat sich die Beteiligung der FIGO-Fachgesellschaften an

Stellungnahmen zur PBS auf kontinentaler Ebene uneinheitlich entwickelt.

Afrika

Zwischen 2018 und 2025 hat sich die Zahl der registrierten afrikanischen FIGO-
Mitgliedsgesellschaften von 29 auf 36 erhoht. In beiden Erhebungsjahren blieb die
Beteiligung jedoch begrenzt: 2018 nahmen sieben Gesellschaften an der Befragung teil,
2025 waren es nur sechs. Uber die beiden Zeitriume hinweg gaben simtliche teilnehmende
Fachgesellschaften an, keine offizielle Stellungnahme zur PBS veroffentlicht zu haben.
Trotz des quantitativen Wachstums der Fachgesellschaften hat sich inhaltlich nichts
verdndert; es existiert nach wie vor keine veroffentlichte Leitlinie oder Empfehlung zu

diesem praventiven Eingriff.

Asien

Die Zahl der offiziellen asiatischen FIGO-Mitgliedsgesellschaften blieb von 2018 auf 2025
konstant bei 37. Doch sowohl die Teilnahme an unserer Umfrage als auch die
Stellungnahmen zeigten deutliche Verdnderungen: 2018 beteiligten sich zehn
Gesellschaften an der Erhebung, und nur Japan sowie die Tiirkei verdffentlichten eine
Stellungnahme zur PBS. Sieben Jahre spiter meldeten sich elf Fachgesellschaften zurtick.
Die Stellungnahme aus der Tiirkei konnten nicht mehr ausfindig gemacht werden. Erstmals
Ein Land hat seine frithere Stellungnahme zuriickgezogen, wéihrend andere erstmals in die
Befiirworter-Rolle treten. Die insgesamt schwache Beteiligung ldsst vermuten, dass knappe
Ressourcen, unterschiedliche gesundheitspolitische Schwerpunkte und teils noch fehlende

nationale Konsense die breite Akzeptanz des Eingriffs verzogern.
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Europa

Auch in Europa zeigt sich zwischen 2018 und 2025 eine dynamische Entwicklung: 2018
gaben 23 von 38 europdischen FIGO-Mitgliedsgesellschaften eine Riickmeldung, wobei
acht eine Stellungnahme zur PBS veroffentlicht hatten und 15 dies verneinten. 2025
meldeten sich 20 von nun 39 Fachgesellschaften. Davon lagen bereits acht Stellungnahmen
aus der Erhebung 2018 vor (Vereinigtes Konigreich, Finnland, Osterreich, Dénemark,
Deutschland, Schweden, Norwegen, Frankreich). Erstmals verdffentlicht wurden die
Empfehlung von sieben weiteren europdischen Léndern, darunter Polen, Estland,
Niederlande, Portugal, Schweiz, Spanien und Belgien.

Insgesamt spiegelt die Zunahme an offiziellen Stellungnahmen in Europa ein wachsendes

Bewusstsein fiir Praventionsstrategien und eine verbesserte Forschungsinfrastruktur wider.

Nord- und Mittelamerika

In Nord- und Mittelamerika blieb die Zahl der FIGO-Mitgliedsgesellschaften von 2018 bis
2025 gleich, doch die Anzahl der Stellungnahmen nahm deutlich zu: 2018 antworteten nur
drei Gesellschaften, von denen lediglich die USA und Kanada eine Stellungnahme zur PBS
verOffentlicht hatten. Sieben Jahre spdter gaben elf Fachgesellschaften ihre Position
bekannt — maBgeblich durch eine gemeinsame Erkldrung der FLASOG-Mitglieder. Dieser
Zuwachs verdeutlicht, dass kollektive Initiativen das Thema stirker ins Bewusstsein

riicken und mehr Gesellschaften motivieren, offizielle Empfehlungen zu erarbeiten.

Sudamerika

In Siidamerika erhdhten sich die Riickmeldungen von nur zwei Fachgesellschaften im Jahr
2018 auf zehn im Jahr 2025. Wihrend 2018 keine einzige Gesellschaft eine Stellungnahme
zur PBS abgegeben hatte, verdffentlichten 2025 alle zehn — jeweils als Teil der FLASOG —
ithre Position.

Dieser klare Zuwachs zeigt, dass eine gemeinsam regionale Initiative Fachgesellschaften
dazu motivieren kann, sich aktiv zu positionieren. Ohne solche Zusammenarbeit dauert die
Erstellung und Verbreitung von Empfehlungen ldnger, weil einzelne Gesellschaften oft

nicht geniigend Ressourcen oder Netzwerke haben.
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Australien und Ozeanien

Hier gibt es nach wie vor drei Fachgesellschaften. 2018 meldeten sich zwei von ihnen zu
Wort, wobei nur die RANZCOG eine positive Stellungnahme zur PBS verdffentlichte.
2025 bestdtigte die Fachgesellschaft erneut ihre positive Haltung.

Insgesamt hat sich die Gesamtbeteiligung in den meisten Regionen und Kontinenten von
2018 bis 2025 deutlich verbessert. Besonders auffillig ist die starke Ausweitung der

Empfehlungen in Europa sowie in Nord- und Mittelamerika sowie Siidamerika.

4.2.3. Beziehung zwischen dem Vorhandensein einer
Stellungnahme und sozio6konomischen Gegebenheiten

Zwischen 2018 und 2025 ldsst sich eine deutliche Verdnderung hinsichtlich der
soziodkonomischen Herkunft der Fachgesellschaften beobachten, die positive
Empfehlungen abgegeben haben. Sieben Jahre danach haben sich nicht nur die Anzahl der
Empfehlungen auf 37 erhoht, sondern auch die Bandbreite der beteiligten Lander: 21
Gesellschaften stammten weiterhin aus Staaten mit sehr hohem HDI, elf aus solchen mit
hohem HDI und erstmals fiinf aus solchen mit mittlerem HDI. Der durchschnittliche HDI
der empfehlenden Gesellschaften sank dadurch von 0,911 im Jahr 2018 auf 0,841 im Jahr
2025, bewegte sich aber immer noch deutlich iiber dem FIGO-Mitgliedsgesellschaften-
Durchschnitt von 0,756.

Ein (sehr) hoher HDI spiegelt in allen drei Faktoren — Lebenserwartung, Bildungsniveau
und Pro-Kopf-Einkommen — jene Voraussetzungen wider, die Fachgesellschaften
benétigen, um Leitlinien zu erarbeiten: gut funktionierende Gesundheitssysteme,
ausgebildetes Fachpersonal, ausreichende chirurgische Kapazititen sowie eine
Bevdlkerung, die praventive Eingriffe versteht und annimmt.

Seit 2018 duBlern sich nicht mehr nur Fachgesellschaften aus sehr hoch entwickelten
Léndern; erstmals flieBen auch Empfehlungen aus Staaten mit hohem und mittlerem
Entwicklungsniveau mit in die Erhebung ein. Es zeigt, dass die PBS inzwischen auch
jenseits der hochstentwickelten Lander als relevant gilt und international breite
Zustimmung erféhrt. Der HDI allein sagt jedoch beispielsweise nichts iiber innerstaatliche

Ungleichheiten oder kulturelle Barrieren aus. Somit bleibt offen, ob die neuen
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Empfehlungen in Lindern mit niedrigerer Entwicklung tatsdchlich flichendeckend

implementiert werden kdnnen.

4.3. Bevolkerungsgewichtete Analyse

Die Stellungnahme einer Fachgesellschaft ist nicht immer gleichwertig zur Stellungnahme
einer anderen Fachgesellschaft. Insbesondere dann nicht, wenn die Bevolkerungszahl
beachtet wird. GroBere Lédnder vertreten die Meinung mehrerer Menschen und ihre

Positionen haben potenzielle mehr Einfluss oder Relevanz und eine hohe Reichweite.

Die meisten Stellungnahmen 2025 stammten aus Europa, Nord- und Mittelamerika sowie
Stidamerika. Das heifit jedoch nicht automatisch, dass diese Positionen weltweit die
Mehrheit abbilden. Entscheidend ist, wie viele Menschen durch diese Stellungnahme

reprisentiert werden.

GemdB3 den aktuellen Schitzungen der Vereinten Nationen belduft sich die
Weltbevolkerung im Jahr 2024 auf 8,2 Mrd. Menschen. Die Verteilung auf die sechs
Kontinente ist dabei sehr ungleich: Rund 1,52 Mrd. (19%) Menschen leben in Afrika, etwa
4,81 Mrd. (59%) in Asien, 745 Mio. (9%) in Europa, Nord- und Mittelamerika zdhlt 569
Mio. (7%) Menschen, Siidamerika 436 Mio. (5%) sowie Australien und Ozeanien 48 Mio.
(< 1%) (106).

In der aktuellen Erhebung zur PBS zeigte sich jedoch eine gewisse Diskrepanz zwischen
der absoluten Anzahl der Stellungnahmen und der bevdlkerungsgewichteten
Reprisentation: Afrika, das mit 1,52 Mrd. Menschen nahezu ein Fiinftel der
Weltbevolkerung umfasst, lieferte keine einzige Stellungnahme. Asien, der
bevolkerungsreichste Kontinent und die Heimat von rund 4,78 Mrd. Menschen, wurde
durch Japan (123 Mio.), Siidkorea (52 Mio.), Indien (1,5 Mrd.) und den Irak (44 Mio.)
reprasentiert. Diese vier Lander représentierten zusammen jedoch etwa nur ein Drittel der
gesamten asiatischen Bevdlkerung. Im Vergleich dazu verdffentlichten in Europa 15
Gesellschaften eine Stellungnahme; darunter bevolkerungsstarke Lander wie Deutschland
(85 Mio. Einwohner), Frankreich (66 Mio. Einwohner) und das Vereinigte Konigreich (69

Mio. Einwohner). Damit waren knapp 55% der Europder:innen durch eine
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Stellungnahme abgedeckt.

Dank gemeinsamer FLASOG-Stellungnahme erreichten Nord- und Mittelamerika 95% und
Stidamerika sogar 100% ihrer Mitgliedsbevolkerung.

Die RANZCOG fiir Australien und Neuseeland reprisentierten rund 30 Mio. Menschen
und deckten damit etwa 74% ihres Kontinentes ab. Die iibrigen ozeanischen Staaten

blieben ohne Stellungnahme.

Der Kontrast verdeutlicht, dass die bloBe Zéhlung von Léndern mit Stellungnahme die
tatsdchliche Reprisentation nicht darstellt. Grofe und bevolkerungsstarke Regionen wie
Afrika und Asien sind faktisch unterprasentiert, obwohl sie zusammen weit mehr als iiber
drei Viertel der Menschheit darstellen. Fiir die Evidenzbasis und die gesundheitspolitische
Bewertung der PBS bedeutet dies eine potenziell erhebliche Verzerrung: Empfehlungen
und Leitlinien konnten iiberwiegend die Perspektiven kleinerer, besser vernetzter
Fachgesellschaften widerspiegeln. Bevdlkerungsstarke Lander bleiben unberiicksichtigt

und somit werden insgesamt weniger Frauen erreicht.

Zukiinftige Erhebungen sollten deshalb nicht nur die Anzahl der Stellungnahmen, sondern
zwingend deren Bevolkerungsgewichtung beriicksichtigen. Nur so ldsst sich ein global

reprasentatives Bild zur PBS erzielen.

4.4. Begrindete Zurickhaltung

Frankreich und Deutschland vertreten in ihren Leitlinien eine eher zuriickhaltende,
ambivalente Position zur PBS und sprechen sich weder klar fiir noch explizit gegen den
Eingriff aus. Beide Lander sehen das Hauptproblem in der bislang liickenhaften Evidenz:
Die Studien beruhen ausschlieBlich auf Kurzzeitdaten und liefern teils widerspriichliche
Befunde zur ovariellen Reserve. Informationen dariiber, ob durch den prophylaktischen
Eingriff an den Tuben die Ovarialdurchblutung eingeschrinkt und so eine vorzeitige
Menopause ausgelost werden kann, fehlen. Zudem betonen sie, dass das perioperative
Risiko geringgradig steigt, wobei insbesondere der vaginale Zugangsweg hervorgehoben
wird. Beide Lédnder sehen den Vorteil jedoch darin, dass bei Durchfiihrung einer

Hysterektomie die zeitgleiche Entfernung der Tuben spétere Re-Operation, beispielsweise
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infolge von Hydrosalpingen, reduziert. Der Nutzen und die moglichen Risiken halten sich
derzeit aus Sicht dieser beiden Fachgesellschaften die Waage. Daher empfehlen sie, den
Eingriff nur nach individueller Aufklédrung und gemeinsamen Entschluss mit der Patientin

durchzufiihren (85, 86).

4.5. Grad der Empfehlung

Die Leitlinien der befiirwortenden Fachgesellschaften aus Australien und Neuseeland,
Dinemark, dem Vereinigten Konigreich, Estland, Spanien, Belgien und Indien stufen den
Eingriff grundsétzlich als vielversprechend ein, bewerten die aktuelle Datenlage jedoch als
zu schwach. Thre Stellungnahmen beschrinken sich daher auf eine schwache, bedingte
oder optionale Empfehlung. Die Operation kann nach individueller Nutzen-Risiko-

Abwigung und ausfiihrlicher Aufkldrung den Patientinnen angeboten werden.

4.6. Hurden fur weltweite Empfehlungen

Nicht alle FIGO-Mitgliedsgesellschaften befiirworten die PBS — vermutlich aus mehreren
Griinden: Erstens ist die vorhandene Evidenz zwar vielversprechend, aber fiir viele Lander
noch nicht ,reif"“ genug. Sie warten auf Langzeitdaten, bevor sie eine nationale Leitlinie
beschlieBen. Zweitens konnten in zahlreichen Staaten — vor allem jenen mit mittlerem oder
niedrigem HDI — die laparoskopischen Ressourcen fehlen oder der Eingriff eine
Kostenfrage darstellen. Thre Gesundheitssysteme priorisieren hdufig dringlichere
Probleme. Drittens spielen kulturelle und ethische Faktoren eine Rolle, weil die MaBBnahme
definitive Sterilitdt bedeutet und ohne umfassende Auftklarung groen Widerstand auslosen
kann. Und schlieBlich dauert der formale Leitlinienprozess: Es konnen Jahre vergehen, ehe
ein Konsens verabschiedet wird. Die Daten zeigen, dass Befiirworter iiberwiegend in sehr-
hohen-HDI-Liandern mit gutem OP-Zugang sitzen. Fachgesellschaften aus Afrika und

ressourcendrmeren Regionen haben bislang keine Stellungnahme abgegeben.

4.7. Implementierung trotz fehlender Stellungnahme

Mehrere FIGO-Mitgliedsgesellschaften praktizieren die PBS, obwohl ihnen bislang noch

formelle Empfehlungen fehlen. Dies ldsst sich unabhiéngig von Kontinent, oder
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Einkommensniveau beobachten. So wird der Eingriff in der Slowakei in Fachartikeln und
Kongressbeitragen nachdriicklich empfohlen. Er wird bei Sterilisationen, ektopen
Schwangerschaften oder Adnex-Eingriffen breit angewandt, ohne dass eine Leitlinie
besteht. Auch Georgien und Nordmazedonien verfiigen iiber keine offiziellen Dokumente,
folgen aber in der tdglichen Praxis internationalen Empfehlungen.

In Afrika zeigen sich differenzierte Verhéltnisse, obwohl kein Staat bislang offiziell
Position bezogen hat: Die malawische Fachgesellschaft meldet, dass die Durchfithrung von
der individuellen Priferenz ihrer Chirurg:innen abhéngt. Ghana dagegen hat das Thema auf
einer nationale Fortbildungskonferenz verankert, schult Assistenzérzt:innen und setzt die
PBS flichendeckend um, aber wartet immer noch auf eine schriftliche Leitlinie. Stidafrika
hat eine PBS-Empfehlung in Vorbereitung.

In den Vereinigten Arabischen Emirate besteht ebenfalls keine offizielle Stellungnahme,
weil jedes Krankenhaus den Eingriff intern regelt.

Im Vergleich zu Staaten mit formellen Empfehlungen ist es auffillig, dass etliche Lander
ohne offizielle Leitlinie den Eingriff 14ngst routinemiBig durchfiihren. Die Dunkelziffer ist
moglicherweise noch héher. Dahinter steht in erst Linie Pragmatismus: Die internationale
Literatur legt einen potenziellen Nutzen nahe, der Eingriff ldsst sich technisch leicht in
bestehende Operationen integrieren. Das Fehlen einer offiziellen Stellungnahme deutet
nicht zwingend auf Ablehnung hin. Vielmehr spiegelt es eine Abwédgung unvollstindiger
Evidenz, begrenzter Ressourcen und bereits etablierter Praxis wider.

Ein Blick in die Vergangenheit zeigt, dass auch in Osterreich die Praxis bereits etabliert
war, lange bevor im Jahr 2015 eine offiziellen Empfehlung veroffentlicht wurde: Eine
Umfrage 2014 ergab, dass bereits damals 70% der oOffentlichen gynikologischen
Abteilungen die PBS bei benignen gynédkologischen Eingriffen oder Kaiserschnitten
angeboten/empfohlen haben. Das vorrangige Ziel dabei war, das Risiko fiir

Ovarialkarzinome zu senken (107).

4.8. FIGO-Stellungnahme

FIGO sieht in der PBS eine wirksame, sichere und kosteneffektive Mafinahme, um das

Ovarialkarzinomrisiko deutlich zu senken und verdffentlichte 2024 eine Stellungnahme
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dahingehend. Die internationale Vereinigung empfiehlt, Frauen mit durchschnittlichem
Ovarialkarzinomrisiko und abgeschlossener Familienplanung, die sich einer benignen
Bauch- oder Beckenoperation unterziehen, eine PBS anzubieten. Auch nicht-
gyndkologische Chirurgen sollen in der Operationstechnik geschult werden, um den

priaventiven Eingriff weitreichender durchfiihren zu konnen (108).

4.9. Forschungsperspektiven

In Schweden wird derzeit versucht durch eine randomisierte Kontrollstudie HOPPSA
(Hysterectomy and Opportunistic Salpingectomy) die Evidenzliicke zu schlielen: Dabei
werden Frauen unter 55 Jahren, die sich einer benignen Hysterektomie unterziehen,
randomisiert entweder mit oder ohne PBS operiert. Kurzfristig erhebt die Studie die Nicht-
Unterlegenheit der PBS beziiglich peri- und postoperativer Komplikationen. Mittelfristig
erfasst sie menopausale Symptome im Beobachtungszeitraum von einem bis fiinf Jahre.
Langfristig erstreckt sich die Beobachtung {iber einen Zeitraum von bis zu 30 Jahren.
Dabei wird iiber eine Verkniipfung mit dem nationalen Krebs- und Bevolkerungsregister
untersucht, ob die PBS in der Senkung der Inzidenz des epithelialem Ovarialkarzinoms
iiberlegen ist (109).

Parallel dazu priift die SALSTER-Studie (Salpingectomy for Sterilisation) bei Frauen unter
50 Jahren, die eine laparoskopische Sterilisation wiinschen, den Ersatz des klassischen
Tubenverschluss durch eine vollstindige PBS. Die bereits 2024 publizierte Interimsanalyse
zeigte keine kurzfristig erhohte Komplikationsrate innerhalb von acht Wochen. Mittels
Register ~werden nun Komplikationen, Hormonspiegel (AMH), und das
Menopauseneintrittsalter bis etwa zum Jahr 2035 weiterverfolgt (110, 111).

Bestdtigen beide Studien einen deutlichen Riickgang an Hochrisiko-Karzinomen ohne
zusitzliche Langzeitmorbiditdt und Komplikationen, diirften sehr-hoch entwickelte Lénder
ihre Leitlinien rasch anpassen. Erste Updates der Empfehlungen wéren in diesen Regionen
daher zeitnah zu erwarten. Im Anschluss konnten auch ressourcendrmere Systeme
nachziehen, sobald Kosten-Nutzen-Analysen verfligbar sind. Insgesamt ist daher davon
auszugehen, dass die Zahl der FIGO-Mitgliedsgesellschaften, die eine PBS empfehlen, in

den kommenden Jahren weiterhin steigen wird.
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4.10. Limitationen

PUBLIKATIONS- UND AUFFINDBARKEITS-BIAS Die Erhebung beruht primér auf offentlich
zuginglichen Webseiten der FIGO-Mitgliedsgesellschaften. Manche Fachverbinde
verbreiten jedoch ihre Dokumente in passwortgeschiitzten Mitgliederbereiche, per
Rundschreiben oder in Fachzeitschriften, die nicht frei verfiigbar sind. Obwohl diese
Gesellschaften per E-Mail kontaktiert wurden, besteht die Moglichkeit, dass vorhandene
Stellungnahmen nicht detektiert werden und der tatsdchliche Umfang an Positionen

unterschéatzt wird.

DYNAMIK VON WEB-INHALTEN Webseiten und somit Hyperlinks sind dynamisch.
Leitlinien werden aktualisiert, archiviert oder bei Uberarbeitung entfernt. Die Erhebung

bildet daher lediglich eine Momentaufnahme ab.

LEITLINIEN VERSUS REALITAT Die Erhebung umfasst formelle Stellungnahmen, sagt jedoch

nichts dariiber aus, ob und wie sie klinisch umgesetzt werden (vgl. Kapitel 4.7.).

BEVOLKERUNGSGEWICHTUNG Eine wesentliche analytische Problematik liegt darin, dass
jede nationale Fachgesellschaft in der Auswertung gleich stark gewichtet wird, ungeachtet
der Bevolkerungsgrofle des jeweiligen Landes und somit der Reichweite der

Stellungnahmen (vgl. Kapitel 4.3.).

4.11. Conclusio

Die Erhebung 2025 zeigte, dass die Mehrheit der erfassten FIGO-Mitgliedsgesellschaften
eine positive Stellungnahme abgab. Ambivalente Aussagen kamen nur vereinzelt vor und
ablehnende Positionen fehlten vollstindig. Im Vergleich zur 2018 stieg nicht nur die
erwartete Gesamtzahl der Stellungnahmen von 13 auf 41, sondern auch der Anteil jener
Empfehlungen, die in andere Leitliniendokumente eingebunden wurden. Geographisch
bleiben zwar Gesellschaften aus sehr hoch entwickelten Léndern fiihrend, erstmals
beteiligen sich jedoch auch Fachgesellschaften aus Staaten mit hohem und mittlerem
Entwicklungsstand. GroB3e Regionen wie Afrika und weite Teile Asiens sind hingegen

weiterhin ohne eigene Position.
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Die aktuelle, vergleichende Erhebung bietet erstmals seit 2018 wieder eine umfassende
Ubersicht und stellt damit ein wichtiges Instrument zur Beurteilung des derzeitigen

weltweiten Standards dar.
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