Fortbildung

Diagnostik und Therapie der Adenomyose

Bei mehr und mehr Patientinnen

ein Problem

CHRISTOPH KECK

Unter der Adenomyosis uteri versteht man eine spezielle Aus-
pragungsform der Endometriose. Eine allgemeingiiltige Therapie
gibt es nicht. Sie hangt vielmehr vom Therapieziel ab, ob beispiels-
weise Schmerzlinderung oder die Besserung der Blutungsstorung
im Vordergrund stehen oder ein Kinderwunsch besteht.

ei der Adenomyosis uteri handelt

es sich um eine relativ hiufige Er-

krankung, die durch den Nach-
weis heterotop gelegenen endometrialen
Gewebes im Myometrium — meist ver-
bunden mit einer Hyperplasie der glatten
Muskulatur — gekennzeichnet ist (Abb.
1). Die Erstbeschreibung dieses Krank-
heitsbildes geht auf Rokitansky zuriick
[10], der die histopathologischen Cha-
rakeeristika der Adenomyose bereits sehr
klar definierte: ,,... im Myometrium ge-
legene Gewebsverbinde aus glatter Mus-
kulatur, Stroma und endometrialen Drii-
sen, die in unterschiedlichem Ausmafl in
die glatte Muskulatur des Myometriums
eindringen ...“

Histopathologisch spricht man von
einer Adenomyose, wenn glandulire
Strukturen mehr als 2,5 mm unterhalb
der endometrial-myometranen Grenzfli-
che darstellbar sind. Meist ist die Ute-
rushinterwand betroffen. Durch die
oftmals mit der Adenomyosis auftretende
muskulire Hyperplasie kommt es zu einer
typischen Groflenzunahme des Uterus.

Aufgrund der Tatsache, dass in der
Literatur unterschiedliche Klassifikationen
und Kriterien zur Diagnose der Adeno-
myosis uteri verwandt werden, lisst sich
keine verlissliche Angabe zur Privalenz
dieses Krankheitsbildes machen [1]. Un-
tersuchungen an Hysterektomiepripara-
ten konnten in 20-35% der Fille die
histopathologischen Charakteristika der
Adenomyose nachweisen [6]. Uberwiegend
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sind mehrgebirende Frauen in der vierten
und fiinften Lebensdekade betroffen.

Haufige Symptome

Die klinischen Symptome der Adenomy-
ose sind Menorrhagie (40-50%), Dys-
menorrhd (10-30%) und Metrorrhagie
(10-12%). Typischerweise beginnen die
Symptome etwa eine Woche vor der
Menstruationsblutung. Aufgrund der
Tatsache, dass die Adenomyose meist in
der vierten bis fiinften Lebensdekade
auftrite, gehért Infertilicit nicht zu den
typischen Symptomen des Krankheits-
bildes. Da heute allerdings mehr und
mehr Frauen die Realisierung ihres Kin-
derwunsches in der spiten dritten und
beginnenden vierten Lebensdekade an-
streben, wird die Adenomyose immer
hiufiger auch im Rahmen der Sterilitits-
abklirung diagnostiziert.

Diagnostik der Adenomyose

Die eindeutige Diagnose der Adenomy-
osis uteri stellt nach wie vor eine Heraus-
forderung dar. Meist wird die Diagnose
erst am Hysterektomiepriparat gestellt.
Es wurde aber auch beschrieben, dass
perkutane oder laparoskopisch gewon-
nene uterine Biopsien zur Diagnosestel-
lung herangezogen wurden [13]. Idealer-
weise sollten jedoch noninvasive bildge-
bende Verfahren zur Diagnostik einge-
setzt werden. Eine ausfiihrliche Darstel-
lung der bildgebenden Techniken findet
sich bei Reinhold et al. [8].

Fotos (2): Keck

Abb. 1: Subendometrialer Adenomyose-
Herd

Abb. 2: ,Honigwabenphdanomen* mit
spaltformigen Einziehungen des Endo-
metriums

Hysteroskopie: Im Rahmen einer Hys-
teroskopie fillt die Adenomyosis uteri
typischerweise durch wenige Millimeter
messende spaltformige Verinderungen
des Endometriums auf. Sie ziehen bis ins
Myometrium hinein und enthalten z. T.
Sekret. Dieses Erscheinungsbild wird
auch mit dem ,Honigwabenphinomen®
beschrieben (Abb. 2). Die Sensitivitit
und Spezifitit der Hysteroskopie ist zwar
gering, denn auch bei véllig unauffilligem
hysteroskopischem Befund kann eine Ade-

nomyose nicht ausgeschlossen werden.
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Nichtsdestotrotz werden aber oftmals aus-
gehend von den oben genannten z. T. auch
sehr diskreten hysteroskopischen Befun-
den weitere Untersuchungen veranlasst
und damit dann letztlich die Diagnose
gestellt. Auf diese Weise kommt der Hys-
teroskopie die Funktion der , Weichen-
stellung® zu.

Transvaginalsonografie: Die sonogra-
fischen Charakteristika der Adenomyose
zeigen hiufig Ahnlichkeit mit intramu-
ralen Myomen, insbesondere bei fokalen
Befunden. In diesen Fillen wird zur Dif-
ferenzialdiagnostik die Durchfiithrung
einer Kernspintomografie empfohlen. Im
unten stehenden Kasten werden die ty-
pischen sonographischen Kennzeichen
der Adenomyose aufgefiihrt. Dabei miis-
sen nicht simtliche Kriterien erfiillt sein,
um eine Adenomyosis uteri anzuneh-
men.

|
Transvaginalsonografie: typische
Verdnderungen bei Patientinnen
mit Adenomyose

— teilweise Aufhebung der sono-
grafischen Grenzen zwischen Endo-
metrium und Myometrium

— heterogenes ,unruhiges“ Echomus-
ter des Endometriums

— myometrale Zysten bzw. spaltfor-
mige Hohlraume im Myometrium

— echogene Knétchen oder strahlfor-
mige Verdichtungen, die vom Endo-
metrium ins Myometrium ziehen

— fehlende zirkuldre Vaskularisation
im Bereich der Lasion (dies steht im
Gegensatz zum intramuralen
Myom)

Aufgrund der endometrialen Verin-
derungen sind Missinterpretationen der
Befunde im Sinne eines Endometrium-
karzinoms beschrieben worden. Zur wei-
teren Differenzialdiagnostik kann ggf.
die Dopplersonografie herangezogen
werden [4]. Als weitere Differenzialdia-
gnosen zur Adenomyose kommen eine
myometrale Hypertrophie sowie vaskulire
Kalzifikationen in Frage.

Zusammenfassend ist zu sagen, dass
sich die Transvaginalsonografie sehr gut
als diagnostische Mafinahme zum Nach-
wels einer Adenomyosis uteri eignet, jedoch
sind die Sensitivitit und Spezifitit sehr

stark untersucherabhingig. Daher wird
von manchen Autoren empfohlen, zum
sicheren Nachweis ein Kernspintomo-
gramm anzufertigen.

Kernspintomografie: Aufgrund einer
exzellenten Auflésung und einer hohen
Sensitivitit und Spezifitit hat sich die
Kernspintomografie (NMR) besonders
mit T2-gewichteten Bildern als Instru-
ment zum Nachweis uteriner Pathologie
etabliert. Im Gegensatz zum Transvagi-
nalultraschall ist eine untersucherbe-
dingte Variabilitit bei der NMR-Dia-
gnostik zu vernachlissigen, da die Bilder
standardisiert und reproduzierbar ange-
fertigt werden. Die in der Literatur an-
gegebene Sensitivitit und Spezifitit des
NMR zum Nachweis der Adenomyose
liegt zwischen 86 und 100% [9].

Das charakteristische Merkmal bei
T2-gewichteten Bildern fiir das Vorliegen
einer Adenomyose besteht in einer Er-
weiterung der sogenannten Junktional-
zone — ein Bereich geringerer Signalin-
tensitit, der der inneren Endometrium-
schicht entspricht. Auch in der NMR-
Diagnostik ergibt sich bisweilen die
Schwierigkeit, eine Adenomyose von
Myomen, einer allgemeinen Myometri-
umhypertrophie oder uterinen Kontrak-
tionen abzugrenzen [8].

Der Nachteil der NMR-Diagnostik
besteht sicherlich in den relativ hohen
Kosten und der nicht immer gegebenen
Verfiigbarkeit des Instrumentariums.
Deshabl eignet sich die NMR-Diagnos-
tik nicht als Screeningmethode fiir Pati-
enten mit cher unspezifischen Beschwer-
den bei Verdacht auf Adenomyose. Fiir
schwere Verlaufsformen mit ausgeprigten
Befunden wird sie sich allerdings in Zu-
kunft als Untersuchungsstandard, insbe-
sondere zur Verlaufsbeobachtung unter
konservativer Therapie etablieren.

Behandlungsméglichkeiten bei Ade-
nomyose und Subfertilitat

Grundsitzlich stehen zur Behandlung
der Adenomyose sowohl chirurgische
als auch konservative MafSnahmen zur
Verfiigung. Der Goldstandard der The-
rapie einer Adenomyose bestand iiber
lange Jahre in der Endometriumsabla-
tion bzw. in der Hysterektomie. Diese
Optionen kommen natiirlich nicht fiir
Frauen in Frage, die ihre Familienpla-

nung noch nicht abgeschlossen haben.
Als Risiken der Endometriumablation
miissen intrauterine Synechien, Adhi-
sionen, eine Zunahme der Schmerzin-
tensitit sowie eine Himatometra/Sero-
metra genannt werden.

Fiir Frauen mit noch bestehendem
Kinderwunsch sind in den letzten Jahren
verschiedene Methoden zur konservativen
Behandlung der Adenomyose beschrieben
worden:

— Gefiflembolisation,

— Hormonbehandlung,

— Kombination aus chirurgischer und
hormoneller Therapie.

Embolisation: Die GefifSembolisation
als quasi konservative Behandlungsme-
thode fiir Patientinnen mit Adenomyose
wird schon seit einigen Jahren untersucht
[11], allerdings liegen in der Literatur
bisher eher kleine Serien von Behand-
lungen vor, sodass eine abschliefende
Bewertung des Verfahrens noch nicht
vorgenommen werden kann.

Hormonelle Behandlung: Zur medika-
mentosen Therapie der Adenomyose
kommen prinzipiell Gestagene, orale
Kontrazeptiva, Antiéstrogene sowie
GnRH-Agonisten in Frage. Gestagene
konnen sowohl systemisch, als auch lokal
verabreicht werden. Fiir die lokale An-
wendung haben sich gestagenhaltige In-
trauterinsysteme bewihrt. Unter der
Behandlung kommt es iiblicherweise zu
einer moderaten Gréflenminderung des
Uterus. Durch die lokale Gestagenwir-
kung lassen sich insbesondere Symptome
wie die Menometrorrhagie deutlich ver-
bessern [2, 3].

In den bisher veréffentlichten Be-
handlungsserien von Patientinnen mit
Adenomyose bei Anwendung Levonor-
gestrel-haltiger Pessare wurde von keiner
nachfolgenden Schwangerschaft berich-
tet. Im Gegensatz dazu konnten Igarishi
et al. bei der Behandlung von zwdolf
Frauen mit Adenomyose mittels eines
Danazol-beschichteten Intrauterinpessars
zeigen, dass es konsekutiv bei drei der
Patientinnen zu einer Schwangerschaft
kam [5].

Durch die Gabe von GnRH-Ago-
nisten wird ein hypoéstrogenes Milieu
induziert, wie es auch zur Behandlung
der Endometriose bzw. von Myomen

gynakologie + geburtshilfe ~ 6-2007



Fortbildung | Diagnostik und Therapie der Adenomyose

eingesetzt wird. Der Nachteil der Behand-
lung besteht darin, dass zur Privention
einer Osteoporose {iblicherweise eine ,,add
back“-Ostrogentherpie angeboten werden
muss und dass der Therapieeffekt auf die
Dauer der Anwendung der GnRH-Ana-
loga beschrinkt ist. Nach Absetzen der
Priparate erreicht die Symptomatik sehr
rasch wieder das Ausgangsniveau.

Kombiniert chirurgisch-hormonelle
Behandlung: Die mikrochirurgische
Resektion sichtbarer Adenomyose-Areale
mit nachfolgender GnRH-Analoga-Be-
handlung wurde von mehreren Arbeits-
gruppen untersucht. Die Autoren postu-
lieren, dass die initiale chirurgische The-
rapie die Sensitivitit gegeniiber der
Hormontherapie steigert. Die Rationale
zur anschliefenden Hormontherapie
wird damit begriindet, dass selbst bei
Resektion aller sichtbaren Adenomyose-
Areale davon ausgegangen werden muss,
dass Adenomyoscherde im Myometrium
gelegen sind, die der chirurgischen Tech-
nik nicht zuginglich sind.

Zukiinftige Behandlungsmaéglich-
keiten

Zurzeit befinden sich neue Techniken im
Stadium der experimentellen Erprobung,.
So wurde im Tiermodell gezeigt, dass mit
Hochfrequenzultraschall (HIFU) am
Rattenmodell eine signifikante Verklei-
nerung von Leiomyomen herbeigefiihrt
werden kann. Dies legt nahe, dass eine
solche Technik prinzipiell auch bei der
Adenomyose angewandt werden kann.
Bislang liegen allerdings zu dieser Indi-
kation beim Menschen noch keine Daten
vor.

Im Bereich der hormonellen Behand-
lungsméglichkeiten ist ggf. durch die
Anwendung von Aromatase-Inhibitoren
eine therapeutische Option fiir Frauen
mit Adenomyose gegeben. Aromatase-
Inhibitoren fithren zu einer deutlichen
Reduktion der lokalen Estrogenproduk-
tion. Es gibt inzwischen zahlreiche expe-
rimentelle Studien, die die Wirksamkeit
der Aromatase-Inhibitoren fiir die Be-
handlung der Endometriose belegen
(siche auch Beitrag iiber die medikamentése
Therapie bei Endometriose in dieser Aus-
gabe). Untersuchungen zum Einsatz
dieser Substanzgruppe bei der Adenomy-
ose fehlen allerdings bislang.
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Schlussfolgerung fiir die Praxis

Die Adenomyosis uteri ist eine chro-
nische Erkrankung, deren Hiufigkeit in
der weiblichen Beviolkerung mit etwa
1-2% geschitze wird. Der Hiufigkeits-
gipfel liegt in der 4. bis 5. Lebensdekade,
allerdings finden sich auch in der Grup-
pe von Frauen, die ihren Kinderwunsch
realisieren wollen, mehr und mehr be-
troffene Patientinnen. Die Symptome
der Adenomyosis uteri sind variabel,
meist finden sich Blutungsstérungen so-
wie Schmerzen, die gehiuft etwa eine
Woche vor der Periodenblutung einset-
zen.

Zur Diagnostik stehen sowohl die
Hysteroskopie, die Transvaginalsonogra-
fie als auch die Kernspintomografie zur
Verfiigung. Die Kernspintomografie bie-
tet den Vorteil der untersucherunabhin-
gigen Methodik mit reproduzierbaren
und quantifizierbaren Ergebnissen, ist
allerdings mit dem Nachteil der hohen
Kosten und der nicht flichendeckenden
Verfiigbarkeit behaftet. Die Hysterosko-
pie zeigt entgegen allgemeiner Erwartung
eine recht geringe Sensitivitit und Spe-
zifizitdt zur Diagnose der Adenomyose.

Therapeutisch kommen sowohl chir-
urgische als auch medikamentsse Thera-
pieoptionen in Frage. Auch eine Kombi-
nation beider Behandlungsméglichkeiten
ist denkbar. Es kann bisher kein allge-
meiner Standard zur Therapie definiert
werden, vielmehr muss die Behandlung
individuell in Abhingigkeit von den im
Vordergrund stehenden Symptomen und
dem Therapieziel (Schmerzlinderung,
Besserung der Blutungsstérung, Kinder-
wunsch etc.) ausgerichtet werden. Zu-
kiinftige Entwicklungen in der Behand-
lung der Adenomyose sind insbesondere
in der Anwendung des Hochfrequenzultra-
schalls zu sehen. Aber auch im medika-
mentdsen Bereich sind Entwicklungen
zu erwarten, wie z. B. der Einsatz von
Aromatase-Hemmern bzw. GnRH-Ant-
agonisten zur Behandlung der Adenomy-
ose.
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