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Vorwort

Die Endometriose ist eine fiir Arzte und betroffene Patientinnen gleichermaBen
verwirrende Erkrankung. Da Atiologie und Pathogenese noch immer auf ihre end-
giiltige Erforschung warten, ist eine kausale Therapie bisher nicht bekannt. Den-
noch haben sich einige diagnostische und therapeutische Maflnahmen bewéhrt, die
die Erkrankung lindern und die durch sie verursachte Morbiditit insgesamt ver-
ringern konnen.

Wihrend andere nationale und internationale Fachgesellschaften in den letzten
Jahren Anstrengungen unternommen haben, Leit- bzw. Richtlinien fiir die Dia-
gnostik und Therapie der Endometriose zu erarbeiten, war diesbeziiglich im
deutschsprachigen Raum ein Mangel festzuhalten. Der Wunsch, diese Liicke zu
fiillen, hat die Arbeitsgemeinschaft fiir Gynikologische Endoskopie e. V. (AGE)
der Deutschen Gesellschaft fiir Gynédkologie und Geburtshilfe e. V. (DGGG) auf
dem 55. Kongress der Gesellschaft in Hamburg veranlasst, eine Leitlinie flir die
Diagnostik und Therapie der Endometriose zu erstellen.

Fiir die Erarbeitung der vorliegenden Leitlinie haben sich Kollegen zusammenge-
funden, die sich seit vielen Jahren intensiv mit der Endometriose beschéftigen.
Die Dachorganisation von Endometriose-Selbsthilfegruppen (Endometriose-
Vereinigung Deutschland e. V.) wurde ebenfalls involviert, und speziell gekenn-
zeichnete Absitze mochten Ratsuchende und Betroffene gezielt ansprechen.

Eine Uberarbeitung dieser Leitlinie ist in zwei Jahren - bei entscheidenden Neue-
rungen auch eher - vorgesehen.

Die Autoren
(Stand: April 2006)

1. Hintergrund

Ziel: Im vorliegenden Papier wird ein Standard fiir Diagnostik und Therapie der
Endometriose auf der Basis der bisher verdffentlichten wissenschaftlichen Er-
kenntnis vorgeschlagen.

Zielgruppe dieser Leitlinie sind alle Arztinnen und Arzte, die Patientinnen mit
Endometriose betreuen.

Methode: Das vorliegende Papier beruht auf einer systematischen Analyse der
wissenschaftlichen Literatur (PubMed, MedLine Recherche) sowie auf Empfeh-
lungen und Publikationen folgender Fachgesellschaften:

o Arbeitsgemeinschaften fiir Gyndkologische Endoskopie e. V. (AGE) und
Gynikologische Onkologie e. V. (AGO) der Deutschen Gesellschaft fiir
Gynékologie und Geburtshilfe e. V. (http://www.dggg.de)

. Stiftung Endometrioseforschung (http://www.endometriose-sef.de)
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. Clinical Green-Top Guidelines for the Investigation and Management of
Endometriosis (The Royal College of Obstetricians and Gynaecologists,
http://www.rcog.org.uk/)

o Fertility Assessment and Treatment for People with Fertility Problems -

National Collaborating Centre for Women’s and Children’s Health (The
Royal College of Obstetricians and Gynaecologists, http://www.rcog.org.uk)

o The Cochrane Library 2004, 2005, and 2006 (http://www.
thecochranelibrary.com, http://www3.interscience.wiley.com/)

o ESHRE Guideline for the Diagnosis and Treatment of Endometriosis
(Hum Reprod 2005;20:2698-704.)

. Clinical Evidence (http://www.clinicalevidence.com/)

o Practice Committee of the American Society for Reproductive Medicine
(Fertil Steril 2004;82 Suppl:S40-5.)
. The American College of Obstetrics and Gynecology Committee on Prac-

tice Bulletins (Int J  Gynaecol Obstet 2000;71:183-96.,
http://www.acog.org/)

Die Angabe der Evidenzgrade (LOE) erfolgt wie vom Royal College of Obstetri-
cians and Gynaecologists publiziert (http://www.rcog.org.uk/). Insgesamt liegen
zur Diagnostik und Therapie der Endometriose nur begrenzt prospektive, rando-
misierte Studien vor. In dieser ersten deutschsprachigen Leitlinie fiir die Diagnos-
tik und Therapie der Endometriose sind noch keine Empfehlungsgrade ("grade of
recommendation") enthalten. Es ist vorgesehen, diese in der ndchsten Fassung
anzugeben.

2. Einfithrung

2.1 Definition und Epidemiologie

Die Endometriose ist definiert als das Vorkommen von endometriumartigen Zell-
verbdnden auflerhalb des Cavum uteri. Sie ist eine der hdufigsten gyndkologischen
Erkrankungen in der Geschlechtsreife und gilt als dstrogenabhingig. Leitsymptom
ist der Unterbauchschmerz, hdufig besteht Sterilitdt. Die Endometriose verursacht
eine bemerkenswerte Morbiditat [3, 32, 77, 78].

Verldssliche Angaben zur Haufigkeit fehlen, und die in der Literatur mitgeteilten
Pravalenzraten schwanken stark. Man schitzt, dass in Deutschland jdhrlich etwa
40.000 Neuerkrankungen auftreten. Die volkswirtschaftliche Bedeutung durch
medizinischen Aufwand und Arbeitsausfall ist beachtlich. Trotzdem ist die Er-
krankung in der klinischen und basiswissenschaftlichen Forschung unterreprisen-
tiert [75].

Das Dilemma der Endometriose besteht einerseits in dem langen Intervall zwi-
schen dem Auftreten der ersten Symptome und der Diagnose - in Deutschland im
Durchschnitt sechs Jahre [75] - und andererseits in den wiederholten Operationen
bei chronischem Verlauf der Erkrankung.
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Die Endometriose ist pathologisch-histologisch eine benigne Erkrankung. Sie
kann sich aber durch infiltratives Wachstum organiibergreifend ausbreiten und
ausgedehnte Operationen erfordern.

2.2. Atiologie, Pathologie und Stadieneinteilung

Atiologie und Pathogenese der Endometriose sind nur zum Teil geklirt (Implanta-
tionstheorie [73], Zolommetaplasie-Theorie [54], Archimetrakonzept [52]). Eine
kausale Therapie ist nicht bekannt.

Alle Stadieneinteilungen sind unzureichend. Am weitesten verbreitet ist die Ein-
teilung der American Society for Reproductive Medicine (sog. AFS-Stadien [6],
LOE 1V). Sie hat sich international durchgesetzt. Die Beschreibung der retroperi-
tonealen und tiefen infiltrierenden Wachstumsformen ist hierbei allerdings inada-
quat. Diesen Mangel versucht eine Arbeitsgruppe der Stiftung Endometriosefor-
schung durch die Erstellung einer geeigneten Klassifikation zu beheben (ENZI-
AN-Klassifikation [84]).

Die klassische Einteilung nach ihrer Lokalisation in Endometriosis genitalis ex-
terna und interna sowie extragenitalis (Ubersicht bei Albrecht [5]) hat sich im
klinischen Alltag bewéhrt und beriicksichtigt das pathogenetische Konzept einer
einheitlichen Erkrankung.

In abnehmender Haufigkeit sind befallen: Beckenperitoneum, Ovarien, Ligg. sac-
routerina, Uterus (Adenomyose), Septum rectovaginale/Fornix vaginae sowie ext-
ragenitale Manifestationen (z. B. Rektosigmoid und Harnblase).

Maligne Transformation

Die maligne Transformation einer Endometriose ist eine Raritét, auch wenn nach
Literaturangaben in bis zu 1 % der Félle damit zu rechnen sei [13, 36, 86, 87].
Moéglicherweise spielt eine alleinige Ostrogensubstitution bei Patientinnen mit
Endometriose hierbei eine beglinstigende Rolle [95; LOE III].

Daneben wurde flir Endometriosepatientinnen ein leicht erhdhtes relatives Risiko,
an einem Non-Hodgkin-Lymphom oder Mammakarzinom zu erkranken, mitge-
teilt [12, 32, 62, 81]. Die Validitit dieser Daten und die klinische Bedeutung sind
unklar. Keinesfalls sollten Endometriosepatientinnen unndtig mit nicht gesicher-
ten Aussagen belastet werden (LOE IV).

Patientinneninformation - Ursachen der Endometriose

grundsétzlich beseitigt oder geheilt werden konnte.

Es gibt ebenfalls keine Behandlung, die das Entstehen einer Endometriose verhindert.

Die Ursachen fiir die Entstehung der Endometriose sind wissenschaftlich noch nicht gekliart. Deshalb
gibt es bisher keine ursdchlichen (kausalen) Behandlungsméglichkeiten, durch die eine Endometriose
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3. Diagnostik und Therapie der Endometriose

3.1 Allgemeine Bemerkungen

Ein Teil der betroffenen Frauen ist asymptomatisch. Weiterhin korreliert das
Ausmal der Erkrankung nicht mit dem Grad der Beschwerden [33; LOE IIb]. Die
Bestimmung des CA-125 ist weder zur Diagnostik noch zur Verlaufskontrolle
hilfreich (s. Kap. 3.3.1) [55; LOE Ib]. Im Einzelfall ist der Nachweis schwierig,
ob ein Endometriosebefall und bestimmte Beschwerden auch tatsdchlich kausal
zusammenhéngen. FEine asymptomatische Endometriose bei einer Patientin ohne
Kinderwunsch ist keine generelle Anzeige fiir eine chirurgische oder medikamen-
tose MaBnahme. Es gibt Ausnahmen wie z. B. die endometriosebedingte Harnlei-
terstenose mit Hydronephrose (absolute Indikation). Fast jede Frau mit symptoma-
tischer Endometriose leidet unter Dysmenorrhoe. Fehlt dieses Kardinalsymptom,
so sind andere Differentialdiagnosen des Unterbauchschmerzes zu bedenken [79].

Die histologische Abkldrung wird kontrovers diskutiert [49]. Sie ist aber zur Dif-
ferentialdiagnose grundsitzlich anzustreben [93; LOE IIb]. Somit ist die Lapa-
roskopie in der Regel zentraler Bestandteil der Diagnostik [88]. Indikationen zur
endoskopischen Abkldrung sind: Schmerzen, Organverédnderungen und/oder Steri-
litat.

Die operative Entfernung der Herde ist zur Symptomkontrolle der "Goldstandard"
[1,31; LOE Ia].

Der Ubersichtlichkeit wegen werden im Folgenden die unterschiedlichen Mani-
festationen der Endometriose getrennt besprochen, obwohl sie oft kombiniert auf-
treten.

Patientinneninformation - Allgemeines zu Diagnose und Therapie

Bei Verdacht auf Endometriose sollte nach Moglichkeit eine feingewebliche Untersuchung erfolgen. Da-
fiir ist in aller Regel eine Bauchspiegelung notwendig.

Griinde fiir die operative und/oder medikamentose Behandlung einer Endometriose sind anhaltende
Schmerzen, unerfiillter Kinderwunsch und/oder Funktionseinbufle eines befallenen Organs (z. B. Eier-
stock, Darm oder Harnleiter).

3.2 Peritoneale Endometriose

3.2.1 Morphologie und Symptomatik

Bei der peritonealen Endometriose wird zwischen roten, weillen und schwarzen
Herden [6] bzw. zwischen pigmentierten und nicht pigmentierten (atypischen)
Herden [43, 61] unterschieden (LOE IIb). Die roten und nicht pigmentierten Her-
de werden als friihe Manifestationen der Endometriose angesehen. Sie gelten als
besonders aktiv [24; LOE IIb]. Beziiglich des Ansprechens auf eine hormonelle
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Therapie scheint sich die peritoneale von der ovariellen und der tief infiltrierenden
Endometriose zu unterscheiden [61]. Es ist aber nicht bekannt, ob sich die ver-
schiedenen Erscheinungsformen der peritonealen Endometriose in Bezug auf
Schmerzen, Fertilitdt und Krankheitsverlauf unterschiedlich verhalten [34].

3.2.2. Diagnostik

Die entscheidende Mallnahme fiir die Diagnostik der peritonealen Endometriose
ist die Laparoskopie mit histologischer Sicherung [31, 88; LOE Ia]. Im Vergleich
dazu ist die transvaginale Ultraschalluntersuchung zum Nachweis peritonealer
Implantate ohne Bedeutung. Sie dient jedoch dem Ausschluss einer ovariellen
Endometriose [56; LOE Ia].

3.2.3 Therapie
Chirurgische Therapie

Die laparoskopische Beseitigung von peritonealen Herden ist das primére Thera-
pieziel. Ob die zur Verfligung stehenden Verfahren - Koagulation, Vaporisation,
Exzision - gleichwertig sind, ist nicht geklart. Eine zusétzliche uterine Nerve-
nablation (Laparoscopic uterine nerve ablation - LUNA) fiihrt bei Schmerzpatien-
tinnen mit einer minimalen bis moderaten Endometriose nicht zu einer Verbesse-
rung des Ergebnisses [91; LOE Ib].

Medikamentése Therapie

Durch die Suppression der ovariellen Funktion lassen sich Endometrioseimplanta-
te regressiv verdndern. GnRH-Analoga sind hierbei effektiver als orale Antikon-
zeptiva oder Gestagene [96; LOE Ib]. Eine Reduktion der Endometriose-
assoziierten Beschwerden erreicht man mit den genannten Substanzklassen in
gleicher Weise, unterschiedlich sind hierbei lediglich die Nebenwirkungsprofile
[38, 57, 67; LOE Ia]. Die Therapiedauer mit GnRH-Analoga bei Schmerzpatien-
tinnen betrdgt 6 Monate. Eine 3-monatige Therapie ist zwar genau so effektiv,
jedoch ist das rezidivfreie Intervall kiirzer [37, 76, 77; LOE Ib]. Daten zum Nut-
zen einer weiterfilhrenden medikamentosen Therapie fehlen. Nichtsteroidale An-
tirheumatika und Antiphlogistika konnen ebenso zu einer Reduktion der Endo-
metriose-assoziierten Beschwerden fiihren [46; LOE Ib].

3.3 Ovarielle Endometriose

3.3.1 Diagnostik

Die priaoperative Abkldrung erfolgt durch klinische Untersuchung und transvagi-
nale Sonographie. Das Endometriom weist hiufig ein typisches Echomuster auf.
Es finden sich aber auch sonographisch komplexe Ovarialprozesse mit heteroge-
nem Erscheinungsbild, wodurch eine Abgrenzung von funktionellen Zysten einer-
seits und Dermoiden, Kystomen sowie einem Ovarialkarzinom andererseits im
Einzelfall schwierig ist [8, 51; LOE IIb]. Bei geplantem laparoskopischem Vorge-
hen und sonographisch unklarem Ovarialbefund sei auf die entsprechende aktuelle
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Leitlinie der Deutschen Gesellschaft fiir Gynékologie und Geburtshilfe verwiesen
[60].

Sonographisches Erscheinungsbild der Endometriome (modifiziert nach

/8, 51]):

- Erscheinungsbild: heterogen

- GroBe: bis 15 cm

- Begrenzung: glatt

- Wanddicke: verstarkt

- Echogenitit: nicht echoleer (echoarm bis echoreich)
- Binnenechos: fein, gleichmiBig verteilt

- ein- oder mehrkammerig

- uni- oder bilaterales Auftreten

Bestimmung des CA-125

Im Rahmen der differentialdiagnostischen Abklarung komplexer Ovarialprozesse
wird in der Regel eine Bestimmung des CA-125 durchgefiihrt. Da das CA-125 bei
Endometriosepatientinnen jedoch regelméBig erhoht ist, kommt ihm hierbei keine
differentialdiagnostische Bedeutung zu [60]. Die Spezifitit ist unzureichend; seine
Bestimmung zur Abkldrung bei Endometrioseverdacht wird in der klinischen
Routine daher nicht empfohlen. Im Verlauf der Erkrankung - z. B. bei Rezidiv-
verdacht - ist die klinische Situation, nicht etwa ein CA-125-Spiegel, entscheidend
(LOE I10).

3.3.2 Therapie

Die effektivste Therapie der ovariellen Endometriome ist deren chirurgische Ent-
fernung. Der laparoskopische Zugangsweg ist im Hinblick auf den Therapieerfolg
(Schwangerschaftsrate, Rezidivhdufigkeit) der mikrochirurgischen Operation per
laparotomiam gleichwertig, bietet aber zusitzlich die Vorteile des minimal-
invasiven Zugangs [14; LOE Ila]. Die erforderlichen chirurgischen Fahigkeiten
und das bendtigte Equipment vorausgesetzt, ist daher die operative Laparoskopie
bei der Therapie ovarieller Endometriome heute die Methode der Wahl.

Die operative Behandlung ovarieller Endometriome besteht in der Extraktion des
Zystenbalges oder der Destruktion des Zystengrundes (HF-Strom, Laser, Argon
Plasma Koagulation) [11, 44, 45]. Nach einer aktuellen Cochrane Analyse ist die
Exzision des Zystenbalges der thermischen Destruktion hinsichtlich der Schmerz-
symptomatik sowie der Rezidiv- und Schwangerschaftsraten insgesamt liberlegen
[35; LOE Ia].

Das Eroffnen und Spiilen des Zystenbalges eines Endometrioms als alleinige chi-
rurgische Massnahme ist keine addquate Therapie, da 80% der so Behandelten
innerhalb von sechs Monaten ein Rezidiv erleiden [4, 71; LOE Ib]. Diese hohe
Rezidivrate ldsst sich auch durch eine anschliessende Therapie mit GnRH-
Analoga nicht verringern [89; LOE Ila]. Das alleinige Eroffnen und Spiilen von
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Endometriomen, mit oder ohne endokrine Folgetherapie, ist daher nicht zu emp-
fehlen [11; LOE Ib].

Die alleinige medikamentdse Therapie der Ovarialendometriome ist unzureichend
und wird nicht empfohlen. Eine prdoperative GnRH-Analogon-Gabe kann zur
Verkleinerung des Endometrioms fithren. Ob dadurch operationstechnische Vor-
teile erzielt oder die Rezidivraten vermindert werden, wird in der Literatur kon-
trovers dargestellt [25, 59; LOE Ila]. Postoperative GnRH-Analoga kompensieren
nicht eine unvollstindige Operation. Die kontinuierliche Applikation eines mo-
nophasischen hormonalen Antikonzeptivums kann die Redzidivrate reduzieren
[92; LOE Ia].

Patientinneninformation - Endometriose des Eierstocks

Eine Endometriosezyste des Eierstocks sollte durch Bauchspiegelung komplett ausgeschélt werden.

Die alleinige Behandlung mit Medikamenten ist nicht ausreichend.

3.4. Tiefe infiltrierende Endometriose

Hierunter werden die Formen verstanden, die sich im Septum rectovaginale und
im Fornix vaginae, im Retroperitoneum (Beckenwand, Parametrium) sowie im
Darm, Ureter und der Harnblase manifestieren. Die genannten Strukturen kénnen
dabei sehr komplex befallen sein.

3.4.1. Symptomatik

Die Symptomatik hingt von der Lokalisation ab. Bei Darmbefall treten unter-
schiedliche intestinale Symptome wie Dyschezie, Druckgefiihl, Bldhungen, Te-
nesmen, Schleim- und Blutabgang, Diarrhoe und Obstipation bzw. Wechsel der
Stuhlgewohnheiten auf. Fehlende Symptome schlieen einen Darmbefall nicht
aus. Eine Blasenendometriose kann eine Dys- und Hédmaturie verursachen, eine
Ureterendometriose kann eine Hydronephrose zur Folge haben. Dyspareunie ist
typisch durch Alteration des Plexus pelvicus.

Am hiufigsten ist das Septum rectovaginale betroffen, gefolgt vom Befall des
Rektums, des Colon sigmoideum, des Zokums und der Appendix vermiformis
sowie sehr viel seltener des Ileums bei moglichen Mehrfachlokalisationen.

3.4.2 Diagnostik
Die Verdachtsdiagnose wird klinisch gestellt. Im Rahmen der weiteren Abkldrung

hat sich eine Reihe von obligaten und zusitzlichen Untersuchungen bewahrt (Tab.
1 und 2):
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Obligate Untersuchungen Aussage

Inspektion (zweiblittrige Specula): sichtbare Endometriose im
Fornix posterior

Palpation (immer auch rektal): Uterus héufig retroflektiert;

derbe, knotige, dolente
Infiltration des Septum recto-
vaginale (retrozervikal)

vaginale Sonographie: Verdnderung des Uterus bei
gleichzeitiger Adenomyose
und Information iiber mogli-
che ovarielle Endometriome

Nierensonographie: Cave Harnstau (parametrane,
Beckenwand- und Ureter
endometriose)

Tab. 1: Obligate Untersuchungen zur Abklirung einer tiefen infiltrierenden
Endometriose

Die Kolorektoskopie wird bei Verdacht auf Rektosigmoidbefall sehr hiufig einge-
setzt. Allerdings ist eine Infiltration der Mukosa duflerst selten, so dass ein negati-
ver rektoskopischer Befund die Regel ist und einen Darmwandbefall keineswegs
ausschlieB3t. Mit Hilfe der rektalen Endosonographie ist eine sichere und einfache
Vorhersage iiber das Vorliegen einer Darmwandinfiltration moglich. Sie ist eine
empfehlenswerte Ergidnzung der Diagnostik [2, 18; LOE IIb]. Die MRT kann gute
zusitzliche Informationen liefern und ist im Einzelfall sinnvoll [10; LOE IIb].
Uberdies entscheidet sich das AusmaB der Resektion meistens erst wihrend der
Operation.

Zusitzliche Untersuchungen Aussage

Kolorektoskopie: Impression von auflen, Muko
sabefall (selten),
Differentialdiagnose primére

Darmerkrankung
Magnetresonanztomographie (MRT): Befall der Darmwand ?
rektale Endosonographie: Befall der Darmwand ?
Kolonkontrasteinlauf: Darmbefall in hoheren
Abschnitten
1.v.-Pyelogramm: Harnleiterstenose, Hydro-
nephrose
Zystoskopie: Blasenbetall

Tab. 2: Zusiatzliche Untersuchungen zur Abklirung einer tiefen infiltrieren-
den Endometriose
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3.4.3 Therapie

Therapie der Wahl der symptomatischen tiefen infiltrierenden Endometriose ist
die Resektion in sano [19, 29, 47, 65; LOE III]. Hierfiir stehen verschiedene
Techniken zur Verfligung: vaginale Resektion, Laparoskopie, laparoskopisch-
assistiertes vaginales Vorgehen, Laparotomie. Bei organiiberschreitenden Mani-
festationen der Endometriose (Rektosigmoid, Blase, Ureter) sind die prdoperative
Planung und Beratung der Patientin unter Einschluss der Disziplinen Viszeralchi-
rurgie und/oder Urologie zu empfehlen. Bei Kinderwunsch bedingt der notwendi-
ge Erhalt des Uterus u. U. eine unvollstindige Resektion der Endometriose.

Dem Nutzen der Resektion sind die operationsbedingte Morbiditit [16, 21; LOE
III] und die Rezidivrate [77] der Endometriose gegeniiberzustellen. Wegen der
Komplexitit ist eine Behandlung in Zentren mit entsprechender Erfahrung emp-
fehlenswert. Asymptomatische Befunde sollten kontrolliert werden und bediirfen
ohne Progression nicht zwingend einer Operation. Darmperforation und Ileus sind
eine ausgesprochene Raritit [23]. Uber mogliche nicht-operative Alternativen ist
aufzukldren (Dokumentation).

Der Nutzen einer prd- oder postoperativen GnRH-Analoga-Therapie bei tiefer
infiltrierender Endometriose ist nicht belegt. Sie kann daher nicht empfohlen wer-
den. Eine medikamentdse Therapie kann jedoch erfolgen, wenn die Operation
nicht gewiinscht wird. Der Effekt ist nur wahrend der Therapie zu erwarten, so
dass eine Dauerbehandlung erforderlich ist. Optionen sind eine Gestagenmonothe-
rapie, ein monophasisches orales Antikonzeptivum ohne Pause oder GnRH-
Analoga (mit Knochenschutz) zur Induktion einer therapeutischen Amenorrhoe.
Als weitere Alternative zur Operation wird die Einlage eines Levonorgestrel-
freisetzenden IUP diskutiert, worunter einer Schmerz- und GroB3enreduktion der
rektovaginalen Endometriose beobachtet wurde [28; LOE IIb].

Patientinneninformation - ausgedehnte, tiefe Endometriose mit Befall anderer Organe

chend spezialisierten Klinik durchgefiihrt werden sollten.

unumgénglich.

Bei Endometriosebefall der Scheide, des Darmes und der Harnblase ist die komplette operative Entfer-
nung der Herde die derzeit beste Therapie. Dabei sind oft ausgedehnte Operationen notwendig, die eine
gute Zusammenarbeit zwischen Gynikologen, Chirurgen und Urologen erfordern und in einer entspre-

Staut sich die Niere wegen einer endometriosebedingten Verengung des Harnleiters, ist eine Operation

3.5 Adenomyosis uteri

3.5.1 Symptomatik

Im Vordergrund stehen die Dysmenorrhoe und Menorrhagie sowie Sterilitét.
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3.5.2 Diagnostik
Bei klinischem Verdacht haben sich folgende Untersuchungen bewéhrt (Tab. 3):

Untersuchung Aussage

klinische Untersuchung (bimanuelle Palpation):  dolenter, vergroferter Uterus

Vaginosonographie: schlecht abgrenzbare hetero
gene Areale, z. T. zystische
intramurale Verdnderungen,
Diskrepanz zwischen Vorder-
und Hinterwand zugunsten
letzterer

MRT: verbreiterte Junktionalzone in
der T2-gewichteten
Darstellung, hohe Sensitivitét
und Spezifitét

Tab. 3: Untersuchungen zur Abklirung einer Adenomyose

Die MRT ist fiir die Diagnose der Adenomyose geeignet [69; LOE IIb] und kann
bei entsprechender klarer Indikation (s. u.) sinnvoll sein.

Obwohl wiinschenswert, gibt es fiir den histologischen Nachweis einer Adenomy-
ose kein geeignetes Routineverfahren. Verschiedene Arbeitsgruppen haben sich
mit dem bioptischen Nachweis beschiftigt, wobei jedoch nur der positive Befund
verwertbar ist. Ein Ausschluss ist dadurch nicht moglich [48; LOE III].

3.5.3 Therapie

Bei abgeschlossener Familienplanung stellt die Hysterektomie die effektivste The-
rapie dar [85]. Es bleibt in das Ermessen von Patientin und Operateur gestellt, fiir
welches Verfahren man sich hierbei entscheidet (vaginal, abdominal, laparosko-
pisch-assistiert vaginal, total laparoskopisch, laparoskopisch suprazervikal). Die
laparoskopische suprazervikale Hysterektomie (LASH) scheint unter Beachtung
der aktuellen Stellungnahme der Deutschen Gesellschaft fiir Gynédkologie und
Geburtshilfe [39] fiir diese Indikation vertretbar [7, 74; LOE III]. Bei gleichzeitig
vorliegender rektovaginaler Endometriose sollte keine LASH durchgefiihrt wer-
den.

Der Nutzen einer operativen Behandlung bei Patientinnen mit Kinderwunsch oder
Wunsch nach Organerhalt bei fokaler Manifestation der Adenomyose ist unklar.
Erfahrene Operateure konnen dieses versuchen [58; LOE IV]. Zur Operationspla-
nung kann dabei eine MRT sinnvoll sein, ebenso die prioperative Gabe eines
GnRH-Analogons [63; LOE IV].
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Bei diffuser Adenomyose und als Alternative zur Hysterektomie werden Gestage-
ne, hormonelle Antikonzeptiva und lokal Gestagen-freisetzende Systeme einge-
setzt [27; LOE III]. Der therapeutische Effekt beruht auf der Induktion einer A-
menorrhoe. Antikonzeptiva (Monophasenpraparate) sollten kontinuierlich einge-
nommen werden [20, 90; LOE Ib].

4. Endometriose und Sterilitit

4.1. Pathophysiologie der ungewollten Kinderlosigkeit bei Endometriose

Sterilitdt und Endometriose sind hdufig assoziiert [68]. Wie oft dabei kausale Zu-
sammenhédnge bestehen ist unklar. Die mechanische Alteration der Adnexe ist
zweifelsfrei als Sterilitidtsursache akzeptiert. Ob die Endometriose eine fiir die
Implantation immunologisch "feindliche" Umgebung erzeugt oder zu einer Beein-
trachtigung des Spermatozoentransports, der Eileiterbeweglichkeit und der Eizell-
reifung fiihrt, ist dagegen unklar [53, 94; LOE Ila]. Allerdings weisen Ergebnisse
aus Eizellspende-Programmen darauf hin, dass die Eizellentwicklung und die frii-
he Embryonalentwicklung bei Frauen mit Endometriose gestort sein konnen [30;
LOE Ila].

4.2 MedikamentOse und chirurgische Therapie

Alleinige medikamentdse Therapie

Bei Vorliegen einer geringgradigen Endometriose (AFS I und II) zeigte eine Me-
taanalyse von 16 randomisierten und kontrollierten Studien keine Verbesserung
der Fertilitit durch eine medikamentdse Behandlung (GnRH-Analoga, Danazol,
Medroxyprogesteronazetat) im Vergleich zu Plazebo oder expektativem Vorgehen
[40; LOE Ia].

Chirurgische Therapie

Bei Endometriose AFS I und II verbessert die operative Ablation/Exzision der
Herde die Fertilitdt [42; LOE Ia]. Aber auch nach kompletter Resektion einer tie-
fen, infiltrierenden Endometriose (Darmendometriose) mit intakten tubo-
ovariellen Strukturen wurde eine erhohte Rate an spontanen Schwangerschaften
beschrieben [17, 26, 47; LOE IV].

Bei Patientinnen mit Endometriosezysten ist die Zystenausschédlung der Fenste-
rung und Koagulation beziiglich der Schwangerschaftsrate iiberlegen [4, 11, 35;
LOE Ib]. Eine praoperative medikamentose Therapie verbessert die Ergebnisse
nicht [25, 35].

Medikamentose Therapie nach Operation

Die postoperative medikamentdse Therapie mit Danazol oder GnRH-Agonisten
konnte die spontane Schwangerschaftsrate bei Sterilititspatientinnen nicht verbes-
sern und wird deshalb nicht empfohlen [15, 40; LOE Ia].
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4.3 Assistierte Reproduktion

Intrauterine Insemination (IUI)

Die Durchfiihrung der IUI fiihrt bei minimaler und milder Endometriose zur Ver-
besserung der Schwangerschaftsrate. Einige Studien zeigten dabei einen Vorteil
der Ovulationsinduktion verglichen mit Spontanzyklen vor IUI bezogen auf die
Schwangerschafts- [22; LOE Ib] und Lebendgeburtenrate [83; LOE Ib]. Einige
Autoren konnten fiir alle Stadien der Endometriose hohere Schwangerschaftsraten
zeigen, wenn vor der IUI eine Behandlung mit GnRH-Agonisten iiber 6 Monate
erfolgte [70; LOE Ib].

IVF/ICSI

Im Durchschnitt wird die Schwangerschaftsrate von Endometriosepatientinnen um
50 % niedriger angegeben als bei tubarer IVF-Indikation [9; LOE Ia]. Der Effekt
von ovariellen Endometriomen auf das IVF-Ergebnis ist unklar. Einige Untersu-
chungen zeigen, dass Endometriome vor IVF nicht operativ behandelt werden
miissen [41, 82]. Andererseits wird die Punktion erleichtert und das Infektionsri-
siko vermindert (LOE 1V).

Bei Rezidiv einer ausgedehnten Endometriose ist die IVF einer erneuten operati-
ven Therapie hinsichtlich der Schwangerschaftsrate {iberlegen [64; LOE III]. Hier
ist aber die Moglichkeit der Exazerbation der Endometriose unter Stimulationsbe-
handlung zu beachten. Generell gilt: je ausgedehnter die Endometriose und je dlter
die Patientin, desto friiher ist die assistierte Reproduktion zu empfehlen [50; LOE
IIb]. Die ultralange GnRH-Analoga-Vorbehandlung (3-6 Monate) im Rahmen von
IVF/ICSI fiihrt zu signifikant héheren Schwangerschaftsraten bei Endometriose
AFS 11 und IV [66, 70, 80; LOE Ib]. In einer aktuellen Cochrane-Ubersicht wird
eine postoperative GnRHa-Behandlung auch nach sanierender operativer Inter-
vention vor der geplanten IVF empfohlen [72; LOE Ia]

Patientinneninformation - Unfruchtbarkeit bei Endometriose

Die operative Entfernung von Endometrioseherden erhoht die Wahrscheinlichkeit einer spontanen
Schwangerschaft.

Bei Wiederauftreten einer Endometriose — inshbesondere nach bereits mehreren operativen Eingriffen —
ist die kiinstliche Befruchtung zur Erfiillung des Kinderwunsches einer erneuten Operation iiberlegen.

5. Rehabilitation und Nachsorge

Nach ausgedehnten chirurgischen Eingriffen - dies gilt in besonderem Malle fiir
die tiefe infiltrierende Endometriose - oder bei chronischen Schmerzpatientinnen
besteht haufig Rehabilitationsbedarf. Bereits in der Klinik sollte dies eruiert und
gegebenenfalls eine Anschlussheilbehandlung eingeleitet werden. Es existieren
Einrichtungen, die iliber eine grofe Erfahrung in der Rehabilitation von Endo-
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metriosepatientinnen besitzen. Uber das Internet kénnen betroffene Frauen Infor-
mationen iiber aktive Selbsthilfegruppen in ihrer Nihe erhalten.

Alle Anstrengungen der Rehabilitation sind auf die Wiedererlangung eines kor-
perlichen, seelischen und sozialen Wohlbefindens gerichtet. Ein wichtiger Aspekt
ist aber auch die Auseinandersetzung mit einer Erkrankung, die hiufig chronisch
verlduft und z. T. unvermeidliche Behinderungen und Beschwerden mit sich
bringt.

Die Nachsorge sollte symptomorientiert erfolgen. Im Vordergrund steht dabei die
Lebensqualitét der Patientin. Jeder betreuende Arzt sollte sich der Limitierung der

therapeutischen Moglichkeiten bewusst sein - vor allem bei wiederholtem Rezi-
div.

Patientinneninformation — Rehabilitation und Nachsorge
Nach einer ausgedehnten Endometrioseoperation ist eine ergdnzende Anschluheilbehandlung sinnvoll.
Der medizinischen Behandlung der Endometriose sind Grenzen gesetzt. Trotz sorgfiltiger, kunstgerecht

— sogar wenn es gelang, die Endometriose vollstiandig zu entfernen. Und nicht bei allen Frauen mit Kin-
derwunsch laBt sich eine Schwangerschaft erreichen.

von Frauen mit Endometriose. Neben kostenloser Beratung konnen hier Adressen von Selbsthilfegrup-
pen, Rehabilitationseinrichtungen und spezialisierten Arzten vermittelt werden (www.endometriose-
vereinigung.de).

durchgefithrter Operation bleiben bei einem Teil der betroffenen Frauen chronische Schmerzen bestehen

Zur Bewiltigung der korperlichen und seelischen Probleme, die auf Frauen mit Endometriose zukommen
konnen, bieten Selbsthilfegruppen und die Endometriose-Vereinigung Deutschland e. V. Hilfe an. In der
unabhingigen Endometriose-Vereinigung Deutschland e. V. vertreten selbst Betroffene die Interessen

6. Zusammenfassende Empfehlung

Die Endometriose ist eine der hdufigsten gyndkologischen Erkrankungen. Betrof-
fene Frauen erleben eine zum Teil erhebliche Einschrinkung ihrer Lebensqualitit.
Neben dem individuellen Leid sollte auch die volkswirtschaftliche Dimension
wegen der hohen Morbiditit, dem Arbeitsausfall und der wiederholten therapeuti-
schen Interventionen gesehen werden.

Atiologie und Pathogenese sind ungeklirt. Eine kausale Therapie ist nicht be-
kannt. Die chirurgische, laparoskopische Entfernung ist heute der "Goldstandard".
Da hiufig Patientinnen mit Kinderwunsch betroffen sind, bei denen der Organer-
halt oberstes Gebot ist, muss die Radikalitét oft eingeschrinkt werden. Eine Pati-
entin mit asymptomatischer Endometriose ohne Kinderwunsch muss nicht unbe-
dingt behandelt werden (Ausnahme: Harnstau).

Strenge Indikationsstellung und gute interdisziplindre Zusammenarbeit sind Vor-
aussetzungen fiir die operative Therapie bei Endometriosebefall des Darmes, der
Harnblase und/oder des Ureters. Das Ausmal} des Eingriffes ist immer gegen die
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operationsbedingte Morbiditdt und die unvermeidliche Rezidivneigung abzuwa-
gen. Die Aufklarung iiber Alternativen zur Operation (medikamentdse Therapie,
Verzicht auf eine Operation) ist ebenso sorgfiltig zu dokumentieren wie die Ent-
scheidung der Patientin gegen eine Operation (trotz eindeutiger Indikation).

Wihrend eine pridoperative medikamentdse Therapie mit den derzeit verfligbaren
Priparaten nicht empfohlen wird, kann eine postoperative GnRH-Analoga-Gabe
das rezidivfreie Intervall bei peritonealer Endometriose verldngern. Als Alternati-
ve zum operativen Vorgehen oder bei Rezidivproblemen kommen verschiedene
medikamentdse Optionen zur Behandlung der Schmerzsymptomatik in Frage:
GnRH-Analoga (mit Begleitmedikation zur Beseitigung der hypodstrogenen Ne-
benwirkungen) oder Gestagene sind dhnlich effektiv. Auch monophasische Anti-
konzeptiva zeigen bei Unterbauchschmerzen die gleiche Wirkung bei giinstigerem
Nebenwirkungsprofil.

Eine alleinige Hormontherapie ist nicht in der Lage, die Fertilitit bei Endometrio-
se zu verbessern. Eine operative Entfernung der Endometriose und ihrer Sekun-
dérschiden erhoht die spontane Schwangerschaftsrate. Bei schwerer Endometrio-
se mit Organzerstorung (d.h., Tuben und Ovarien) ergibt sich hédufig die Indikati-
on fiir eine IVF. Ob eine vorherige Operation die Schwangerschaftsrate dabei zu
erhdhen vermag, konnte durch methodisch einwandfreie Studien bisher nicht be-
wiesen werden. Es gibt dennoch Griinde (Schmerzen, nicht schwangerschaftsbe-
zogene Pathologie, Organdestruktion) eine solche operative Korrektur vor einer
geplanten assistierten Reproduktion in Erwégung zu ziehen.

Medikamente zur Schmerztherapie sind bei fast jeder Patientin mit Endometriose
im Laufe ihrer Erkrankung erforderlich. Je nach Situation sollte eine professionel-
le fachérztliche Schmerztherapie als Begleitung (Schmerzambulanz) erfolgen.
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Anhang
Glossar
Adenomyose
AFS

Antikonzeptivum
asymptomatisch
Atiologie
benigne
Dyschezie
Dysmenorrhoe
Dyspareunie
Dysurie

Fornix vaginae
Gestagen

GnRH
histologisch

Hydronephrose
in sano

ICSI

IUI

IUP

IVF
Kolorektoskopie
Laparoskopie
Laparotomie
Malignitat
MRT

Ostrogen

Ovar
Peritoneum

Progesteron

Rektum

Befall der muskuldren Gebarmutterwand mit Gebarmutter
schleimhaut (Sonderform der Endometriose)

American Fertility Society, ehemaliger Name der American
Society for Reproductive Medicine

gemeint ist die "Antibaby-Pille"

ohne Beschwerden (Symptome)

Ursache einer Erkrankung

gutartig

schmerzhafter Stuhlgang

schmerzhafte Regelblutung

schmerzhafter Geschlechtsverkehr

schmerzhaftes Wasserlassen

Scheidengewolbe

weibliches Geschlechtshormon, das die Wirkung des
Gelbkorperhormons (Progesteron, s.u.) nachahmt
Gonadotropin-Releasing Hormone (Hormon aus dem Gehirn,
das wiederum Hormone aus der Hirnanhangsdriise freisetzt)
feingeweblich (Diagnose am Gewebestiickchen unter dem
Mikroskop)

Harnaufstau in der Niere

im Gesunden

intracytoplasmatic sperm injection

intrauterine Insemination

intrauterines Pessar (die "Spirale")

in-vitro Fertilisation ("Reagenzglasbefruchtung")

Enddarm- und Dickdarmspiegelung

Bauchspiegelung

Bauchschnitt

Bosartigkeit

Magnetresonanztomographie

weibliches Geschlechtshormon, das vor allem vom Eibla
schen gebildet wird

Eierstock

Bauchfell

natiirliches weibliches Geschlechtshormon, das vor allem in
der zweiten Zyklushilfte vom Gelbkdrper gebildet wird
Enddarm

Septum rectovaginale Bindegewebsschicht zwischen Enddarm und Scheide

Sonographie
Sterilitat
Tenesmen
Transformation
Ureter
Vaporisation

Ultraschalluntersuchung

Unfruchtbarkeit

Darmkrampfe

Umwandlung (z. B. gutartiges in bosartiges Gewebe)
Harnleiter

Verdampfung von Gewebe bei hoher thermischer Energie
(z. B. durch LASER)
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Methodenreport zur Leitlinie ""Diagnostik und Therapie der Endometriose"

Das vorliegende Leitlinienmanuskript wurde nach dem Stufenschema der AWMF

als Stufe 2-Leitlinie konzipiert und erfiillt folgende Charakteristika:

- interdisziplindre Expertengruppe mit formaler Konsensusfindung
(Gruppenprozess, formale Konsensuskonferenz)

- systematische Literaturrecherche und Bewertung der Literatur nach den
Kriterien der evidenzbasierten Medizin (Angabe des "Level of evidence").

Im Herbst 2004 beschloss die Deutsche Gesellschaft fiir Gyndkologie und Ge-
burtshilfe auf ihrem 55. Kongress in Hamburg die Erstellung einer Leitlinie zur
Diagnostik und Therapie der Endometriose und betraute damit die Arbeitsge-
meinschaft fiir Gynikologische Endoskopie (AGE) e. V. (Prisident: Prof. Dr.
Jiirgen Hucke, Wuppertal). Auf der Mitgliederversammlung der AGE in Hamburg
wurde Prof. Dr. Uwe Ulrich, Disseldorf als Leitlinienkoordinator beauftragt.
Noch in Hamburg wurde eine Projektgruppe der AGE rekrutiert sowie beschlos-
sen, die Kompetenz der Stiftung Endometrioseforschung bei der Erstellung dieser
Leitlinie zu nutzen. Prof. Ulrich libernahm die Leitung und Koordination des Pro-
jektes.

Methodisches Vorgehen bei der Erstellung der Leitlinie

Zusammensetzung der Projektgruppe

In der Projektgruppe arbeiteten ausschlieBlich Kollegen, die sich klinisch und wis-
senschaftlich intensiv mit der Endometriose beschéftigen. Der Koordinator beauf-
tragte verschiedene Kollegen, die Daten zu jeweils speziellen Aspekten der En-
dometriose zu sichten und zusammenzustellen (Epidemiologie, peritoneale En-
dometriose, ovarielle Endometriose, tiefe infiltrierende Endometriose, Adenomy-
ose, Endometriose und Sterilitdt). Dazu wurde jeweils eine systematische Litera-
turrecherche durchgefiihrt (MedLine, Pubmed). Jede relevante Aussage wurde mit
dem entsprechenden Evidenzgrad ("Level of Evidence") versehen. Zusitzlich
wurden bereits existierende Leitlinien und Empfehlungen anderer nationaler und
internationaler Fachgesellschaften eingesehen und relevante Aussagen integriert.
Diese Papiere wurden vom Koordinator zu einem Gesamtmanuskript zusammen-
gefasst, das per elektronischer Post wiederum an alle Mitglieder der Projektgruppe
verschickt wurde. Jedes Mitglied der Gruppe hatte die Moglichkeit auf dieser E-
bene Anderungs- und Ergiinzungsvorschlige anzubringen.
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Die Projektgruppe "Leitlinie fiir die Diagnostik und Therapie der Endo-
metriose" der AGE

Dr. D. Arndt, Greifswald

Dr. P. Brandner, Saarbriicken

Dr. O. Buchweitz, Miinster

Prof. Dr. Dr. A. D. Ebert, Berlin
Priv.-Doz. Dr. R. Greb, Dortmund
Prof. Dr. J. Hucke, Wuppertal
Prof. Dr. J. Keckstein, Villach

Dr. P. Oppelt, Erlangen

Prof. Dr. M. Possover, Koln

Dr. S. P. Renner, Erlangen
Priv.-Doz. Dr. M. Sillem, Neuwied
Prof. Dr. K.-W. Schweppe, Westerstede
Prof. Dr. U. Ulrich, Diisseldorf

Konsensusverfahren

Am 7. Mai 2005 fand in K6ln unter der Moderation und Protokollierung von Prof.
Dr. U. Ulrich der Abstimmungsprozess zum erarbeiteten Manuskript (s. 0.) statt.
Teilnehmer der Sitzung waren:

Dr. D. Arndt, Greifswald

Prof. Dr. J. Hucke, Wuppertal
Priv.-Doz. Dr. R. Greb, Dortmund

Dr. P. Oppelt, Erlangen

Prof. Dr. K.-W. Schweppe, Westerstede
Prof. Dr. U. Ulrich (K&ln, Diisseldorf)

Wihrend dieser Konsensussitzung wurde der gesamte Text durchgearbeitet. Zu-
sdtzlich zum vorliegenden Manuskript, wie es bereits einmal zirkulierte, wurden
Ideen von den Teilnehmern der Sitzung generiert. AbschlieBend wurde iiber alle
Aussagen (vorgelegte und wihrend der Sitzung generierte) abgestimmt. Die
Gruppensitzung in Koln wurde durch Beamerprojektion begleitet. Es wurde be-
schlossen, das erarbeitete Manuskript auf dieser Ebene noch vor der offiziellen
externen Begutachtung (s. u.) zusétzlich zwei Experten auf dem Gebiet der Re-
produktionsmedizin vorzulegen, da viele Aussagen getroffen wurden, die das Ge-
biet der Gynédkologischen Endokrinologie und Reproduktionsmedizin unmittelbar
betreffen. Hierfiir wurden Prof. Dr. T. Strowitzki, Heidelberg und Prof. Dr. H.-R.
Tinneberg, GieBen vorgeschlagen.

Das in Koln tiberarbeitete Manuskript wurde einer zweiten redaktionellen Bear-
beitung durch den Koordinator unterzogen und zirkulierte erneut per elektroni-
scher Post, wonach alle Mitglieder der Projektgruppe dem Koordinator ihr Einver-
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staindnis mit dem Text mitteilten. Prof. Strowitzki und Prof. Tinneberg erkldrten
sich ebenfalls mit dem Text aus reproduktionsmedizinischer Sicht einverstanden.

Externe Begutachtung

Um die Leitlinie mit anderen fiir die Therapie der Endometriose relevanten Fach-
disziplinen abzustimmen, wurde das Manuskript anschlieBend an offizielle Vertre-
ter dieser Fachgesellschaften verschickt mit der Bitte um Anderungswiinsche bzw.
Einverstindniserkldrung. Dabei wurden folgende Fachgesellschaften konsultiert:

Vertreter Fachgesellschaft / Funktion

Prof. Dr. H.-P. Bruch Sekretir der Deutschen Gesellschaft fiir

(Liibeck) Viszeralchirurgie e. V.

Prof. Dr. G. Jakse (Aachen) Vorstand der Deutschen Gesellschaft fiir
Urologie e. V., Ressort: Leitlinien und Quali-
tatssicherung

Prof. Dr. Dr. h. c. T. Rabe Prisident der Deutschen Gesellschaft fiir

(Heidelberg) Gynékologische Endokrinologie und Fort

pflanzungsmedizin e. V. (Arbeitsgemein
schaft der DGGG e. V.)

Prof. Dr. Dr. A. D. Ebert(Berlin)  Sprecher der Kommission "Uterus" der Ar
beitsgemeinschaft Gynékologische Onkolo
gie e. V. der DGGG

Alle aufgefiihrten Vertreter der Fachgesellschaften erkldrten ihr Einverstidndnis
mit den Abschnitten, die jeweils ihr Fachgebiet betreffen. Diese Erkldarungen, die
an den Leitlinienkoordinator adressiert wurden, liegen in schriftlicher Form vor.

Es wurde die Endometriose-Vereinigung Deutschland e. V. als Dachverband zahl-
reicher Selbsthilfegruppen und als Sprachrohr vieler betroffener Frauen involviert.
Hierzu wurde dem Koordinator durch die Geschéftsfiihrerin Frau Anja Lampe fiir
den Vorstand der Endometriose-Vereinigung Deutschland e. V. das grundsétzli-
che Einverstdndnis mit der entworfenen Leitlinie mitgeteilt.

SchlieBlich wurde das Manuskript Herrn Prof. Dr. D. Berg (Amberg) zur Priifung
aus Sicht der AG MedizinRecht vorgelegt und seine Hinweise in die Leitlinie ein-

gearbeitet.

Abschliefsende Konsentierung der Leitlinie durch die Projektgruppe
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Nach Vorliegen der Stellungnahmen aller o. g. Fachgesellschaften und der Endo-
metriose-Vereinigung Deutschland e. V. erfolgte eine erneute redaktionelle Bear-
beitung der Leitlinie durch den Koordinator. Diese iiberarbeitete Version wurde
an alle Mitglieder der Projektgruppe mit Bitte um letzte Korrekturen und Einver-
stindniserkldrung verschickt. Die Anderungen wurden vom Koordinator noch-
mals in die hier vorliegende abschlieBende Fassung integriert, die noch einmal
zirkulierte und von allen Mitgliedern der Arbeitsgruppe mitgetragen wird.

Danksagung

Herr Prof. Dr. H.-R. Tinneberg (Gieflen) und Herr Prof. Dr. T. Strowitzki (Hei-
delberg) haben das Manuskript aus reproduktionsmedizinischer Sicht iiberpriift,
wofiir sich die Mitglieder der Projektgruppe an dieser Stelle noch einmal sehr
herzlich bedanken mochten. Unser Dank gilt weiterhin Herrn Dr. H. Binder (Er-
langen) fiir seine wertvolle Hilfe bei der Erstellung des Kapitels "Endometriose
und Sterilitdt". Herr Prof. Dr. D. Berg (Amberg) hat das Manuskript aus Sicht der
AG MedizinRecht durchgesehen. Die Autoren erhielten von ihm wertvolle Hin-
weise; nochmals herzlichen Dank an dieser Stelle! SchlieSlich danken wir Herrn
Prof. Dr. M. W. Beckmann (Erlangen) fiir die kritische Durchsicht des Manu-
skripts.
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