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Schliisselworter

Die vorliegende Ubersicht fasst die relevanten Aspekte der S2k-Leitlinie Endometriose
zusammen. Die Empfehlungen umfassen die Aufarbeitung und Befunderhebung

bei Biopsien und Resektaten, die bei der klinischen Diagnose einer Endometriose
entnommen wurden. Die Leitlinie berlicksichtigt neben praktischen Aspekten der
Pathologie ebenso die klinischen Notwendigkeiten an die Histopathologie fiir eine
optimale Diagnostik und Therapie der Patientinnen.

Basierend auf der in der pathologischen Literatur gebrauchlichsten Definition der
Endometriose des Corpus uteri (Adenomyosis uteri) wurde diese in der Leitlinie
definiert als der Nachweis des Endometrioseherdes im Myometrium in einem Abstand
zur endomyometranen Grenze von einem mittelgroen Gesichtsfeld (100fache
VergroBerung), was metrisch rund 2,5 mm entspricht. Bei Darmresektaten soll zum
Status der Resektionsrander Stellung genommen werden.

Ebenso definiert werden Anforderungen im Kontext endometrioseassoziierter
Karzinome (z. B. Hormonrezeptorbestimmungen, immunhistochemische Untersuchung
auf Ausfall der DNA-Mismatch-Reparaturproteine).

Endometriose - Karzinom - Diagnostik - Histopathologie - Interdisziplindre Leitlinie

Die interdisziplindre Leitlinie fir die Di-
agnostik und Therapie der Endometrio-
se ist 2019 unter Schirmherrschaft der
Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftli-
chen Medizinischen Fachgesellschaften
e.V. (AWMF) erarbeitet worden. Am An-
fang des Jahres 2020 wurde sie durch
die beteiligten Fachgesellschaften und
die AWMF konsentiert und im September
2020 publiziert (AWMF-Registernummer:
015-045).

Die aus dieser Leitlinie resultierenden
Anforderungen fiir die Pathologie richten

sich nach den Vorgaben internationaler
Fachgesellschaften fiir die Endometriose
sowie den diagnostischen und therapeu-
tischen Anforderungen der Kliniker.

Im Text sind die jeweiligen konsens-
basierten Statements, die z.T. auch den
Qualitétsindikatoren der Leitlinie im Rah-
men von Zertifizierungen entsprechen, rot
hervorgehoben.

Hinsichtlich der Stérke der Empfehlung
werden, in Analogie zu onkologischen
Leitlinien der AWMF bzw. der Deutschen
Krebsgesellschaft (DKG), 3 Empfehlungs-
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Abb. 1 A Endometriosis genitalis interna des Uterus. a Dystop areaktivim Myometrium liegende endometriale Driisen um-

geben von endometrialem Stroma. b, c Uterine Endometriose mit CD10-Positivitat endometrialer Stromazellen periglandular
und aberranter Farbung einzelner Myozyten des Endometrium und Negativitdt der endometrialen Stromazellen gegentiiber
glattmuskuldrem Aktin (SMA). c Dystop im Myometrium liegende endometriale Stromazellen ohne Driisennachweisi.S. einer
atrophen Endometriose (s. Text)

grade mit differenter Verbindlichkeit un-
terschieden, die sich auch in der Formu-
lierung der Statements widerspiegeln.

In den nachstehenden Kapiteln sind die
fiir die Pathologie relevanten Aspekte ent-
sprechend des Textes der S2k-Leitlinie dar-
gestellt.

Der vollstandige Text kann als Lang-
version unter https://www.awmf.org/
leitlinien/detail/ll/015-045.htm| abgeru-
fen werden.

Histologische Differenzialdiagnose
der Endometriose

Aus histopathologischer Sicht besteht ein
breites differenzialdiagnostisches Spek-
trum der Endometriose, das lokalisati-
onsabhdngig ist und nachfolgend kurz
zusammengefasst werden soll.

Die Diagnose der typischen Endome-
triose mit dem Nachweis endometrialer
Driisen und umgebendem Stroma berei-
tet in der Regel kein diagnostisches Prob-
lem (s. @ Abb. 1, 3 und 4; [8]). Frische und
altere Stromablutungen sowie Hamoside-
rophagen koénnen vorkommen, seltener
sind eine ldsionale und perildsionale Fibro-
se sowie eine glattmuskuldre Metaplasie.
Das endometriale Stroma ist immunhis-
tochemisch positiv fiir CD10 (@ Abb. 1b),
WT1 oder andere endometriale Stroma-
marker, die Histiozyten reagieren positiv
fiir CD68. Insbesondere bei &lteren Frau-
en und/oder nach vorangegangener me-
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dikamentoser Therapie der Endometriose
konnen endometriale Driisen fehlen oder
sie sind nur fokal nachweisbar. Bei fehlen-
dem Nachweis endometrialer Driisen kon-
nen (insbesondere bei peritonealen Biop-
sien) Stufenschnitte hilfreich sein. Lassen
sich keine Driisen und nur endometriales
Stroma nachweisen, handelt es sich um ei-
ne atrophe (syn. stromale) Endometriose
(@ Abb. 1e; [8, 9]).

Die wichtigsten Differenzialdiagnosen,
insbesondere bei der extragenitalen En-
dometriose, sind die Endosalpingiose, die
Endozervikose, die sog. Miillerianose, re-
aktive mesotheliale Proliferationen sowie
maligne Tumoren [8, 17, 18, 33, 36] und
in der Harnblase das nephrogene Ade-
nom [33]. Empfehlenswert ist der Einsatz
eines immunhistochemischen Panels, wel-
ches, je nach Befundkonstellation im HE-
Schnitt, bei nichtneoplastischen Verande-
rungen die Marker CK7, CK20, ER, CD10
und ggf. CDX2 bzw. SATB2 umfassen sollte.

Lassen sich auch nach Anfertigung von
Stufenschnitten und ggf. immunhistoche-
mischen Zusatzuntersuchungen nur reak-
tive Veranderungen (wie Fibrose, Einblu-
tungen, Histiozyten bzw. Hamosideropha-
gen) nachweisen, ist eine deskriptive Dia-
gnose mit entsprechendem Kommentar
zu empfehlen.

Lokalisationsbezogen wird die Morpho-
logie der Endometriose im nachfolgenden
kurz zusammengefasst.

Fir den Terminus der Endometrio-
se wird, insbesondere im angloameri-
kanischen Sprachraum, der Begriff der
Adenomyose synonym gebraucht.

Endometriose/Adenomyose des
Corpus uteri

Die Endometriose/Adenomyose des Cor-
pus uteri ist die haufigste Form der Endo-
metriosis genitalis interna. Unter streng
allgemeinpathologischen  Gesichtspunk-
ten stellt der Nachweis ektopen Endome-
triums im Myometrium ohne perifokale
Verdnderungen eine Endometriosis uteri
(B Abb. 1a,¢,d) dar. Kommt es perildsional
zu einer reaktiven (meist konzentrisch
angeordneten) Proliferation des Myo-
metriums, liegt eine Adenomyosis uteri
(@ Abb. 1b) vor. Diese Unterscheidung
ist jedoch diagnostisch und therapeu-
tisch irrelevant. Im angloamerikanischen
Schriftraum wird jeder Nachweis ektopen
Endometriums im Myometrium als Ade-
nomyosis bezeichnet und alle anderen
Endometrioselokalisationen als Endome-
triose[52].Insbesondere bei dlteren Frauen
kann auch nur eine stromale Endome-
triose vorliegen (s. Abschn. ,Histologische
Differenzialdiagnose der Endometriose”;
@ Abb. 1e).

Fir die histopathologische Diagnose
der uterinen Endometriose gibt es keine
allgemein akzeptierte Definition [9, 10, 13,
40].


https://www.awmf.org/leitlinien/detail/ll/015-045.html
https://www.awmf.org/leitlinien/detail/ll/015-045.html
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Abb. 3 A Endometriosis extragenitalis. Kutane Endometriose (sog. trauma-
tische Endometriose nach Sectio caesaria) ohne Erreichen des tuschemar-
kierten chirurgischen Resektionsrandes (Pfeile)

Stromale
Endometriose

Abb. 2 <« Schema der De-
finition der Endometriosis
uteri (Adenomyosis)

Abb. 4 A Endometriosis extragenitalis. Peritoneale Endometriose; endo-
metrioide Driisen umgeben von endometrialem Stroma
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Zumeist ist die Endometriosis/Adeno-
myosis uteri ein histologischer Zufallsbe-
fund. Sie kann, insbesondere bei tief im
Myometrium liegenden Herden, makro-
skopisch als Architekturstrung in Erschei-
nung treten [13]. Einzelne Studien berich-
tenibereineZunahme derklinischen Sym-
ptome mit groBerer Tiefenlokalisation der
Endometrioseinnerhalb des Myometriums
[39].

Histologischist die Grenze zwischen En-
do-und Myometrium nicht scharf, sondern
undulierend [13].

Die gebrduchlichste histopathologi-
sche Definition der uterinen Endometriose
beinhaltet den Nachweis des Endome-
trioseherdes im Myometrium in einem
Abstand zur endomyometranen Gren-
ze von einem mittelgroen Objektivfeld
(100fache VergréBerung). Metrisch ent-
spricht dies ca. 2,5mm (@ Abb. 2; [9, 10,
40]).

Histopathologische Definition der Endo-

metriose/Adenomyose des Corpus uteri

Histopathologisch ist die Endometriose des
Corpus uteri (Adenomyosis uteri) definiert
als der Nachweis des Endometrioseherdes im
Myometrium in einem Abstand zur endomyo-
metranen Grenze von einem mittelgro3en
Objektivfeld (100fache VergroBerung), was
metrisch 2,5 mm entspricht.

Populationsbezogene Studien deuten da-
rauf hin, dass Patientinnen mit einer uteri-
nen Endometriose ein erhohtes Risiko fiir
ein Ovarial- bzw. Endometriumkarzinom
des Endometriums aufweisen [31]. Den-
nochistdas Risiko einer malignen Transfor-
mation einer Endometriosis uteri selbst als
sehr gering einzustufen [16, 30]. Auch hier
liberwiegt das endometrioide Adenokar-
zinom; das klarzellige bzw. serdse Ade-
nokarzinom ex Endometriosis uteri sind
selten [13, 16, 30].

Das Einwachsen eines im Endometrium
entstandenen Karzinoms in eine vorbe-
stehende Endometriose kann ein in der
Endometriosis uteri entstandenes Karzi-
nom vortauschen. Folgende, bereits in der
S3-Leitlinie Endometriumkarzinom fixier-
ten Befunde favorisieren die Diagnose der
Mitbeteiligung einer Endometriose durch
ein im Endometrium entstandenes Karzi-
nom [1, 2, 20]:
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- Nachweis benigner endometrialer
Driisen in unmittelbarer Nachbarschaft
von Tumordriisen,

- Nachweis benigner Driisen zwischen
den Tumordriisen,

— fehlende peritumorale Desmoplasie,

- fehlende peritumorale Entziindung,

- in der kleinen VergroBerung runde
AulBenkontur der Lasion mit schar-
fer Begrenzung zum umliegenden
Myometrium.

Bauchwandendometriose

Die Bauchwandendometriose als haufigs-
te Form der Weichteilendometriose stellt
pathomorphologisch im Allgemeinen kein
Problem dar. Dabei handelt es sich in den
meisten Féllen um eine sog. traumatische
Endometriose, bei er im Rahmen einer
vorangegangenen Sectio caesaria Endo-
metrium beim Eingriff in die Bauchdecke
disloziert wurde (8 Abb. 3). In Abhangig-
keit von der Hormonlage (z. B. Resektionim
Rahmen einerResectio) kann es zu sekreto-
rischen Veranderungen der Driisen und zu
einer Stromadezidualisierung kommen. In
nahezu allen Féllen handelt es sich um ei-
ne unilokuldre Lasion [55]. Wenn mdglich,
sollte im histopathologischen Befundbe-
richt dazu Stellung genommen werden,
ob der Befund vollstandig reseziert wur-
de oder nicht. Dazu ist es zweckmaBig,
den Resektionsrand farbig zu markieren
(@ Abb. 3a). Eine maligne Entartung st sel-
ten (47 Félle bis 2017 beschrieben; [42]).
Pradiktive Faktoren beziiglich der malig-
nen Entartung sind nicht bekannt. Bei den
Malignomen iiberwiegt mitrund zwei Drit-
teln das klarzellige gegeniiber dem endo-
metrioiden Karzinom. Ungiinstige Progno-
sefaktoren sind eine klarzellige Histologie
und beim endometrioiden Karzinom eine
Tumorgroe von >8cm [14, 42].

Peritoneale Endometriose

Die Endometriosis peritonealis (8 Abb. 4)
ist hdufig mit weiteren Endometrioselo-
kalisationen assoziiert. In einem Teil der
Félle konnen sekundére Verdnderungen,
wie Einblutungen, zystische Transfor-
mation oder umgebende entziindliche
bzw. narbige Verdanderungen dominie-
ren. Psammoide Kalzifikationen kdnnen
vorkommen und dann Probleme bei der

Abgrenzung zur Endosalpingiose bzw.
Implantaten serdser Borderlinetumoren
fithren. Hier sind immunhistochemische
Untersuchungen hilfreich.

Endometriose des Harntraktes

Harnblase

Die Endometriose der Harnblase ist die
haufigste Form der Endometriose des
Harntraktes. Sie kann isoliert auftreten, ist
jedoch meist mit einer tief infiltrierenden
Endometriose bzw. einer Endometriosis
genitalis assoziiert [6, 29, 32]. Innerhalb
der Harnblase findet sie sich zumeist in
der Detrusormuskulatur im Bereich des
Trigonums vesicae und dem Apex der
Harnblase [32, 51]. Die wichtigsten mor-
phologischen Differenzialdiagnosen sind
die Endozervikose (Nachweis von endo-
zervikalem Zylinderepithel ausgekleideter
Driisen) und die sog. Miillerianose (Nach-
weis von Driisen, die endozervikales Zylin-
derepithel, endometriales kubisches bzw.
tuboendometrioides Epithel zeigen [17,
36]). Im Bereich des Harnblasendaches
sind Reste des Urachus differenzialdia-
gnostisch zu bedenken [35, 48].

Niere und Ureter

Die Endometriose der Niere ist extrem sel-
ten [11] und muss morphologisch von nie-
reneigenen Lasionen wie Nierenrindenpa-
pillomen, den seltenen nephrogenen Ade-
nomen und nephrogenen Resten sowie
Metastasen [56] abgegrenzt werden, was
unter Einsatz der Immunhistochemie ge-
lingt [54].

Die Endometriose des Ureters ist mit
14 % aller extra-pelvinen Endometrioselo-
kalisationen selten [6, 29, 32] und zumeist
mit einer tief infiltrierenden Endometriose
assoziiert. Sie ist in der Majoritat der Falle
unilateral und linksseitig sowie im dista-
len Drittel des Ureters lokalisiert [22, 32,
49]. Da in einem Teil der Falle das peri-
glanduldre endometrioide Stroma fehlen
kann, ist die Abgrenzung gegeniiber den
von auflen in das ureterale Meso oder die
Ureterwand einwachsenden Adenokarzi-
nomen wie lokal fortgeschrittenen Ade-
nokarzinomen der Cervix uteri [53] oder
Ovarial- bzw. seltener Rektumkarzinomen



wichtig. Dabei kdnnen immunhistochemi-
sche Untersuchungen hilfreich sein.

In Abhdngigkeit von der Lokalisation
der Endometriose in der Ureterwand kon-
nen 2 Formen der Ureterendometriose un-
terschieden werden:

1. die mit 20-30 % seltenere sog. intrin-
sische Ureterendometriose bei der die

Abb. 5 <« Darmen-
dometriose. a Tu-
morahnliche Veran-
derung der Darm-
wand (Sternchen)
und des perirek-
talen Fettgewe-
bes (Pfeil), b Aus-
breitung der Endo-
metriose in der La-
mina muscularis,
cserdses Adenokar-
zinom in der Dick-
darmwand, entstan-
den auf dem Boden
einer Endometriose
(nichtim Bild; keine
aberrante Expressi-
onvon p53,PRund
WT1 negativ, Endo-
metrium regelrecht)

endometrialen Driisen in der Ureter-
muskulatur bzw. Schleimhaut liegen
und die

2. mit 70-80 % haufigere extrinsischen
Form mit Nachweis von Endometrium-
driisen im periureteren lipofibrosen
Gewebe; sog. Uretermeso) [6, 22, 32].

Obwohl die intrinsische Form aufgrund ih-
rer Ausdehnung nicht selten ein ausge-
dehnteres radikaleres Vorgehen impliziert
[3, 6], liegen beziiglich der Rezidivhau-
figkeit der extrinsischen und intrinsischen
Form nur wenige Daten vor, sodass die
Angabe der beiden o.g. Formen im his-
topathologischen Befundbericht fakultativ
ist. Eine Stellungnahme zum Nachweis der
Endometriose im Bereich der Resektions-
rander (distal, proximal, zirkumferenziell)
des Ureterteilresektates erscheint sinnvoll.
Das Risiko einer malignen Transformation
ist extrem niedrig [3].

Darmendometriose

Bei Patientinnen mit ausgedehnter Endo-
metriose breiten sich die Endometriose-
herde im Weichgewebe und ggf. auch in
andere Organe aus, was als (tief) infiltrie-
rende bzw.invasive Endometriose bezeich-
net wird. Hier ist morphologisch ein endo-
metriales Stromasarkom auszuschlieBen,
insbesondere beim fehlenden Nachweis
endometrialer Driisen.

Darmbeteiligung wird in rund 10 % der
Patientinnen mit einer infiltrierenden En-
dometriose beobachtet [6]. Obwohl eine
Ausdehnung der (Dick-)Darmendometrio-
se bis in die Submukosa nachweisbar ist
[25], sind rektale Blutungen selten und
endoskopische Biopsien oft nicht diagnos-
tisch wegweisend [6].

Da nur eine schlechte Korrelation zwi-
schen der Ausdehnung der Darmendome-
triose und den klinischen Symptomen be-
steht, finden sich intestinale Symptome in
der Regel bei Patientinnen, die perildsio-
nale reaktive Verdnderungen mit z.B. tu-
mordhnlicher Verdickung der Darmwand
aufweisen (@ Abb. 5; [6, 7, 21]). Bei die-
sen Patientinnen ist zumeist eine chirurgi-
sche Intervention indiziert, da mittels ra-
diologischer Schnittbildverfahren ein Mali-
gnomausschluss nur unzureichend gelingt
[43].

Makroskopisch sollte bei Darmresekta-
ten die Angabe der GroBe von (oft tumor-
dhnlichen) Darmwandverdnderungen [21]
sowie deren Abstand zu den Resektions-
randern metrisch erfolgen. Da 50-60 % der
(Rektum-)Endometriosen multifokal und
ein Drittel multizentrisch auftreten [25,
27], wird von einigen Autoren ein freier
Resektionsrand von 2 cm empfohlen [27].
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Abb. 6 A Endometriosisgenitalisexternaim Ovar.a, b Endometriosezyste mit iiberwiegend frischeren, ganzfokal dlteren Blu-
tungsresiduen, c gut differenziertes endometrioides Ovarialkarzinom auf dem Boden einer ovariellen Endometriose, d klar-
zelliges Ovarialkarzinom auf dem Boden einer ovariellen Endometriose

ZweckmdBig ist die separate Einbettung
der Darmresektionsrander und die Entnah-
me reprdsentativer Proben zur Beurteilung
der Ausdehnung der Lasion in der Darm-
wand unter Beriicksichtigung des Status
und des Abstandes zum zirkumferenten
(Weichgewebs-)Resektionsrand.

Satellitenherde ohne eine Verdickung
der Darmwand aufgrund sekundér reakti-
ver Verdnderungen kdnnen in 50-60 % der
Resektate beobachtet werden [25, 27] und
sollten im Befundbericht erwahnt werden.
Eine Beteiligung perikolischer Lymphkno-
ten ist selten [21].

Eine Stellungnahme zum Nachweis der
Endometriose im Bereich der Resektions-
rander (distal, proximal, zirkumferenziell)
soll erfolgen. In Zweifelsfdllen konnen im-
munhistochemische Veranderungen zur
Verifizierung der Diagnose sinnvoll sein.

Resektionsrandbeurteilung bei Darmre-

sektaten tief infiltrierender intestinaler
Endometriosen

Bei Darmresektaten mit Endometriose soll
zum Resektionsrandstatus im histopatholo-
gischen Befundbericht Stellung genommen
werden.
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Das Risiko einer malignen Transformati-
on ist sehr gering. Zumeist handelt es sich
um endometrioide Adenokarzinome; klar-
zellige und serdse (B Abb. 5¢) Karzinome
sind selten [41]; endometriale Stromasar-
komekdnnenvorkommen[28].Beiserdsen
Karzinomen in der Darmwand (insbeson-
dere rektosigmoidal) missen Infiltrate ei-
nes high-grade serésen Tuben-/Ovarial-/
Peritonealkarzinoms bzw. eines serdsen
Endometriumkarzinoms immunhistoche-
misch ausgeschlossen werden.

Ovarielle Endometriose (@ Abb. 6)

Populationsbezogene  Untersuchungen
zeigen ein bis zu 4fach erhohtes Risiko
fiir ein Ovarialkarzinom bei Endometrio-
sepatientinnen [31, 52]. Unter diesen
lberwiegt mit knapp zwei Drittel der
endometrioide Subtyp, gefolgt vom klar-
zelligen Karzinom (20%), serése und
muzindse Karzinome sind selten [4, 37,
52]. Das seromuzindse Zystadenom bzw.
der seromuzindse Borderlinetumor des
Ovars [34] weisen ebenfalls eine Assozia-

tion zu einer ovariellen Endometriose auf
[26, 38, 52].

Aufgrund des erhéhten Malignomrisi-
kos sollte eine addaquate Einbettung mit
Entnahmen aus papilldren Verdnderungen
und/oder Wandverdnderungen der Endo-
metriosezyste (Verdickungen, Fibrose,
Konsistenzvermehrungen etc.) erfolgen.
In Einzelfdllen finden sich bei derartigen
Untersuchungen Verdnderungen im Sin-
ne einer atypischen Endometriose. Als
solche wurden in der Literatur 2 Formen
definiert: zum einen komplexe atypi-
sche glanduldre Hyperplasie, die einer
atypischen Hyperplasie des Endometri-
ums dhnelt, zum anderen Atypien des
auskleidenden Epithels einer Endometrio-
sezyste, welches zusatzlich Zeichen einer
unterschiedlich starken Proliferation und
verschiedene Formen der Metaplasie (eo-
sinophil, muzinds, ziliar, plattenepithelial,
klarzellig) aufweisen kann. Diese Atypien
konnen ganz umschrieben oder multifokal
auftreten mit pleomorphen hyperchro-
matischen Kernen mit homogenisiertem
Chromatin, die hobnailartig ins Lumen
vorspringen oder kleine Papillen bilden



konnen. Beschrieben wurden atypische
mikropapilldre Proliferate mit aberranter
p53-Expression [46].

Bei den meisten Endometriosezysten
mit eosinophilen Atypien handelt es sich
jedoch um reaktive Zellveranderungen
mit entsprechend benignem klinischem
Verlauf. Das gleichzeitige Auftreten von
Adenokarzinomen und seromuzindsen
Borderlinetumoren in Endometriosezys-
ten mit den anderen Atypieformen weist
jedoch darauf hin, dass es sich gelegentlich
um prakanzergse Verdnderungen handelt.
Die geschatzte Haufigkeit der malignen
Transformation betragt 0,5-1% [38].

Untersuchungen der letzten Jahre le-
gen nahe, dass sowohl endometrioide als
auch klarzellige Ovarialkarzinome in Asso-
ziation mit einer Endometriose eine bes-
sere Prognose aufweisen als solche ohne
[4, 5]. Daher wird empfohlen, bei diesen
beiden histologischen Subtypen mittels ei-
ner addquaten Einbettung eine assoziier-
te Endometriose des Ovars nachzuweisen
bzw. auszuschlieen und dieses Ergebnis
im histopathologischen Befundbericht zu
erwdhnen.

Ovarielle Endometriose und assoziierte
Karzinome

Bei endometrioiden und klarzelligen Ova-
rialkarzinomen soll im histopathologischen
Befundbericht erwdhnt werden, ob eine as-
soziierte Endometriose vorliegt oder nicht.

In einzelnen Féllen kann ein serdses
Ovarialkarzinom mit glanduldrem Wachs-
tumsmuster ein endometrioides Muster
aufweisen, was differenzialdiagnostische
Probleme bereiten kann. In diesem Kon-
text hilfreich kann die Tatsache sein,
dass im Vergleich zu den weitaus hadu-
figeren und oft bereits fortgeschritte-
nen high-grade serosen Ovarialkarzino-
men, endometrioide Ovarialkarzinome
meist im FIGO-Stadium | und Il diagnos-
tiziert werden [4]. High-grade serdse
Ovarialkarzinome bei Patientinnen mit
BRCA-Keimbahnmutation  kénnen  bei
Vorliegen des sog. SET-patterns (solides,
endometrioides und transitionalzelliges
Wachstumsmuster) ein endometrioides
Ovarialkarzinom vortdauschen [23, 45].
Daher konnen zur exakten histopatholo-
gischen Subtypisierung eines Ovarialkar-
zinoms mit endometrioider Morphologie

und fortgeschrittenem Tumorstadium
bzw. bekannter BRCA-Keimbahnmutation
immunhistochemische Untersuchungen
differenzialdiagnostisch hilfreich sein.

Die molekularen Veranderungen, die
im Rahmen der malignen Transformati-
on einer ovariellen Endometriose auftre-
ten konnen, sind sehr heterogen [19, 52].
In Analogie zum Endometriumkarzinom
zeigt ein kleiner Teil, insbesondere der bei
jingeren Frauen (bis 55. Lebensjahr), ei-
ne Assoziation zum Lynch-Syndrom [12,
15, 50]. Daher soll bei Patientinnen mit
einem endometrioiden bzw. klarzelligen
Ovarialkarzinom (mit und ohne assoziier-
te Endometriose) eine immunhistochemi-
sche Untersuchung der Mismatch-Repara-
turproteine [44] in Analogie zum Vorgehen
beim Endometriumkarzinom [2] erfolgen.

Beim endometrioiden Ovarialkarzinom
weisen solche mit einer Steroidhormon-
rezeptorexpression eine bessere Progno-
se auf [47]. Auch kann diese ein mdg-
liches therapeutisches Target darstellen,
sodass in Analogie zum Endometriumkar-
zinom [2] eine immunhistochemische Be-
stimmung des Estrogen- und Progesteron-
rezeptorstatus erfolgen soll.

Klarzellige Karzinome sind in der Regel
Hormonrezeptor-negativ.

Hormonrezeptorbestimmung bei endo-
metrioseassoziierten Karzinomen

Bei endometrioiden bzw. klarzelligen endo-
metrioseassoziierten Karzinomen soll eine
immunhistochemische Hormonrezeptorbe-
stimmung erfolgen.

Ein Teil der Patientinnen mit endometrio-
seassoziierten Karzinomen, insbesondere
solche im Ovar und jene unter 55 Jahren
konnen eine Assoziation zum Lynch-Syn-
drom aufweisen [12, 15, 50]. Daher soll, in
Analogie zum Vorgehen beim Endometri-
umkarzinom [2] eine immunhistochemi-
sche Untersuchung der Mismatch-Repa-
raturproteine erfolgen.

Molekularpathologische

Untersuchung
des endometrioseassoziierten Karzinoms
auf Mikrosatelliteninstabilitat

Eine (molekular-)pathologische Untersu-
chung hinsichtlich Lynch-Syndroms im Tu-
morgewebe sollte bei jedem vor dem 60. Le-
bensjahr diagnostizierten endometrioseas-
soziierten Karzinom erfolgen.

Ein Teil der klarzelligen Ovarialkarzinome
weist einen immunhistochemischen Ver-
lust der Mismatch-Repair-Proteine auf, ge-
legentlich in Assoziation mit einer dichten
lymphozytaren Infiltration, was mit einer
erhéhten PD-L1-Expression assoziiert ist
[24].

Endometriose und assoziierte
Karzinome

Eine Endometriose kann mit einer Tumor-
erkrankung assoziiert sein. Insbesondere
im Ovar treten endometrioide und klar-
zellige Karzinome in Assoziation mit einer
Endometriose auf (s. Abschn. ,Ovarielle
Endometriose”).

BeiderDiagnose undderTypisierungei-
nes endometrioseassoziierten Karzinoms
soll die aktuelle WHO-Klassifikation zu-
grunde gelegt werden.

Histologische Subtypisierung endome-
trioseassoziierter Karzinome

Der Terminologie und der morphologischen
Diagnostik eines endometrioseassoziierten
Karzinoms soll die jeweils giiltige Auflage der
WHO-Klassifikation zugrunde gelegt werden.

Fazit fiir die Praxis

—~ Die Adenomyosis uteri ist definiert als der
Nachweis von Endometrium innerhalb
des Myometriums mit einem Abstand zur
endomyometranen Grenze von einem
mittelgroBen Gesichtsfeld (100fache Ver-
groBerung), was metrisch rund 2,5mm
entspricht.

= BeiDarmendometriose Angaben zum Sta-
tus der Resektionsrander erforderlich.

= Bei in der HE-Férbung unklaren Befun-
den sind ggf. immunhistochemisch die
Endosalpingiose, die Endozervikose, die
sog. Miillerianose, reaktive mesotheliale
Proliferationen sowie maligne Tumoren
abzugrenzen.

— Bei endometrioseassoziierten Karzino-
men sind die Hormonrezeptorbestim-
mung und die Analyse der DNA-Mis-
match-Reparaturproteine sinnvoll.

- Extragenitale Endometriosen sind selten,
hier sollten immer sekundéare Karzinomin-
filtrate ausgeschlossen werden.

= Im Gegensatz zu anderen Lokalisationen
ist die ovarielle Endometriose mit einem
erhohten Karzinomrisiko assoziiert.
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S2k guidelines for the diagnosis and treatment of
endometriosis—Recommendations for pathology

The present article summarises the recommendations for the handling, histopa-
thological workup, diagnostics and reporting in surgical pathology of biopsies and
resection specimens in patients with the clinical diagnosis of endometriosis. In addition
to practical aspects of pathology, the guidelines also take into account the clinical
requirements for histopathology for the optimal diagnosis and therapy of the patients.
Based on the definition of endometriosis of the corpus uteri (adenomyosis uteri) most
commonly used in the pathological literature, this was defined in the guidelines as
the detection of the endometriosis focus in the myometrium at a distance from the
endomyometrial border of a medium-sized visual field (100x magpnification), which in
metric units corresponds to around 2.5 mm. In bowel resection specimens, the status
of the resection margins had to be documented within the histopathological report.
Also mentioned are the requirements for the reporting of carcinomas associated with
endometriosis, including the immunohistochemical evaluation of steroid hormone
receptors and mismatch repair proteins.
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