Im Fokus: Gyndkologische Tumoren

Das Ovarialkarzinom

Aktuelle Therapiestrategien im friihen und fort-

geschrittenen Stadium

Eckpfeiler des Therapiekonzeptes bei Patientinnen mit Ovarialkarzinom sind die Primaropera-

tion mit radikalem Tumordebulking, die postoperative Chemotherapie sowie Massnahmen zur

Erhaltung der Lebensqualitat. Eine vollstandige Entfernung allen Tumorgewebes schafft die

Voraussetzung fiir einen optimalen Wirkungsgrad der Chemotherapie.

ANA-MARIA SCHMIDT, DANIEL FINK

Das Ovarialkarzinom ist das gynékologische Karzi-
nom mit der héchsten Mortalitat. Etwa jede 70. Frau
erkrankt daran; das Durchschnittsalter zum Zeitpunkt
der Erkrankung liegt bei knapp 60 Jahren.

Friihstadien: addquates chirurgi-
sches Staging

Bei zirka einem Drittel der Patientinnen mit einem
Ovarialkarzinom ist die Erkrankung auf das kleine
Becken begrenzt (FIGO-Stadium I und lla/b) (vgl. Ab-
bildung 1). 65% dieser Patientinnen Uberleben finf
Jahre, wobei die Prognose wesentlich durch die
Primaroperation bestimmt wird.

Ziel der operativen Therapie bei einem Frihstadium
eines Ovarialkarzinoms ist neben der Sicherung der
Diagnose und der Erfassung der Tumorausbreitung
die maximale Resektion des Tumors. Der operative
Zugang ist der mediane Langsschnitt. Er ermdglicht
ein adaquates chirurgisches Staging. Bei einem Pfan-
nenstielschnitt (Querschnitt) kann der Oberbauch nur
ungenltigend beurteilt werden, sodass die Gefahr
eines «Understaging» besteht. Bei der Priméropera-
tion des frihen Ovarialkarzinoms empfiehlt sich das
Entfernen der beiden Adnexe, des Uterus, des Peri-
toneums bei Verwachsungen im kleinen Becken oder
bei makroskopisch verdachtigen Herden, des Omen-
tum majus sowie der pelvinen und paraaortalen
Lymphknoten. Bei tumorbefallenen Lymphknoten
liegt ein Stadium FIGO lllc vor. Es konnte gezeigt
werden, dass bei paraaortalem Tumornachweis vor
allem die Lymphknoten zwischen der Arteria mesen-
terica inferior und der Vena renalis befallen sind, was
mit dem Lymphabfluss in den Bereich der Vena rena-
lis zusammenhangt. Gewisse Frihstadien, beispiels-
weise FIGO la G1, bedurfen keiner Chemotherapie.
Deshalb ist besonders in diesen Fallen ein exaktes
Staging, inklusive hoher paraaortaler Lymphonodek-

ONKOLOGIE 5/2008

tomie bis zur Vena renalis, wichtig. Bei jungen Frauen
ist in gewissen Frihstadien bei nicht abgeschlosse-
ner Familienplanung eine fertilitatserhaltende Ope-
ration mit Erhaltung des Uterus und der kontralatera-
len Adnexe mdglich.

Fortgeschrittenes Ovarialkarzinom:

maximale Tumorreduktion
Bei rund 70% der Patientinnen liegt ein fortgeschrit-
tenes Ovarialkarzinom vor (vgl. Abbildung 2). Im Ge-
gensatz zu den frihen Tumorstadien ist das fortge-
schrittene Ovarialkarzinom in der Regel klinisch
diagnostizierbar. Bei der gynédkologischen Untersu-
chung findet sich ein das kleine Becken ausfiillender,
zystisch-solider Tumor, oft mit Aszites. Zur Bestéati-
gung des klinisch-gynékologischen Tastbefundes
eignet sich die transvaginale Sonografie, die sensitiv
und kostengunstig ist (vgl. Abbildung 3). Die Bestim-
mung des Tumormarkers CA 125 tragt zur Diagnose-
stellung bei. Eine Kolonoskopie sollte wegen der
héufig auftretenden Darmbeteiligung bei entspre-
chender klinischer Symptomatik grossziigig durchge-
fhrt werden. Die Grésse des postoperativen Tumor-

Abbildung 1: Situs eines frihen Ovarialkarzinoms (FIGO Ic)



Abbildung 2:

Situs eines
fortgeschrittenen Ova-
rialkarzinoms

Abbildung 3:
Transvaginale
Sonografie:
zystisch-solider
Befund im
kleinen Becken

restes ist der wichtigste prognostische
Faktor, wie Neville Hacker vor mehr als 20
Jahren zeigen konnte. Daher muss das
Ziel der Priméroperation die moglichst

vollstdndige Tumorentfernung sein.

In den fortgeschrittenen Tumorstadien
ist in mehr als der Halfte der Félle ein
Karzinombefall der pelvinen und para-
aortalen Lymphknoten zu finden. Der
Stellenwert der Lymphonodektomie bei
der Priméroperation des fortgeschritte-
nen Ovarialkarzinoms ist noch immer un-
geklart. Einzelne Autoren sehen in der
retroperitonealen  Lymphonodektomie
eine therapeutische Moglichkeit, um
einen Uberlebensvorteil zu erreichen.
Diese Ergebnisse werden von anderen
Kollegen nicht bestatigt. Eine prospektiv
randomisierte Multizenterstudie zeigte,
eine

dass retroperitoneale  Lympho-

nodektomie bei einem Tumorrest bis
1cm im Stadium FIGO lllc moglicher-
weise keinen Einfluss auf das Gesamt-
Uberleben hat, jedoch zu einer signifikan-
ten Verlangerung des progressionsfreien
Uberlebens von sieben Monaten fiihrt.
Aufgrund des diffusen intraabdominalen
Wachstums vieler Ovarialkarzinome mit
peritonealer Karzinose ist eine vollstan-
dige Tumorentfernung oft nicht moglich.
In diesen Fallen kénnen hierzu auch
Darmresektionen notwendig und sinnvoll
sein, insbesondere wenn kein Anus prae-
ter angelegt werden muss.

Der Operateur ist beim fortgeschritte-
nen Ovarialkarzinom ein wichtiger Pro-
gnosefaktor. Verschiedene Arbeiten ha-
ben gezeigt, dass das Gesamtuberleben
von Patientinnen mit fortgeschrittenem
Ovarialkarzinom auch vom Ausbildungs-
stand des Operateurs abhéangt. Es fand
sich diesbezliglich ein grosser Unter-
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schied vor allem zwischen der Rate der
optimal beziehungsweise suboptimal
operierten Patientinnen, was den starken
prognostischen Wert des postoperativen
Tumorrestes wiederum bestatigt.

Friihes und fortgeschritte-

nes Karzinom: postopera-

tive Chemotherapie
Gegenwartig gilt die Kombination von
Carboplatin und Paclitaxel als Standard
fur die postoperative Chemotherapie.
Bei schwer kranken Patientinnen und/
oder bei Paclitaxelunvertraglichkeit darf
eine Monotherapie mit Carboplatin ver-
abreicht werden. Die postoperative Che-
motherapie wird fur alle Stadien ab FIGO
Ic und fur alle wenig differenzierten Tu-
moren, unabhdngig vom Stadium, emp-
fohlen. Sogenannte klarzellige Karzi-
nome, deren Prognose dhnlich ist wie die
der undifferenzierten Karzinome, werden
in gleicher Weise wie die wenig differen-
zierten Karzinome behandelt. Noch nicht
abschliessend beurteilbar ist die Frage
der intraperitonealen Chemotherapie.

Minimalinvasive Chirurgie

beim Ovarialkarzinom?
Die Laparoskopie wird zunehmend zur
Abklarung und Therapie von unklaren
Adnexbefunden eingesetzt. Die progno-
serelevanten Risiken bei der Laparosko-
pie sind die méglichen Implantationsme-
tastasen im Stichkanal und die haufiger
auftretenden intraoperativen  Zysten-
rupturen. Eine Laparoskopie sollte daher
nur dann zum Einsatz kommen, wenn
aufgrund der préoperativen Diagnostik
das Vorliegen eines Ovarialkarzinoms un-
wahrscheinlich ist. Wird anlasslich einer
Laparoskopie intraoperativ durch eine
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Schnellschnittuntersuchung ein Ovarial-

karzinom diagnostiziert, muss ein ad-
dquates chirurgisches Staging durch
eine Probelaparotomie erfolgen, entwe-
der unmittelbar im Anschluss an die La-
paroskopie oder in einem sehr kurzen
zeitlichen Intervall von weniger als zehn
Tagen. Die Stichkanale der Laparosko-
pie-Trokare sollten exzidiert werden. In
letzter Zeit schlagen manche Autoren mit
oben genannten Einschrénkungen die
Laparoskopie zur Einschatzung der Ope-
rabilitdt vor. Unseres Erachtens sollte bei
bekanntem Ovarialkarzinom die Laparo-
skopie in der Primartherapie nicht zur
Anwendung kommen.

Individuelle Therapie beim
Rezidiv

Es hat sich in der Praxis bewahrt, die Re-

zidive nach dem Zeitpunkt ihres Auftre-

tens einzuteilen in:

A Frihrezidive (rezidivfreies
nach Beendigung der platinhaltigen
Chemotherapie < 6 Monate) und in

A Spatrezidive (rezidivireies
nach Beendigung der platinhaltigen
Chemotherapie > 12 Monate).

Beim Spatrezidiv kann eine sekundare

Intervall

Intervall

tumorreduktive Operation in Erwdgung
gezogen werden, insbesondere dann,
wenn das Erzielen einer makroskopi-
schen Tumorfreiheit wahrscheinlich ist
beziehungsweise wenn sich eine grosse
Tumormasse entfernen lasst. Die Opera-
tionen, die meist interdisziplindr durch-
gefiihrt werden, sind aufwandig und be-
dirfen einer ebenso sorgféltigen Vorbe-
reitung wie die Primaroperation. Ein er-
neutes chirurgisches Tumordebulking
beim Frihrezidiv oder bei Patientinnen

mit primérer Progression ist in der Regel

3



Im Fokus: Gyndkologische Tumoren

Tabelle:

Ovarialkarzinoms

Ansprechraten einer platinhaltigen Chemotherapie beim Rezidiv eines

Behandlungsfreies Intervall (Monate)

Ansprechraten (Prozent)

< 6 Mt. 12%
6-12 Mi. 22%
12-24 Mt. 31%
> 24 Mt. 59%

nicht sinnvoll, da sich dadurch keine
Verlangerung des Gesamtilberlebens er-
reichen l&sst. Ausnahmen davon sind
palliativ-chirurgische Eingriffe zur Ver-
besserung der Lebensqualitat, wie zum
Beispiel bei einem lleus.

Die Chemotherapie bei Patientinnen mit
rezidiviertem Ovarialkarzinom ist nicht

standardisiert. Die Indikation und die
Auswahl der Medikamente richten sich
nach dem Allgemeinzustand der Patien-
tin, ihren Vorstellungen sowie nach der
Wahrscheinlichkeit des Ansprechens und
den zu erwartenden Nebenwirkungen.
Grundsatzlich ist festzuhalten, dass das
Ansprechen auf eine erneute Platinthera-

pie desto besser ausfillt, je langer das
therapiefreie Intervall gedauert hat (vgl.
Tabelle). A
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