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Die klinische Bedeutung der neuen histologischen
WHO-Nomenklatur (2014) der Prakanzerosen
der Cervix uteri und Vagina

W. Kiihn, R. J. Lélle

Einleitung

2014 wurde die histologische WHO-
Klassifikation des weiblichen Genital-
trakts neu aufgelegt (4). Die Nomen-
klatur von 2003 ist damit nicht mehr
giiltig. Auch die Kapitel der benignen
und malignen Tumoren sowie Prikan-
zerosen der Cervix uteri und Vagina
wurden Uberarbeitet und neue Er-
kenntnisse zur Epidemiologie, Histo-
genese, Genetik, Histopathologie, zu
Biomarkern und Biologie berticksich-
tigt. Fiir die klinische Praxis, fiir die
Kolposkopie, die Dysplasiesprechstun-
den und Uberwachung sowie Therapie
von Frauen mit Prikanzerosen weist
die neue Klassifikation gegeniiber der
alten Fassung Vorteile auf. Um Uber-
therapien zu vermeiden, ist allerdings
eine enge Kooperation zwischen Gyni-
kologen und Pathologen zwingend.

Die plattenepithelialen
Prakanzerosen der Zervix

»Low« und »high grade intra-
epithelial lesion« beziehungsweise
»LSIL«/»HSIL« (frither CIN 1-3)

Die wesentlichsten Anderungen der
Histologie der plattenepithelialen Pra-
kanzerosen der Cervix uteri und Vagi-
na bestehen in einer Zusammenfas-
sung der mittelgradigen und schweren
Dysplasie zu einer Gruppe. Der Begriff
»CIN« filir »zervikale intraepitheliale
Neoplasie« wurde durch »squamous
intraepithelial lesion« (SIL) ersetzt.
CIN 1 heifdt jetzt LSIL (»low grade in-
traepithelial lesion«), CIN 2 und CIN 3
wurden zu HSIL (»high grade squa-
mous intraepithelial lesion«) zusam-
mengefasst.
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Die Autoren des WHO-Kapitels zur
Histologie der plattenepithelialen Tu-
moren der Zervix (6), haben mit der
Neufassung der Dysplasien in nur noch
zwei Grade bewusst eine Annaherung
an die zytologische US-Nomenklatur
Bethesda gesucht, die bei den plat-
tenepithelialen Dysplasien ebenfalls
lediglich zwei Grade unterscheidet und
diese gleichlautend wie in der histolo-
gischen WHO-Nomenklatur »low gra-
de squamous intraepithelial lesion«
(LSIL) und »high grade squamous in-
traepithelial lesion« (HSIL) nennt. Fiir
Linder, die die zytologische Bethes-
da-Nomenklatur verwenden, ergibt
dies eine Vereinfachung hinsichtlich
der Zuordnung der Zytologie zur His-
tologie (»vice versa«). Andererseits
konnen die gleichen Bezeichnungen
sowohl fiir zytologische als auch histo-
logische Befunde zur Verwirrung fiih-
ren. Die Autoren haben nicht ausge-
fiihrt, dass bei einer Befundmitteilung
beziehungsweise Dokumentation er-
ginzt werden muss, ob es sich um eine
zytologische beziehungsweise histolo-
gische LSIL beziehungsweise HSIL
handelt. Ahnliche Probleme konnen
sich fiir Anwender der in Deutschland
geltenden zytologischen Nomenklatur
Miinchen III ergeben, wenn bei den
Diagnosen LSIL und HSIL nicht niher
gekennzeichnet wird, ob es sich um
einen zytologischen Bethesda-Befund
oder histologischen WHO-Befund han-
delt.

Die Zusammenfassung von mittelgra-
digen bis schweren Dysplasien zu einer
Gruppe (HSIL) wird mit einer nicht
ausreichenden wissenschaftlichen Da-
tenlage hinsichtlich einer scharfen Ab-
grenzung einer CIN 2 von einer CIN 3
begriindet. Die Varianz, das heifit die
»interobserver variability« unter ver-
schiedenen Pathologen bei hohergra-
digen Dysplasien, insbesondere bei der
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CIN 2, sei zu groff, um die beiden
Gruppen voneinander abgrenzen zu
konnen. Ein weiteres Problem sei, dass
in den meisten Studien CIN 2 und CIN
3 zu einer Gruppe (CIN 2/3) zusam-
mengelegt worden sei. Uber die biolo-
gische Bedeutung von CIN 2 konne
man somit nur wenig aussagen. Die
Argumente der Autoren entsprechen
damit denen der Inauguratoren der
Bethesda-Klassifikation mit gleichfalls
nur einer zytologischen High-risk-
Gruppe (HSIL).

Stoler et al. (6) verweisen darauf, dass
die Immunhistologie, insbesondere
der Nachweis einer Uberexpression
von pl6 nicht geeignet sei, bei einer
HSIL eine Unterscheidung in zwei Sub-
gruppen vorzunehmen. Der Nachweis
von pl6-positiven Zellen sei hingegen
unverzichtbar, um unreife (atypische)
pl6-negative Metaplasiezellen von be-
stimmten pl6-positiven, metaplasie-
zellihnlichen Dysplasiezellen (flache
HSIL) abzugrenzen (Abb.) und eine
LSIL von einer HSIL beziehungsweise
eine LSIL von einer benignen Lision zu
unterscheiden.

In der aktuellen WHO-Klassifikation
sind die histopathologischen Kriterien
der LSIL und HSIL exakter definiert als
es in der WHO-Ausgabe von 2003 fiir
die CIN 1, CIN 2 und CIN 3 formuliert
worden war. Wihrend die einzelnen
CIN-Grade sich lediglich an dem Aty-
piegrad in den jeweiligen Schichten des
Epithels (Atypien im unteren Drittel,
Atypien im unteren und mittleren
Drittel, Atypien in allen Epithelschich-
ten) und Mitosen orientierte, sind die
Kriterien fiir die LSIL und HSIL detail-
lierter beschrieben.

LSIL ist charakterisiert durch eine Pro-

liferation von Basalzellen und Paraba-
salzellen. Die meist leichten Atypien
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Abb. a und b: ;av) Flaches Epithel (5 Zelllagen) mit unreifen (atypischen) Metaplasiezellen

(HE-Firbung). b) Gleicher Epithelabschnitt mit positiver p16-Firbung (histologisch »fla-

che HSIL«)

beziehungsweise Mitosen (keine atypi-
schen Mitosen) diirfen das untere Drit-
tel des Epithels nicht tberschreiten.
Aber auch in den mittleren und oberen
Schichten des Epithels konnen Kern-
vergrofierungen,  Hyperchromasien,
sonstige Kernunregelmifligkeiten und
eine Verschiebung der Kern-Plasma-
Relation auftreten. Haufig finden sich
in diesen Schichten Zellen mit einem
hellen Hof (Halo) um den Zellkern, die
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fiir den HPV-Infekt typischen Koilozy-
ten. Auch die Koiloyzten konnen Aty-
pien aufweisen, was die Zuordnung zu
einer LSIL nicht beeinflusst. Hingegen
stellen koilozytdre Epithelverdnderun-
gen gleichfalls eine LSIL dar, selbst
wenn keine Proliferation im unteren
Epithelabschnitt und keinerlei Atypien
vorliegen. Die Autoren begriinden die-
se Aussage mit der wissenschaftlichen
Datenlage: Biologisch macht es keinen
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Unterschied, ob es sich um eine aktive
HPV-Infektion mit oder ohne Atypien
handelt.

Von Bedeutung ist, dass die WHO die
Condylomata acuminata der Zervix ei-
nerseits zu den gutartigen Befunden
zihlt, sie andererseits wegen der histo-
logisch gut erkennbaren HPV-Genese
einer LSIL zuordnet.

Bei einer HSIL ist der Atypiegrad der
Kerne ausgepragter als bei einer LSIL
und das Zytoplasma ist weniger gut
differenziert. Die Atypien finden sich
entweder im unteren und mittleren
Drittel des Epithels entsprechend einer
CIN 2 in der CIN-Klassifikation oder in
allen Epithelschichten (bisher CIN 3).
Auch Mitosen finden sich dann viel-
fach nicht nur im unteren Drittel. Viel-
fach handelt es sich dabei um atypische
Mitosen. Sobald bei weniger schweren
Atypien im unteren Drittel Mitosen in
den beiden oberen Schichten auftre-
ten, handelt es sich um eine HSIL.
Nucleoli sind hingegen ungewohnlich
in einer HSIL. Bei derartigen Kern-
strukturen konnte es sich um eine
nicht adidquate Zervixbiopsie bei ei-
nem invasiven Zervixkarzinom oder
um eine nicht-tumordse reparative
oder entziindliche Zellverinderung
handeln. Hilfreich bei derartigen diffe-
renzialdiagnostischen Schwierigkeiten
ist der Einsatz der Immunhistologie
mit der p16-Farbung. Die Probe fllt
bei einer HSIL positiv aus, bei einer
nicht tumordsen Lasion hingegen ne-
gativ. Bei durch die HE-Farbung gesi-
cherter HSIL ist hingegen eine weitere
immunhistologische Abklarung durch
die pl6-Farbung bedeutungslos. Die
Lision ist als HSIL einzustufen unab-
hingig davon, ob die pl6-positiven
Zellen sich in den unteren zwei Drit-
teln der Epithelschicht befinden oder
in allen Schichten.

Subtypen der HSIL

Die WHO-Nomenklatur (Tab.) unter-
scheidet bei der histologischen HSIL
mehrere Subtypen. Bei der LSIL sind
hingegen Subtypen nicht definiert.
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Mabelle

Histologische Friihformen der malignen Tumoren der Cervix uteri

Friihformen des Plattenepithelkarzinoms

- LSIL (»low grade squamous intraepithelial lesion«)
- HSIL (»high grade squamous intraepithelial lesion«), Gblicher Typ

- Flache HSIL

- Verhornende HSIL, kondylomatdse HSIL

- Papillare HSIL
- Papillar-transitionelle HSIL

Frihformen des Adenokarzinoms und sonstiger Karzinome

- HG-CGIL (»high grade cervical glandular intraepithelial lesion,
adenocarcinoma in situ [AIS, ACIS]), Gblicher Typ)

- SMILE (AIS vom Typ »stratified mucin-producing intraepithelial lesion«)

- AIS und/oder HSIL (Friihformen von adeno-squamdsen Karzinomen)

- AIS und/oder HSIL (begleitend bei malignen endokrinen Zervixtumoren)

Eine nicht seltene Variante einer HSIL
ist die »flache HSIL« (bisher als »fla-
che« CIN bezeichnet). Die Epitheldi-
cke betragt < 10 Zellen, wahrend die
tibliche HSIL aus > 9 Zellen in der Di-
cke besteht. Die geringe Epithelhohe
erlaubt keine Zuordnung der Atypien
zu einer bestimmten Epithelschicht.
Die atypischen Zellen durchsetzen die
gesamte Hohe des Epithels. Histolo-
gisch dhnelt die Lasion einer physiolo-
gischen und damit harmlosen Meta-
plasie, was zu einer Fehldiagnose fiih-
ren kann. Vielfach muss zur Abgren-
zung eine immunbhistologische p16-
Farbung durchgefiihrt werden. Die fla-
che HSIL zeigt durchgehend p16-posi-
tive Zellen (Abb.), wahrend die unreife
(atypische) Metaplasie p16-negativ ist
beziehungsweise lediglich einzelne po-
sitive Zellen zeigt. Die flache HSIL fin-
det sich haufig in der Umgebung einer
»liblichen« HSIL und schwerpunkt-
mifdig an der adulten »squamo colum-
nar junction« (SCJ) der Transforma-
tionszone der Zervix (3, 5).

Die verhornende HSIL dhnelt histolo-
gisch den HPV-assoziierten Dysplasien
der Vulva und Analregion (vaginale in-
traepitheliale Neoplasie [VAIN], anale
intraepitheliale Neoplasie [AIN]). Von
Bedeutung ist, dass klinisch und kol-
poskopisch diagnostizierte Leukopla-
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kien zum Ausschluss einer verhornen-
den HSIL beziehungsweise eines ver-
hornenden Karzinoms biopsiert wer-
den sollen und selbst bei nur leichten
Atypien in der Biopsie die gesamte La-
sion exzidiert werden sollte.

Die papilldre plattenepitheliale HSIL
und die papillire »squamo-transitio-
nelle« HSIL dhneln histologisch dem
Ubergangsepithel der Harnblase.

Die eher seltene kondylomatose HSIL
weist klinisch Ahnlichkeiten mit einem
nicht-onkogenen Kondylom auf.

Von den histologischen Sondertypen
der HSIL ist wenig iiber zytologische
Besonderheiten im Abstrich und kaum
etwas iiber kolposkopische Merkmale
bekannt. Bei einem Subtyp einer HSIL,
insbesondere wenn diese nicht nur kol-
poskopisch erkennbar ist — einige Ty-
pen sind bereits makroskopisch sicht-
bar, sollte eine komplette Exzision der
Lision angestrebt werden, um ein in-
vasives Karzinom auszuschlief}en.

Die drUsigen Prakanzerosen
der Zervix

Die WHO bezeichnet die driisigen Pra-
kanzerosen der Zervix als »high grade
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cervical glandular intraepithelial neo-
plasia« (HG-CGIN) (7). Es gibt mehre-
re Subtypen. Die haufigste Variante ist
das Adenocarcinoma in situ (AIS) vom
endozervikalen Typ, in der deutsch-
sprachigen Literatur haufig als ACIS
bezeichnet. Die atypischen Zellen erin-
nern an die endozervikale Schleim-
haut. Es ist hiufig assoziiert mit einer
plattenepithelialen HSIL (High-grade-
CIN). Die Lasion kann multifokal sein,
was bei einer Konisation zu beachten
ist (s.a. Kiihn und Gieseking im glei-
chen Heft). Gelegentlich finden sich
histologisch  Varianten mit atypi-
scher endometrialer Schleimhaut oder
Schleimhaut, die dem Darm &hnelt
(Becherzellen). Die p16-Farbung ist bei
allen AIS-Typen positiv. Selten ist ein
Sondertyp des AIS, die »stratified mu-
cin-producing intraepithelial neopla-
sia« abgekiirzt »Smile«. Histologisch
finden sich muzinhaltige Vakuolen im
Zytoplasma.

Gelegentlich kann es schwierig sein,
histologisch von den glanduldren, ge-
legentlich auch squamésen Prikan-
zerosen der Zervix benigne Tumoren
oder tumordhnliche Veridnderungen
(in der WHO-Nomenklatur als »tu-
mour like changes« bezeichnet) abzu-
grenzen.

In den Krypten der Endozervix konnen
atypische Zellen vorkommen, deren
Atypiegrad geringer ist als in einem
AIS. Einige Autoren haben diese Vari-
ante als »low grade cervical glandular
intraepithelial neoplasia« (LG-CGIN)
bezeichnet. Die Zellen sind in der p16-
Farbung negativ. Ist hingegen bei nur
geringem Atypiegrad die Farbung posi-
tiv, sollte die Lision als AIS bezie-
hungsweise als »high grade cervical
glandular intraepithelial neoplasia«
(HG-CGIN) bezeichnet werden. Die
LG-CGIN wird in der aktuellen WHO-
Klassifikation nicht mehr gefiihrt.

Sonstige Tumoren
und Préakanzerosen der Zervix

Die WHO fiihrt in der Aufstellung der
invasiven Adenokarzinome der Zervix
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weitere Typen auf: neben dem haufi-
gen endozervikalen Typ das muzinose
Karzinom, das villoglanduldre oder
das endometrioide Karzinom, das ade-
nosquamose Karzinom, das Klarzell-
karzinom und das adenoide basale be-
ziehungsweise adenoid zystische Kar-
zinom, das von den Reservezellen aus-
gehen und nur bei tiber 50-jdhrigen
Frauen vorkommen soll. Undifferen-
zierte Karzinome sind hingegen einer
Herkunft nicht eindeutig zuzuordnen.
Von vielen dieser Sondertypen sind
Prikanzerosen nicht beschrieben. Das
adenosquamose Karzinome hat als
Vorldufer entweder eine HSIL (High-
grade-CIN), ein AIS oder beides.

Daneben gibt es nicht allzu selten neu-
roendokrine Tumoren der Zervix
(NET), die histologisch denen des Ma-
gen-Darm-Trakts und Pankreas ah-
neln. Sie werden in Low- und High-gra-
de unterschieden. Der histologische
Nachweis dieser HPV-assoziierten Tu-
moren erfolgt immunhistochemisch
durch Synaptophysin, Chromogranin
und neuronenspezifische Enolase. Ge-
legentlich findet man begleitend ein
AIS, weniger haufig eine High-grade-
CIN, wahrend von der neuroendokri-
nen Tumorkomponente eine prama-
ligne Form nicht bekannt ist.

Dies gilt auch fiir den kleinzelligen, in
onkologischen Zentren bekannten und
nicht seltenen High-grade-neuroendo-
krinen Tumor. Er ist auch in niedrigem
Tumorstadium aggressiv und weist
trotz gutem Ansprechen auf eine Che-
motherapie und Bestrahlung schlechte
Uberlebenszeiten auf. Er wird durch
die Screeningzytologie haufig nicht er-
kannt; kolposkopische Merkmale sind
wie bei den vielen anderen Tumorty-
pen nicht beschrieben. Damit kann er
nur selten in einer Frithform erkannt
werden.

Die nicht-epithelialen malignen Tumo-
ren der Zervix wie die Sarkome (u.a.
Leiomymosarkom,  Rhabdomyosar-
kom, Angiosarkom), das Karzinosar-
kom und das maligne Melanom sind
Raritdten. Friihformen sind nicht be-
kannt.
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Die vaginalen Dysplasien

Die WHO-Klassifikation der vaginalen
plattenepithelialen Dysplasien (1) un-
terscheidet sich nicht von der Klassifi-
kation der Cervix uteri. Sie nennen sich
LSIL und HSIL, histologisch gelten die
gleichen Kriterien wie an der Zervix.
Eine Graduierung in drei Grade (VAIN
1, VAIN 2, VAIN 3) wie noch in der
WHO-Ausgabe von 2003 stellt nicht
mehr die offizielle Nomenklatur dar.
Sie ist hingegen zugelassen, wenn es
um die klinische Entscheidung (Opera-
tion versus Beobachtung) geht.

Driisige Tumoren haben aufgrund der
anatomischen Strukturen der Vaginal-
wand keine grofle Bedeutung; sie sind
sehr selten. Glandulre Prikanzerosen
sind an der Vagina nicht beschrieben.
Sonstige Tumoren stellen Raritéiten dar,
deren Vorstufen nicht bekannt sind.

Bedeutung der histologischen
WHO-Nomenklatur
fur die Praxis

Die aktuelle histologische WHO-Klas-
sifikation der Cervix uteri und Vagina
weist gegeniiber der friiheren fiir das
Vorgehen in der Praxis Vorteile auf.
Die Prikanzerosen sind morpholo-
gisch exakt definiert und die aktuellen
wissenschaftlichen Daten zur Biologie
werden berticksichtigt. Neu aufgenom-
men wurden einige Varianten der
High-grade-Dysplasien wie die »flache
HSIL«, was insbesondere fiir die Kol-
poskopie von grofler Bedeutung ist.
Die Indikationen zur Immunhistoche-
mie, insbesondere zur pl6-Firbung,
werden klar aufgezeigt. Andererseits
werden auf der Grundlage wissen-
schaftlicher Daten die Grenzen fur im-
munhistochemische Biomarker disku-
tiert. Sie miissen weniger haufig durch-
gefiihrt werden als es bisher vielfach
noch uiblich ist. Insbesondere bei der in
der HE-Farbung gut diagnostizierba-
ren HSIL gibt es nur gelegentlich Indi-
kationen. Dafiir soll der Einsatz der
pl6-Farbung gezielter als bisher, unter
anderem bei Verdacht auf eine unreife
Metaplasie mit Atypien zum Aus-

© Omnimed Verlag

oy7?. .

schluss des HSIL-Sondertyps »flache
HSIL« (flache CIN) erfolgen.

Das klinische Management der Abkla-
rung von Frauen mit auffilligen Abstri-
chen hat sich in den letzten Jahren
deutlich geandert. Wurden frither
Frauen mit den zytologischen Grup-
pen IIID und IVa héufig primar koni-
siert, wird heute vor der Entscheidung
fiir oder gegen eine Operation bezie-
hungsweise zur Festlegung der Opera-
tionsmethode eine Kolposkopie und
gegebenenfalls gezielte Biopsien (Tar-
get-Biopsien) gefordert (s.a. Kiihn und
Gieseking im gleichen Heft). Dieses
Vorgehen erfordert eine enge Zusam-
menarbeit zwischen Gynakologen, Zy-
tologen, Kolposkopikern und Patholo-
gen unter konsequenter Anwendung
der giangigen Klassifikationen (Kolpo-
skopie-Nomenklatur Rio 2011, zyto-
logische Nomenklatur Miinchen III
2013, histologische WHO-Nomenkla-
tur 2014). Die Fachspezialisten benoti-
gen Kenntnisse in den jeweils anderen
Klassifikationen, um im Konsens ein
individualisiertes Konzept bei HSIL
und HG-CGIN zu ermdglichen. Neben
der Histologie entscheiden zahlreiche
weitere Prognosefaktoren iiber die
Chancen einer Remission oder Persis-
tenz beziehungsweise die Risiken fiir
eine Progression. Hierzu zahlen bei der
HSIL unter anderem das Lebensalter
auch in jiingeren Jahren (< 25, 25-30,
> 30 Jahre), der High-risk-HPV-Typ
(HR- HPV-Typ 16/18 pos. vs. HR-
HPV-pos., Typ 16/18 neg.) und die
Grofle der Dysplasie. Ein eventueller
Kinderwunsch der Patientin ist bei der
Entscheidung mit zu beriicksichtigen,
gegebenenfalls auch die Art der Ope-
ration (Konisation/gewebeschonende
Exzisionsverfahren).

Die neue WHO-Klassifikation der His-
tologie der Cervix uteri bietet auch Risi-
ken. In Deutschland wird die Zytologie
nicht nach der Bethesda-Klassifikation
beurteilt, sondern nach Minchen III
(2). Die Koordinierungs-Konferenz-Zy-
tologie (KoKoZyt), eine Arbeitsgruppe,
deren Mitglieder sich aus den wissen-
schaftlichen Gesellschaften Deutsche
Gesellschaft fiir Zytologie (DGZ) und
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Arbeitsgemeinschaft Zervixpathologie
und Kolposkopie (AG-CPC), der Ar-
beitsgemeinschaft Zytologisch Tatiger
Arzte in Deutschland (AZAD) sowie
den Berufsverbianden der Frauenarzte
und Pathologen zusammensetzt, hatte
nach einer mehr als einjihrigen inten-
siven Arbeit eine Graduierung der plat-
tenepithelialen Dysplasien in drei Gra-
de (IIID1, MID2, IVa-p) beschlossen.
Einer der schlagkriftigsten Argumente
fiir diese, von der Bethesda- und WHO-
Klassifikation abweichende Einteilung
war, dass trotz mangelhafter Evidenz-
lage eine Unterteilung der High-grade-
Dysplasien in zwei Schweregrade (CIN
2 und CIN 3) sich in der Vergangenheit
in Deutschland bewahrt hatte. Bei Pa-
tientinnen mit einer CIN 2 und einer
nachfolgenden konservativen Betreu-
ung durch in Kolposkopie ausgebilde-
ten Gynakologen sind keine {ibersehe-
nen Zervixkarzinome bekannt gewor-
den. Ungeklart bleibt hierbei nach wie
vor, wie es bereits die Autoren der
WHO-Nomenklatur formuliert hatten,
ob CIN 2 und CIN 3 sich biologisch h-
neln oder doch ein unterschiedliches
Risiko fiir die spitere Entwicklung ei-
nes Zervixkarzinoms aufweisen.

Eine Uberwachung von jungen Patien-
tinnen mit einer histologisch gesicher-
ten HSIL ist vertretbar. Selbst bei einer
gesicherten CIN 3 liegt das Risiko fiir
die Entwicklung eines Karzinoms in-
nerhalb eines Jahres lediglich bei 0,5
1%. Es hat sich zudem bewihrt,
Schwangere mit der zytologischen
Gruppe IVa (neu IVa-p) und einer CIN
3 in der Target-Biopsie engmaschig bis
zur Geburt zu iberwachen.

Mit der Zusammenlegung von CIN 2
und CIN 3 zu HSIL waren sich die Inau-
guratoren der neuen WHO-Klassifika-
tion des Risikos fiir eine Ubertherapie
(unnoétige Konisation) und den damit
verbundenen Risiken einer Frithgeburt
bei jungen Frauen bewusst. In ihren
Kommentaren verweisen sie mit gu-
tem Grund darauf, dass es nach wie vor
gestattet sei, neben der neuen Klassifi-
kation bei einer HSIL zusitzlich nach
CIN 2 und CIN 3 zu differenzieren und
auf der Grundlage dieses Ergebnisses
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trotz ungeniigender Evidenzlage eine
klinische Entscheidung zu fillen.
Gynikologen und Kolposkopiker soll-
ten von dieser Moglichkeit grof3ziigig
Gebrauch machen und die Informa-
tion als Basis fiir eine Entscheidung fiir
eine Operation oder ein konservatives
Vorgehen nehmen. Pathologen sollten
sich der klinischen Konsequenzen be-
wusst sein, wenn sie bei einer Zervix-
dysplasie einer jungen Frau mit spite-
rem Kinderwunsch die Diagnose HSIL
ohne eine Graduierung nach der CIN-
Klassifikation vergeben. Im Zweifels-
fall sollten sie auf die Kommentare von
Stoleret al. (6) hingewiesen werden.

Junge Patientinnen mit einer HSIL
(WHO 2014) und einer CIN 2 in der
zusatzlichen Bewertung in der kolpo-
skopisch gesteuerten Target-Biospie
bendtigen bei diesem Vorgehen viel-
fach keine operative Therapie, sondern
konnen von kolposkopisch erfahrenen
Gynakologen auch iiber lingere Zeit
konservativ betreut werden. Bei einer
HSIL und CIN 3 ist hingegen iiber-
stiirzter Aktivismus nicht angebracht.
Die Histologie der Biopsie beziehungs-
weise endozervikalen Kiirettage (ECC)
stellt vielfach nicht den Goldstandard
der Diagnostik dar. Remission bezie-
hungsweise Progression einer histolo-
gisch gesicherten HSIL hingen von
weiteren Faktoren ab. Einer der wich-
tigsten ist neben den oben angefiihrten
die kolposkopische Grofenbestim-
mung. Bei einer histologischen HSIL
entsprechend einer CIN 2 ist die Re-
missionschance hoch und das Risiko
fir die Entwicklung eines Karzinoms
gering, wenn die Lasion < 10 mm misst
beziehungsweise nur einen Quadran-
ten der Zervix umfasst. Die sponta-
ne Riickbildungschance bei einer CIN
> 20 mm beziehungsweise bei einem
Mehrquadrantenbefall ist hingegen ge-
ring, das Progressionsrisiko hoher.
Erst unter Beriicksichtigung aller Krite-
rien und guter Uberwachung kann ab-
geschdtzt werden, ob und wie lange
eine Patientin mit histologischer HSIL
tiberwacht werden kann.

Zusammenfassend stellt die aktuelle
WHO-Nomenklatur fiir die Betreuung
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von Frauen mit Priakanzerosen der Cer-
vix uteri und Vagina eine Bereicherung
dar. Eine unkritische Anwendung birgt
allerdings Risiken, insbesondere fiir
eine Ubertherapie bei sehr jungen und
jungen Frauen.
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