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UTERUSMYOME

ÄTIOLOGISCHE THEORIEN

 UND REZEPTORVERHALTEN



REFERAT UND BIBLIOGRAPHISCHE BESCHREIBUNG

In  der  vor l iegenden Arbei t  wurde d ie Wi rkung der  Stero idhormone auf  d ie
Uterusmyomentstehung und auf  deren Wachstum untersucht .  Es gal t ,  morphologische,
h is to logische,  k l in ische und therapeut ische Aspek te der  Uterusmyome auf  Kor re lat ionen
mit  der  Öst rogen- und Gestagenrezeptorkonzent rat ion  im Leiomyom und im
entsprechenden Myometr ium zu  verg le ichen.  Wenn es gelänge,  e ine Sensib i l i tä t  im Sinne
einer  e rhöhten  Östrogenrezeptorkonzentra t ion im Leiomyom im Vergle ich zum
entsprechenden Myometr ium nachzuweisen,  wäre dadurch e ine  gezie l te  medikamentöse
Therapie  in  der  fe r t i len Phase der  Pat ient innen mögl ich.  Es wurde dabei  Mater ia l  des
Pathologischen Ins t i tu tes  und Pat ien tenunter lagen der  Kl in ik  für  Gynäkologie und
Geburtshi l fe  der  Mart in -  Luther-  Univers i tä t  Hal le-Wi t tenberg,  in  e inem Zei t raum vom 1994
bis 1997 mi t  der  Diagnose ”Uterus myomatosus” ,  untersucht .  Für  d ie
Rezeptorkonzent rat ionsbest immung wurde d ie  ER-ICA (Est rogen Receptor
ImmunoCytochemical  Assay)  bevorzugt .
Eine k lare Beziehung zwischen dem Uterusle iomyomwachs tum und dem Stero idhormon-
Status der  Pat ien t innen is t  e indeut ig zu  sehen.  Aber e in  Zusammenhang zwischen der
Ät io logie  der  Uterus le iomyome und der  hormonel len Beeinf lussbarkei t  lässt  s ich nur
vermuten.  Progesteron-  und Es trogenhormonrezeptoren s ind nachweisbar im Myomet r ium
und im Leiomyom. Die Rezeptorkonzent rat ion im Leiomyom überste igt  d ie
Rezeptorkonzent rat ion  im Myomet r ium. Diese Konzent rat ionsdi f fe renz is t  deut l ich
ausgeprägt  beim Progesteronrezeptor  im Vergle ich zum Estrogenrezeptor .
(Ant ihormontherapie?) .  E in Zusammenhang zwischen den morphologischen bzw. k l in ischen
Kr i te r ien und der  Entstehung der  Leiomyome wurde n icht  festgeste l l t .
S ind d ie  Stero idhormone verantwor t l ich im Hinbl ick auf  Leiomyomentstehung oder  fördern
sie nur  das Leiomyomwachstum?. Letz t l ich kann d ie Ät io logie  der  Leiomyome auch mi t
d ieser  Arbei t  n icht  geklär t  werden.  Es konnte geze igt  werden,  dass  d ie Leiomyome einen
höheren Rezeptorgehal t  (PR mehr  a ls  ER)  im Vergle ich  zum dazugehör igen Myomet r ium
aufweisen.  Das Leiomyomwachstum er fo lgt  ausschl ießl ich während der  Geschlechts re i fe .
Die Progression der  Leiomyome in der  Schwangerschaf t  und d ie Regression nach der
Menopause s ind  of fenkundig.  Diese  Erkenntn isse unters tützen e ine von SEITZ(1911)
vermutete  „Hormon Theor ie“  zur  Klärung der  Genese der  Leiomyome.

Rabea,  Al tayeb:  UTERUSMYOME, Ät io logische Theor ien  und Rezeptorverhal ten
Eine ret rospek t ive Analyse von 1994-1997.
Hal le ,  Univ. ,  Med.  Fak. ,  Diss. ,  2003
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EINFÜHRUNG UND PROBLEMSTELLUNG

Die Uterusmyome werden a ls  benigne,  aus der  g lat ten Muskulatur  des  Uterus
hervorgehenden Tumoren def in ier t ,  d ie aus e inem unterschiedl ich sta rk en twickel ten
bindegewebigen Ante i l  bestehen,  zumeis t  mul t ipe l  auf t reten (Kaiser  R,  Pf le iderer  A 1989)
und e ine sowohl  knot ige a ls  auch d i f fuse  Vergrößerung des Uterus zur  Folge haben
(MESTWERDT W 1980) .

Die Uterusle iomyome waren in  der  Frauenhe i lkunde bekannt ,  lange bevor  der
Ber l iner  Pathologe und Begründer  der  Zel lu la rpatho logie Rudolf  Vi rchow (1821-1902)  mi t
der  Erforschung der  zugrundel iegenden Ursachen begann.  Die Frage nach der  Genese der
Uterusle iomyome gewann in d iesem Jahrhunder t  an Bedeutung,  da s ie d ie häuf igsten
gutar t igen Geschwülste des weib l ichen Geni ta l t rakts  s ind;  n icht  lebensbedrohl ich (quoad
vi tam),  meist  jedoch opera t ive Eingr i f fe  er fordernd (quoad sanat ionem).

Über d ie Häuf igkei t  von Uterusmyomen ber ichte t  Pschyrembel  W et  a l .  (1991),
dass 95% al ler  gutar t igen Gewächse der  Geni ta le der  Frau Leiomyome des Korpus  uter i
s ind.  Remmele W (1984) n immt  an,  dass 4-11% al ler  Frauen e in oder  mehrere
Uterusmyome aufweisen.  In  manchen Art ike ln wi rd e ine Prozentspanne von 20 b is  50%
angegeben (Simon Fred A 1988).  Andere  Autoren sprechen davon,  dass 20  b is  40% der
Frauen im Al ter  von 30 b is  35 Jahren und 40% der über  35 Jahre a l ten  Frauen
Myomträger innen s ind  (Gompel  C,  Si lverberg  SA 1977).  Die le tz tgenannten Angaben
weisen auf  d ie  Bedeutung des Al ters h in.

Etwa 30% der Uterusmyome ble iben symptomlos  (Vara P 1969).  Die
Symptomat ik  des Uterus myomatosus var i ier t  in  Abhängigkei t  von  Größe,  Si tz ,  Anzahl  und
Wachstumsr ichtung der  Myome sowie ihrer  pathologisch anatomischen Beschaf fenhei t  und
ist  somit  re lat iv  b re i t  gefächer t .  B lutungsstörungen,  Druck und Verdrängungserscheinungen
sowie verschiedenart ige Schmerzzus tände führen meist ,  in  Kombinat ion mi t  e inem
entsprechenden Palpat ionsbefund,  zur  Diagnose "Uterus myomatosus" .

Die Ursache für  d ie Entstehung e ines  Uterus myomatosus is t  le tz t l ich unklar .
Einen Denkansatz zu der  Genese l ie fer te SEITZ  (1911) ,  we lcher  e inen Zusammenhang mi t
Stero idhormonen vermutete.  Jensen EV et  a l .  (1969) konnte im Leiomyom ös trogen-
bindende Substanzen ( „Östrogenrezeptoren“)  nachweisen.  Wei tere  Hinweise auf  d ie
Östrogenabhängigkei t  des Myomwachstums s ind  das Auf t reten  von Leiomyome während
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der Geschlechts re i fe ,  das Wachstum in  der  Schwangerschaf t  und d ie  Regression nach der
Menopause.  (Katz VL et  a l .  1989.  Böt tcher  HD, Bel le r  FK 1977.  Baumgarten G 1975.
Rosat i  P et  a l .  1992.)

Unsere  Untersuchungsmethoden nehmen zur  Grundlage,  dass d ie Wi rkung der
Stero idhormone (Öst rogene,  Gestagene,  Androgene und Kort ikostero ide) am Myometr ium
über spezi f ische Rezeptoren vermi t te l t  wi rd.  Deswegen wäre  es denkbar,  dass e ine
selekt ive Zunahme der  Anzahl  und/oder  der  Sensi t iv i tä t  der  Stero idhormonrezeptoren  im
Myometr ium zu e iner  Potenzierung der  Hormonwirkung und dami t  zur  Myomentstehung
führen.

Das Ziel  der  vor l iegenden Arbei t  bestand dar in,  d ie Wirkung der
Stero idhormone auf  d ie Uterusmyomentstehung und auf  deren Wachstum zu un tersuchen.
Es gal t ,  morphologische,  h is to logische,  k l in ische und therapeut ische Aspekte  der
Uterusmyome auf  Kor re lat ionen mi t  der  Östrogen- und Gestagenrezeptorkonzentrat ion im
Leiomyom und im entsprechenden Myometr ium zu prüfen ,  mi t  dem Zie l  durch
Ant ihormontherapie d ie Myomgröße zu vermindern.  Wenn es  uns gelänge,  e ine Sensib i l i tä t
im Sinne e iner  erhöhten Östrogenrezeptorkonzent rat ion im Leiomyom im Vergle ich zum
entsprechenden Myometr ium nachzuweisen,  wäre e ine gezie l te  medikamentöse Therapie in
der  fe r t i len Phase der  Pat ient innen mögl ich.
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MATERIAL UND METHODEN

In  der  vor l iegenden Arbei t  wurden vom Krankengut  des Pathologischen
Inst i tu tes  der  Mart in -  Luther-  Univers i tät  Hal le-Wit tenberg a l le  Präpara te der  Pat ient innen
der UFK in e inem Zei t raum vom 01.01.1994 b is  01.01 .1997 mi t  der  h is to log ischen
Diagnose ”Uterus myomatosus” ,  untersucht .  Die dazu gehör igen Pat ientenunter lagen der
Kl in ik  fü r  Gynäkologie  und Geburtshi l fe  der  Mar t in-Lu ther -Univers i tä t  Hal le -Wit tenberg und
des pathologischen Inst i tu ts  wurden ret rospekt iv  analys ier t .

Es wurden makroskopisch fo lgende Kr i ter ien untersucht :  Myomgröße,
Myomlage,  Myomform, Myomkonsis tenz und d ie Schni t t f läche des  Myoms.  Mikroskopisch
wurden fo lgende Kr i te r ien untersucht :  Zel l re ichtum, Zel l form,  Zel lkernveränderungen,
Zel lkern-Cytoplasma-Relat ion ,  Mi tose faktoren,  Bindegewebsgehal t  und regressive
Veränderungen wie,  Hyal inablagerung,  L ip idablagerung,  myxoide Degenerat ion ,  ödematöse
Auf lockerung,  Nekrose,  Verkalkung,  kavernöse B lut räume und pseudozyst ische
Degenerat ion .

Von den Pat ient innenunter lagen wurden fo lgende Parameter  er fasst :  A l te r  der
Pat ient in ,  Par i tä t ,  gynäkologische Anamnese – (besonders d ie Symptome, d ie a ls
Operat ionsindikator  gel ten  wie :  Hypermenorrhoe,  Unterbauchbeschwerden) - ,  Angaben zu
Diagnost ikmaßnahmen, Angaben zur  Ar t  der  durchgeführ ten Operat ion.  Besonderes
Interesse gal t  dem hormonel len Status der  Pat ient innen,  weshalb  e ine Einte i lung in   prä-
und postmenopausalen  Sta tus er fo lgte .  Von größtem Interesse waren dabei  d ie jenigen,
unter  der  Diagnose Uterus myomatosus oper ier ten Fäl le ,  be i  denen e ine Hormontherapie
durchgeführ t  wurde.  Die Par i tä t  bezieht  s ich auf  d ie  oper ier ten  Pat ient innen.  Die
Operat ionsindikat ion muss te n icht  unbedingt  Uterus le iomyom sein .

2.1. Histologische Untersuchung

Zur h is to logischen Untersuchung wurden d ie f r isch entnommenen
Pat ientenpräparate  zunächst  in  e ine  4%ige,  wässr ige Lösung von neut ra lem Formal in
eingelegt .  Die  f ix ier ten Präparate wurden nach Standard Methode (s iehe Anhang) in

Paraf f in  e ingebet te t ,  e twa 1-2 µm dick geschni t ten ,  auf  Objekt t räger  aufgezogen und mi t
Xylo l  und der  abste igende Alkoholre ihe entparaf f in ier t .  Die Schni t te  wurden mi t
Hämatoxyl in -Eosin  zur  Übers icht  ge färbt .  (  KUNZ et  a l .  1980)
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2.2. Immunhistologische Untersuchung

Für d ie  Rezeptorkonzentrat ionsbest immung wurde d ie ER-ICA (Estrogen
Receptor  ImmunoCytochemical  Assay) angewendet ,  da s ie e in ige Vorzüge gegenüber der
b iochemischen Östrogenrezeptor -Bes t immung (Dext ran Coated Charcoal  Assay = DCC)
hat .  So kann d ie ER- ICA mi t  k le inen Gewebsmengen ausgeführ t  werden und is t  von der
Relat ion  Tumorgewebe/B inde- und Fet tgewebe und vom Umfang der  Tumornekrosen sowie
von der  p rämenopausalen endogener Block ierung der  Rezeptorb indungsste l len
unabhängig .

Die Konzent rat ionsbes t immungen der  Öst rogen- und Progesteronrezeptoren
wurden im immunhis to logischen Labor  des pa thologischen Inst i tu ts  der  Mart in-  Lu ther-
Univers i tät  Hal le-Wit tenberg durchgeführ t .  Der  1D5 Ant ikörper  und der  1A6 Ant ikörper
(COULTER_IMMUNOTECH DIAGNOSTICS) wurden für  d ie  Untersuchungen der
überwiegend im Zel lkern lokal is ie r ten Formen des Östrogen- und Progesteronrezeptors
ausgewähl t .  (s iehe Anhang)

2.2.1.  Auswertung der immunhistochemischen Ergebnisse

Entsprechend e iner  Empfehlung des 2.  Consens-Meet ings verschiedener
Arbei tsgruppen von Pathologen und Gynäkologen.  (REMMELE et  a l .  1987) wurde zur
Ermi t t lung der  Östrogen- und Progesteronrezeptorkonzent rat ion  der  Immun React ive  Score
( IRS) angewendet .

Ein Prozentsa tz von 10% an Zel len mi t  e iner  erkennbaren
immunhistochemischen Reak t ion in  dem Zel lkern wurde a ls  Schwel lenwert  angesehen,  um
zwischen e iner  posi t iven und e iner  negat iven immunh istochemischen Reak t ion zu
unterscheiden.

Der Bewertung der  SI  lag e in 4stu f iger  Score  zugrunde (0 = keine
Färbereakt ion,  1 =  schwache Färbereak t ion,  2 = mäßige Färbereakt ion ,  3 =  starke
Färbereakt ion)  (REMMELE et  a l .  1987),  der  PP (Prozent  der  posi t iven Zel len)  e in 5stu f iger
Score (0 =  keine posi t ive Zel len,  1  = <  10% posi t ive Zel len,  2  = 10-50% posi t ive Zel len,  3
= 51-80% posi t ive Zel len ,  4 =  >80% posi t ive Zel len)  (REMMELE et  a l .  1987).  Durch
Mul t ip l ikat ion von PP und SI  b i ldete s ich e ine Gesamtscore mi t  e iner  Skala von 1 b is  12.



5

Eine zusätz l iche Einschätzung des immunhis tochemischen Ergebnisses e ines
Präparates a ls  insgesamt  negat iv ,  schwach,  mäßig  oder  s ta rk immunhistochemisch posi t iv ,
is t  entsprechend Übers icht  (Tab.  Nr .  1)   festgelegt .
Negat iv =keine oder  insgesamt unter  10% Zel len mi t  angefärbten Zel lkernen

unabhängig  von SI .
Schwach posi t iv  =Gesamtscore von 2
Mäßig posit iv = Gesamtscore von 3,4  oder  6
Stark posit iv = Gesamtscore von 8,9  oder12.

Tab.  Nr.  1  Darste l lung des  Immun React ive  Score  ( IRS) .
         SI
(Sta in ing  In tens i t y ) (0 -3)

 X      PP       =
(Prozent  der  pos i t i ven  Ze l len)  (0 -4)

IRS
( Immun React ive  Score) (  0 -12)

0 = keine Färbereakt ion 0 = keine posi t iven Zel len Negat iv  =0

1 = schwache Färbereakt ion 1 = <10% posi t ive Zel len Schwach posi t iv=2

2 = mäßige Färbereak t ion 2 = 10-50% posi t ive Zel len Mäßig posi t iv=3,4,6

3 = sta rke Färbereakt ion 3 = 51-80% posi t ive Zel len Stark posi t iv=8,9,12

4 = >80% Posi t ive Zel len

2.3. Auswertung der Ergebnisse

Die Diagramme und Tabel len in  der  vor l iegenden Arbei t  wurden mi t  MS-Excel
97 und MS-Word 97  von Microsof t  Of f ice 97  erste l l t .  Die Berechnungen wurden mi t  MS-
Excel  97 durchgeführ t .
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Diagramm 2 :  Die  p rozentua le  Al te rsverte i lung der unte rsuch ten Pat ient innen
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ERGEBNISSE

Im dre i jähr igen Beobachtungszei t raum,  vom 01.01.1994 b is  01 .01.1997,  wurden
im Pathologischen Inst i tu t  der  Mart in -  Lu ther -  Univers i tä t  Hal le-Wi t tenberg,  makroskopisch
und mikroskopisch ,  Präparate von insgesamt 375 Pat ien t innen mi t  der  Diagnose
Leiomyome des Korpusmyometr ium untersucht .  Die Pat ient innen wurden in  der  Kl in ik  für
Gynäkologie und Geburtshi l fe  der  Mar t in-Luther -Un ivers i tä t  Hal le-Wi t tenberg e iner
abdominalen bzw.  vaginalen  Hysterektomie  oder  e iner  Myomenuklea t ionoperat ion
unterzogen.

Die Pat ient innen wurden wegen Hypermenor rhoebeschwerden,  e ines
Descensus u ter i  oder  e ines Uterus  myomatosus oper ie r t .  62,1% wurden durch abdominale
Hysterek tomie,  19,5% durch vaginale Hysterektomie und 18,4% durch Myomenukleat ion
therapie r t .  (Diagramm:  1)

Hier  wi rd  d ie Bedeutung des Alte rs  deut l ich .  Das Durchschni t tsa l ter  der
oper ier ten Myompat ient innen bet rug 48,9 Jahre.  Der Häuf igkei tsg ipfe l  lag mi t  21,4% bei
e inem Al ter  von 45 Jahren.  Die meisten der  Frauen waren zwischen 40 und 55 Jahre a l t
(66,1%).  Das Auf t reten der  Uterusmyome unter  dem 25.  Lebensjahr war be i  zwei
Pat ient innen (0,53%) zu beobachten und fünf  Pat ient innen waren ä l ter  a ls  7O Jahre
(1,3%).  Die jüngs te Pat ient in  war 22 ,  d ie ä l teste Pat ient in  87 Jahre  a l t .  (Diagramm: 2)

Diagramm.  1  :  Operat ive  Therapie  der  Le iomyom e
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Abdominal hysterektomiert Vaginal hysterektomiert Myomenukleation
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Die Wachstumstendenz  konnte nur  p rämenopausal  in  Zusammenhang mi t  der
k l in ischen Palpat ionsuntersuchung fes tgeste l l t  werden,  e in Tei l  der  Fäl le  wurde auch
ul t rasonograf isch vermessen und so ver i f iz ie r t .  Die Wachstumstendenz wurde bei  21
Pat ient innen in  der  Prämenopause regist r ier t .  Davon waren 2,7% in der  Al tersgruppe 25-30
Jahre,  10 ,8% in der  Al tersgruppe 30-35 Jahre,  21,6% in der  Al tersgruppe 35-40 Jahre,
37,8% in der  Al te rsgruppe 40-45 Jahre,  18 ,8% in der  Al te rsgruppe 45-50 Jahre und 8,1% in
der  Al tersgruppe 50-55 Jahre regis t r ier t .  Bei  Pat ient innen d ie  55 Jahre und ä l te r  waren,
wurden keine Wachstumstendenzen festges te l l t .  (  Diagramm: 3)

Bei  unserer  Untersuchung wurden bei  375 Pat ient innen insgesamt  461
Geburten verzeichnet .  Dies entspr icht  e iner  durchschni t t l ichen Par i tä t  von 1,58.  Es
befanden s ich 39 Nul l ipara (13,4%) in  d ieser  Gruppe.  Der Häuf igkei tsg ipfe l  lag mi t  36,3%
bei  der  Sekundipara.  Mehr  a ls  sechs Geburten  wurden von keiner Pat ient in  angegeben.  Es
war e ine Abnahme der  Erkrankungshäuf igkei t  mi t  zunehmender Geburtenanzahl  zu
beobachten .  (Diagramm: 4)

73% der oper ier ten  Pat ient innen befanden s ich  in  der  Prämenopause und 27%
der Pat ient innen in  der  Postmenopause.  Die  oper ier ten  Pat ient innen hat ten ih re Menarche
zwischen 10  und 18 Jahren,  davon 25% mit  14 Jahren.  (  Diagramm: 5  )

Diagramm.  4 .  Par i tä t  be i  der  Le iomyompat ient innen
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Diagramm 3.  Wachstum stendenz  der Ute rusle iomyom e in  Abhäng igke i t  von Pat ient innena l te r
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3.1. Morphologische Ergebnisse

3.1.1.  Makroskopische Ergebnisse

Die Uterusmyome unterscheiden s ich morphologisch in  ihrer  Lokal isat ion
(Zerv ix- ,  Korpusle iomyome),  Wachstumsr ichtung ( in t ramurale ,  subseröse,  submuköse,
int ra l igamentäre  Leiomyome),  Größe,  Gesta l t ,  Schni t t f läche und Konsistenz.  Die  Uterus-
Morphologie  ste l l t  den hormonel len  Ef fekt  am Uterus dar .

3.1.1.1 .  Eintei lung nach der Lokal isat ion

Am häuf igsten f inden s ich d ie Uterus le iomyome im Korpusbereich (Korpus
Leiomyome 98,9%).  Zerv ika le  Leiomyome kamen nur  in  1,13% vor ,  davon waren 50%
prämenopausal ,  50% postmenopausal .  Es wurden keine  Leiomyome im Por t iobereich
regis t r ie r t .  Nur  in  e inem Fal l  wurde e in  zerv ika l  und g le ichzei t ig  korpales Leiomyom
festgeste l l t .  Je nach Lage und Anzahl  der  Leiomyomknoten kann der  Uterus deformier t
se in.

Diagramm 5.  Menopausa le r  Sta tus  der Le iomyom- Pa t ient innen
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Diagramm 6.  Größe der Le iomyome
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3.1.1.2 .  Eintei lung nach der Wachstumsrichtung
In fo lge der  un terschiedl ichen Wachstumsr ich tung te i l t  man d ie Uterusmyome in

int ramurale,  submuköse,  subseröse und in t ra l igamentäre Leiomyome ein.  Dabei  waren
Kombinat ionen verschiedener Wachs tumsr ichtungen mög l ich.

Da d ie  Uterusmyome zunächst  in t ramural  und im wei teren Ver lauf  in
unterschiedl iche Richtungen wachsen,  s ind  d ie in t ramuralen Leiomyome mi t  37,1% die
häuf igsten  Leiomyome.  Davon waren 69,8% prämenopausal  (Par i tä t  1,6)  und 30,1%
postmenopausal  (Par i tä t  1,9 ) .  Die Par i tä t  war bei  den int ramuralen  Leiomyomen 1,8.  Die
submukösen Leiomyome kommen an zwei ter  Ste l le  mi t  21 .8%, davon waren 70.3%
prämenopausal  (Par i tä t  1,8)  und 29.7% postmenopausal  (Par i tä t  1,9 ) .  Die Par i tä t  war be i
den submukösen Leiomyomen 1,9.  Mi t  10,0% fo lgten d ie subserösen Leiomyome. 88 ,2%
davon waren prämenopausal  (Par i tä t  0 ,8)  und 11 ,8% postmenopausal  (Par i tä t  1,3) .  Die
Par i tä t  war bei  den subserösen Leiomyomen 1,1.  Die  in t ra l igamentären Leiomyome waren
ganz sel ten mi t  0,9%. 33,3% davon waren prämenopausal  (Par i tä t  1,0)  und 66,6%
postmenopausal  (Par i tä t  2,0 ) .  Die Par i tä t  war bei  den in t ra l igamentären Le iomyomen 1 ,5.

Bei  den Kombinat ionen kommen kombin ier te  Wachstumsr ichtungen (30,3%) vor .
Davon waren 77,7% prämenopausal  (Par i tä t  1,4 )  und 22,3% postmenopausal  (Par i tä t  2,1) .
Die Par i tä t  war bei  der  Mischform 1,8.  Die  häuf igs te Kombinat ion besteh t  bei   in t ramuralen
und submukösen Leiomyomen mi t  72,8%. Davon waren 82 ,7% prämenopausal  (Par i tä t  1 ,6)
und 17,3% postmenopausal  (Par i tä t  2,3) .  D ie Par i tä t  war bei  den in t ramural -submukösen
Leiomyomen 2,0 .  Die zwe i thäuf igste Kombinat ion bes teht  bei  in t ramuralen und subserösen
Leiomyomen mi t  14,6%. Davon waren 73.3% prämenopausal  (Par i tä t  0,6)  und 26,7%
postmenopausal  (Par i tä t  1,0 ) .  Die Par i tä t  war bei  den in t ramural -subserösen Leiomyomen
0,8.  Sel tener  kommt d ie Kombinat ion  zwischen in t ramuralen,  submukösen und subserösen
Leiomyomen mi t  8,7% vor .  Davon s ind 66,7% prämenopausal  (Par i tä t  1,7)  und 33,3%
postmenopausal  (Par i tä t  2,0 ) .  Die Par i tä t  war bei  den in t ramural -submukös-subserösen

Diagramm 7.  Die  Bez iehungen zwischen der  Wachstumsr ichtung  und der menopausalem  Status
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Leiomyomen 1,9 .  Noch wei te re Kombinat ionen bestehen zwischen int ramuralen und
int ra l igamentären Leiomyomen (2,9%) und zwischen in t ramuralen,  submukösen und
int ra l igamentären Leiomyomen (1,0%).  Die anderen mögl ichen Kombinat ionen kamen nicht
vor .

3.1.1.3 .  Größe der Myometriumleiomyome

Die Größe der  Uterus le iomyome di f fer ie r t  s ta rk.  Bei  unseren Untersuchungen
waren 30,4% k le ine Leiomyome mi t  e inem Durchmesser von 3 cm oder k le iner ,  davon
waren 53,1% prämenopausal ,  46,9% postmenopausal  und mi t  e iner  Par i tä t  von 1,6 .  Einen
Durchmesser von 3-5 cm hat ten  36,4% der  Leiomyome,  davon waren 77 ,4%
prämenopausal ,  22 ,6% postmenopausal  und d ie Par i tä t  war 1,7.  28 ,8% der Leiomyome
hat ten e ine mi t t lere Größe mi t  e inem Durchmesser von 5-10  cm davon waren 84,6%
prämenopausal ,  15 ,4% postmenopausal  und d ie Par i tä t  war 1,4.  4,43% waren große
Leiomyome und hat ten e inen Durchmesser von mehr a ls  10  cm, davon waren 71%
prämenopausal ,  28 ,6% postmenopausal  und hat ten  e ine Par i tä t  von  1,5%. (Diagramm: 6
und 9)

3.1.1.4 .  Form, Schnit t f läche und Konsistenz  der  Myometr iumleiomyome

Die Uterus le iomyome s ind meistens runder Gesta l t ,  durch d ie äußeren
Druckeinwirkungen s ind  aber  auch andere  Formen mögl ich.  Insbesondere d ie submukösen
Leiomyome s ind o f tmals gest ie l t .

Die Schni t t f l äche der  Uterusle iomyome is t  grau-weiß und zeigt  meis tens
knot ige Struktur  mi t  wi rbelar t iger  Anordnung der  Leiomyomfasern,  wenn keine sekundären
Veränderungen zuerkennen s ind.  Bei  e iner  pseudozyst ischen Degenerat ion  kommt es  zur

Diagramm 8.  Kombinat ion  der Wachstumsrichtung
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Zysten-Bi ldung und beim Myoma cavernosum kommt es zur  Bi ldung von b lu tgefü l l ten
Räumen.

Die Konsis tenz der  Uterus le iomyome is t  unterschiedl ich .  Sie  is t  abhängig von
Rei fe,  Bindegewebsgehal t ,  Gefäßversorgung und Ernährungszustand des Leiomyoms. Die
Uterusle iomyome haben meistens e ine  derbe Konsis tenz,  wenn es n icht  zu sekundären
Veränderungen kommt.  Bei  chronischen und langandauernden degenerat iven Prozessen
kann es zur  Kalz i f iz ierung kommen.

3.1.1.5 .  Morphologie  der  Myometr iumleiomyome

Das Gewicht  der  ent fernten Uter i  war  un terschiedl ich .  Das durchschni t t l iche
Uterusgewich t  bet rug 355,8 g .  In  38,5% der Fäl le  waren d ie Uter i  le ich ter  oder  g le ich 100g.
Davon waren 44,8% prämenopausal  (Par i tä t  1,6 )  und 55,2% postmenopausal  (Par i tä t  1,9) .
Die Par i tä t  bei  d ieser  Gewichtsk lasse lag bei  1,7.  In  26,7% der  Fäl le  war das
Uterusgewich t  zwischen 100 und 200g schwer.  Davon waren 83,6% prämenopausal  (Par i tä t
1,7)  und 16,4% postmenopausal  (Par i tä t  2 ,3 ) .  Die Par i tä t  lag bei  d ieser Gewichtsk lasse bei
1,8.  In  13,2% der  Fäl le  war  das Uterusgewicht  zwischen 200-300 g schwer.  Davon waren
77,8% prämenopausal  (Par i tä t  1,6)  und 22,2% postmenopausal  (Par i tä t  2,0 ) .  Die Par i tä t
war bei  d ieser Gewichtsk lasse 1,7.  In  9,5% der  Fäl le  war  das Uterusgewich t  zwischen 300-
400 g schwer.  Davon waren 92,3% prämenopausal  (Par i tä t  1,4)  und 7 ,7% postmenopausal
(Par i tä t  1 ,5) .  Die  Par i tä t  lag bei  d ieser  Gewichtsk lasse bei  1 ,4.  In  4,8% der Fäl le  war das
Uterusgewich t  zwischen 400-500 g schwer.  Davon waren 76 ,9% prämenopausal  (Par i tä t
1,6)  und 23,1% postmenopausal  (Par i tä t  1,3 ) .  Die Par i tä t  war  be i  d ieser Gewich tsk lasse
1,5.  Nur 7 ,3% der Uter i  waren schwerer  a ls  500 g.  Davon waren 90,0% prämenopausal
(Par i tä t  1 ,1)  und 10 ,0% postmenopausal  (Par i tä t  1,5 ) .  Die Par i tä t  war bei  d ieser
Gewichtsk lasse 1 ,1.  Bemerkenswert  war e in Uterusgewicht  von 2250 g bei  e iner  41-
jähr igen Frau.  Der k le ins te Uterus  war 15 gram schwer .  Die Sondenlängen waren auch

Diagramm 9 Die  Beziehungen  zwischen  Le iomyomgröße und  menopausa lem Status .
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unterschiedl ich .  Die Längs te war 20 cm und d ie K le inste  war 3.5  cm. Der Mi t te lwert  lag bei
7,7 cm. (Diagramm: 10 und 11)

3.1.2.  Mikroskopische Ergebnisse
3.1.2.1  Histologische und immunhistologische Ergebnisse

Die Uterusmyome zeigen e ine Vie l fa l t  an h is to logischen Befunden.  Man
unter te i l t  d ie Leiomyome in  zel l reiche ,  mitoseaktive ,  atypische ,  epitheloide ,  myxoide ,
gefäßreiche  und l ip idhal t ige  Leiomyome .  Bei  den meisten Leiomyomen s ind sekundäre
Veränderungen vorhanden.

3.1.2.2 .  Zel lre ichtum

Der Zel l re ich tum der  Leiomyome kann sehr un terschiedl ich sein und is t
naturgemäß um so größer,  je  k le iner  d ie Einzelzel le  is t  und je  d ich ter  d ie Zel len
aneinander l iegen.  Zellre iche Leiomyome  ze igen in  ihrem his to logischen Bi ld  e in d ichtes,
zel lu läres Bündel ,  bestehend aus  g lat ten Muskelzel len  und e iner  dünnen Kol lagenschicht
im interzel lu lären Raum. Neben wenigen oder  ke inen atypischen Zel len  l iegt  d ie Anzahl  der
Mi tose-Figuren unter   5  MF/10 HPF. Die zel l re ichen Leiomyome haben k le ine  Zel len  mi t

Diagramm 11.  D ie  Bez iehungen  zwischen Ute rusgewicht  und  menopausa lem Status .
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Diagramm 10.  Ute rusgewicht
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knappem Cytoplasma.  Di f feren t ia ld iagnost isch zu den endometr ia len st romalen Tumoren,
haben d ie  Leiomyome g le ichförmige,  längl iche und schar f  begrenzte Kerne sowie
spindel förmige,  scharf  begrenzte  Zel len .  15,6% der  Leiomyome waren bei  d ieser
Untersuchung vom zel l re ichen Typ.  Davon waren prämenopausal  66,1% (Par i tä t  1,7)  und
postmenopausal  33,9% (Par i tä t  1,8 ) .  Die Par i tä t  lag  bei  1 ,5.  Zel larme Leiomyome kamen
bei  27,7% vor ,  davon waren 61,6% prämenopausal  (Par i tä t  1,6 )  und 38,4% postmenopausal
(Par i tä t  1 ,9) .  Die  Par i tä t  lag bei  1,7.  Die  meisten Leiomyome haben e ine unterschiedl iche
Zel ld ichte (56,7%) gezeigt .  Davon waren 78 ,3% prämenopausal  (Par i tä t  1 .3)  und 21 ,7%
postmenopausal  (Par i tä t  1,8 ) .  Die Par i tä t  lag  bei  1 ,7.

3.1.2.3 .  Sekundäre Veränderungen

Ein nahezu konstan ter  Befund in a l len größeren Leiomyomen is t  d ie hyal ine
Degeneration .  Hya l ine Ablagerungen kamen bei  47.9% al ler  Fäl le  vor ,  wovon 73,2%
prämenopausal  (Par i tä t  1,3)  und 26,8% postmenopausal  (Par i tä t  1,6 )  waren.  Die  Par i tä t  lag
bei  1,4.

Die Nekrosen  kamen in 7,2% vor .  Die meis ten davon waren prämenopausal
(Par i tä t  1 ,1)  mi t  81,5%, und 18,5% postmenopausal  (Par i tä t  1,8 ) .  Die Par i tä t  lag bei  1,4 .

Diagramm 12.  Ze l ld ich tenverte i lung

0%
10%
20%
30%
40%
50%
60%

% 15,60% 27,70% 56,70%

zelldichte Leiomyome zellarme Leiomyome unterschiedliche Zelldichte

Diagramm 13.  Korre la t ion zwischen Ze l ld ichte  und m enopausalem Sta tus.

0%
10%
20%
30%
40%
50%
60%
70%
80%
90%

prämenopausal 66,10% 61,60% 78,30%

postmenopausal 33,90% 38,40% 21,70%

zelldichte Leiomyome zellarme Leiomyome unterschiedliche Zelldichte
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Die myxoide Degeneration  war  bei  17 ,6% der Pat ient innen ver t re ten.  Davon
75,8% prämenopausal  und 24,2% postmenopausal  und d ie Par i tä t  lag bei  1 ,4.  Weniger
häuf ig war d ie pseudozystische Degeneration  m i t  5 ,1%. Davon waren 73,7%
prämenopausal  und 26,3% postmenopausal .  Die Par i tä t  lag bei  1 ,3.  Verkalkungen  der
Leiomyome kamen bei  2,7% al ler  Fäl le  vor .  Davon waren 40% prämenopausal  und 60%
postmenopausal .  Die Par i tä t  lag bei  1,3 .  Chronische,  entzündliche Leiomyome  kamen
bei  1,9% der  Fäl le  vor .  D iese waren a l le  prämenopausal .  Gefäßreiche Leiomyome kamen
nur bei  1,6% der  Fäl le  vor .  Diese waren ausschl ießl ich prämenopausal  mi t  e iner  Par i tä t
von 2,0.  Leiomyome mi t  Endometr iose-Herden kamen in 1,3% der Fäl le  vor .

Die hochgradigen,  regressiven Veränderungen  kamen bei  40,8% der Fäl le
vor .  Davon waren 67,3% prämenopausal  und 32,7% postmenopausal ,  mi t  e iner  Par i tä t  von
1,4.  Die te i lweise  regressiven Veränderungen  kamen be i  38,9% vor .  Prämenopausal
waren es 82,1% und postmenopausal  waren es 17 ,9% mit  e iner  Par i tä t  von 1,6.  Die
rest l ichen 20,3% waren geringgradig,  regressiv verändert  oder  n icht  veränder t .

Diagramm 14.  Hyal ine  Degenerat ion

0%

20%

40%

60%

80%

hyaline Degeneration 73,20% 26,80%
prämenopausal postmenopausal

Diagramm 15.  Nekrosen

0%

20%

40%

60%

80%

100%

Nekrosen 81,50% 18,50%

prämenopausal postmenopausal
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Diagramm 17.  D ie  Beziehungen  zwischen sekundären  Veränderungen  und Menopause

0,0%

40,0%

0,0%

60,0%

26,3%

24,2%

28,6%

18,5%

26,8%

100,0%

60,0%

100,0%

40,0%

73,7%

75,8%

71,4%

81,5%

73,2%

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

chronisch-entzündlich

mit Endometriose

gefäßreich

verkalkt

pseudozystisch degeneriert

myxomatös

ödematös

nekrotisch

hyalinisiert

prämenopausal

postmenopausal

Diagramm 18.  Regressive  Veränderungen

0,0%
10,0%
20,0%
30,0%
40,0%
50,0%
60,0%
70,0%
80,0%
90,0%

prämenopausal 82,1% 67,3%

postmenopausal 17,9% 32,7%

teilweise regressiv verändert hochgradig regressiv 
verändert

Diagramm 16.  Sekundäre  Veränderungen
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hyalinisiert
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Mitose-Faktoren  (Mfen) ,  d ie mehr a ls  5 /10 HPF wurden genau wie atypische
Zel len  n icht  gefunden.

Für  d ie  immunhistochemischen Untersuchungen wurden 43 Pat ient innen
ausgesucht .  An erster  Ste l le  der  Auswahlk r i ter ien  kam der  menopausalen Sta tus der
Pat ienten (p rämenopausal ,  postmenopausal) .  An der  zwei ten  Ste l le  kommt der  Zel l re ich tum
der Leiomyome (Zel larme,  Zel l re iche,  unterschied l iche Zel l re iche).  Da der  Uterus " ins
Kraut  schieße,  anstat t  Früchte zu  t ragen" (Stoval l  TG 1990),  kommt an dr i t ter  Ste l le  d ie
Par i tä t  der  Pat ienten  (Nul l ipara,  Pr imipara,  Sekundipara ,  Mul t ipara) .  Pat ien ten,  welche
Hormonpräparate e ingenommen haben oder  an e inem Uterus-Karz inom erkrankt  waren,
wurden von der  Untersuchung ausgeschlossen.

3.1.2.4 .  Korrelat ion zwischen Zel lre ichtum und Rezeptorkonzentrat ion

Bei  den untersuchten Präparaten waren 32,56% zel l re iche Leiomyome. Sie
hat ten e ine durchschni t t l iche IRS von mäßig  posi t iv  (4,15).  Im Bezug auf  den PR war  der
IRS im Leiomyom s tark posi t iv  (7 ,82)  und im dazugehör igen Myometr ium mäßig posi t iv
(2,91) .  Hins icht l ich des ER war der  IRS im Leiomyom mäßig posi t iv  (4,09) und im
dazugehör igen Myomet r ium schwach posi t iv  (1 ,82) .  Deut l ich zu sehen is t  d ie e rhöhte PR-
Konzent rat ion im Leiomyom,  d ie n iedr ige  ER-Konzent rat ion im Myometr ium. Die Di f fe renz
scheint  deut l ich bei  der  PR-Konzentra t ion zu  sein.  Die PR s ind deut l ich höher a ls  d ie ER.
Insgesamt haben Leiomyome eine   höhere PR- und ER-Konzentrat ion a ls  das dazugehör ige
Myometr ium.

Zel larme Leiomyome kamen in 34 ,88% der untersuchten Präparate vor .  Sie hat ten
einen durchschni t t l ichen IRS von mäßig  posi t iv  (3.73).  Hins icht l ich  des PR war  der  IRS im
Leiomyom mäßig posi t iv  (5,45) und im dazugehör igen Myometr ium mäßig  posi t iv  (3,82).
Bezügl ich des  ER war der  IRS im Leiomyom mäßig posi t iv  (3,45)  und im dazugehör igen

Diagramm 19.  Korre la t ion der  Rezepto rkonzent rat ionen zwischen  ze l l re ichen Leiomyomen und
Myomet r ium

0
1
2
3
4
5
6
7
8
9

10
11
12

IRS 7,82 2,91 4,09 1,82

PR-IRS-Leiomyom PR-IRS-Myometrium ER-IRS-Leiomyom ER-IRS-Myometrium 
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Myometr ium schwach posi t iv  (2 ,18) .  Die  PR und ER s ind n iedr iger  in  ze l larmen a ls  in
zel l re ichen Leiomyomen.  Es is t  auch zu sehen,  dass d ie Konzentrat ionsdi f fe renz n ich t  so
eindeut ig is t  wie bei  ze l l re ichen Leiomyomen, aber  d ie erhöhte Rezeptorkonzent rat ion  im
Leiomyome exis t ie r t  noch und d ie PR zeig ten höhere  Konzentrat ionen a ls  d ie ER.

Dieses Ergebnis  sp iegel t  s ich in  e iner  mäßig posi t iven (4,92) Färbung in  Zel len
mit  untersch iedl ichem Zel l re ich tum  wider .  Im Hinbl ick auf  PR war der  IRS im Leiomyom
stark posi t iv  (6,67)  und im dazugehör igen Myomet r ium mäßig posi t iv  (5.25) .  Im Bezug auf
d ie ER war der  IRS im Leiomyom mäßig posi t iv  (4 ,58)  und im dazugehör igen Myometr ium
mäßig posi t iv  (3,17).  Die Konzentrat ionsdi f fe renz bei  Leiomyomen und im Myometr ium
hins icht l ich der  PR und der  ER is t  n icht  e rhebl ich.  Die  PR und ER ble iben aber  beim
Leiomyom höher a ls  im dazugehör igen Myometr ium.  Und d ie PR s ind höher a ls  d ie ER.

3.1.2.5 .  Korrelat ion zwischen menopausalem Status und Rezeptorkonzentrat ion
Bei  den untersuchten Präparaten waren 51,16% im prämenopausalen Status .

Sie zeigten durchschni t t l ich  e inen mäßig posi t iven IRS (5,29) .  Angesicht  der  PR war  der

Diagramm 20.  Korre la t ion der  Rezepto rkonzent rat ionen zwischen  ze l la rmen Leiom yomen
und  Myomet r ium
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IRS 5,45 3,82 3,45 2,18

PR-IRS-Leiomyom PR-IRS-Myometrium ER-IRS-Leiomyom ER-IRS-Myometrium 

Diagramm 21.  Korre la t ion der  Rezepto rkonzent rat ionen zwischen  unte rschiedl ich
zel ld ichten Leiom yomen und  Myom etr ium
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IRS 6,67 5,25 4,58 3,17

PR-IRS-Leiomyom PR-IRS-Myometrium ER-IRS-Leiomyom ER-IRS-Myometrium 
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IRS im Leiomyom s tark posi t iv  (8 ,49)  und im dazugehör igen Myometr ium mäßig posi t iv
(5,29) .  In  Hins ich t  auf  d ie ER war  der  IRS im Leiomyom mäßig posi t iv  (4,47) und im
dazugehör igen Myomet r ium schwach posi t iv  (2 ,47) .  Die  Konzentra t ionsdi f ferenz zwischen
Leiomyom und dazugehör igen Myometr ium im Bezug auf  PR is t  ganz k lar  zu sehen.

Die PR s ind im Vergle ich zu den ER im Leiomyom und im Myometr ium eindeut ig
höher.  Die beiden Rezeptoren  s ind höher im Leiomyom als im dazugehör igen Myometr ium.

48,84% der untersuchten Präparate waren von Pat ient innen im
postmenopausalen Status.  Sie ze igten durchschni t t l ich e inen mäßig posi t iven IRS (3,28).
In Bezug auf  PR war der  IRS im Leiomyom mäßig posi t iv  (4 ,35)  und im dazugehör igen
Myometr ium mäßig posi t iv  (2,76) .  In  Hins icht  auf  den ER war der  IRS im Leiomyom mäßig
posi t iv  (3,56)  und im dazugehör igen Myometr ium schwach posi t iv  (2,35) .  E ine deut l iche
Konzent rat ionsdi f ferenz wie bei  den prämenopausalen Pat ient innen is t  n icht  zu sehen.  Die
Rezeptorkonzent rat ionen s ind immer noch im Leiomyom höher a ls  im dazugehör igen
Myometr ium, dabei  s ind  d ie PR immer noch höher  a ls  d ie ER im Leiomyom und im
Myometr ium.

Diagramm 22.  Korre la t ion der  Rezepto rkonzent rat ionen zwischen  Le iomyomen und
Myomet r ium in  der  Prämenopause
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IRS 8,94 5,29 4,47 2,47

PR-IRS-Leiomyom PR-IRS-Myometrium ER-IRS-Leiomyom ER-IRS-Myometrium 

Diagramm 23.  Korre la t ion der  Rezepto rkonzent rat ionen zwischen  Le iomyomen und
Myomet r ium in  der  Postmenopause
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IRS 4,35 2,76 3,65 2,35
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Diagramm 24.  Korre la t ion der  PR-Konzent ra t ionen zwischen  Leiomyom en und
Myomet r ium nach dem Ze l l re ichtum
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11
12

PR-IRS-Leiomyom 8 5,45

PR-IRS-Myometrium 2,8 3,81

zelldicht zellarm

Diagramm 25.  Korre la t ion der  ER-Konzent ra t ionen zwischen  Leiomyom en und
Myomet r ium nach dem Ze l l re ichtum
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ER-IRS-Leiomyom 4,1 3,45

ER-IRS-Myometrium 1,6 2,18

zelldicht zellarm

Diagramm 26.  Korre la t ion der  PR-Konzent ra t ionen zwischen  Leiomyom en und
Myomet r ium nach dem menopausalen Status
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Wie man aus  den Diagramen 26 und 27 entnehmen kann,  is t  d ie PR- und ER-
Konzent rat ion im Leiomyom höher  a ls  im dazugehör igen Myomet r ium. Zugle ich  is t  d ie
Rezeptorkonzent rat ion  bei  den zel l re ichen Leiomyomen höher a ls  bei  den zel larmen
Leiomyomen.

Die Rezeptorkonzent rat ion is t  p rämenopausal  höher a ls  postmenopausal .
Deut l ich wi rd d ies bei  der  Progres tronrezeptorkonzent rat ion .

Diagramm 27. Korre la t ion  der ER-Konzent rat ionen zwischen Leiom yomen  und  Myom et r ium
nach dem menopausalen Status
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prämenopausal 4,5

postmenopausal 3,6

ER-IRS

 Diagramm 28.  Korre la t ion zwischen Rezepto rgehal t  und Par i tä t
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PR-IRS-Leiomyom 31,59% 18,92% 31,08% 18,41%

PR-IRS-Myometrium 17,65% 22,82% 32,09% 27,45%

ER-IRS-Leiomyom 28,96% 19,70% 33,29% 18,06%

ER-IRS-Myometrium 25,46% 27,77% 26,62% 20,15%

Nullipara Primipara Sekundipara Multipara
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3.1.2.6 .  Korrelat ion zwischen Pari tät  und Rezeptorkonzentrat ion

Tab.  2  :  Korre la t ion  zwischen Pari t ä t  und  Rezeptorgeha l t
GRUPPE A B C D E

PRÄMENOPAUSAL 4 6 6 6 22

POSTMENOPAUSAL 4 5 6 6 21

SUMME 8 11 12 12 43

TOTAL= 86

Zel l re iche Leiomyome haben in  der  Gruppe A (Nul l ipara)  immer e inen höheren
PR-  und ER-Gehal t  im Vergle ich zum dazugehör igen Myometr ium. Die PR waren
prämenopausal  mäßig  posi t iv  und im dazugehör igen Myometr ium negat iv ,  postmenopausal
stark posi t iv  und im dazugehör igen Myometr ium schwach posi t iv .  Die ER waren
prämenopausal  s tark  posi t iv  und im dazugehör igen Myometr ium mäßig posi t iv ,
postmenopausal  mäßig posi t iv  und im dazugehör igen Myomet r ium schwach posi t iv .

Bei  den zel larmen Leiomyomen waren PR prämenopausal  mäßig posi t iv  und im
dazugehör igen Myomet r ium negat iv ,  postmenopausal  waren beide schwach posi t iv .  Die ER
waren bei  den Leiomyomen und dem dazugehör igen Myomet r ium negat iv .  (Siehe Tab.3)

Zel l re iche und zel la rme Leiomyome haben in der  Gruppe B (Primipara)  immer
einen höheren PR- und ER-gehal t ,  im Vergle ich zum dazugehör igen Myometr ium. Die PR
waren prämenopausal  s tark posi t iv  und im dazugehör igen Myomet r ium mäßig  posi t iv ,
postmenopausal  mäßig posi t iv  und im Myomet r ium schwach posi t iv .  Die ER waren
prämenopausal  mäßig  posi t iv  und im dazugehör igen Myometr ium schwach posi t iv ,
postmenopausal  mäßig posi t iv  und im dazugehör igen Myomet r ium schwach posi t iv .

Bei  den zel larmen Leiomyome waren d ie  PR prämenopausa l  mäßig  posi t iv  und
im dazugehör igen Myometr ium negat iv ,  postmenopausal  waren s ie s tark posi t iv  und im
dazugehör igen Myomet r ium mäßig posi t iv .  Die ER waren prämenopausal  mäßig posi t iv  und

Tab.  3  :  Korre la t ion  zwischen  Nu l l ipar i t ä t  und  Rezep to rgeha l t
Gruppe A Präm enopausal Postmenopausa l

PR- IRS
(Le iomyom/

Myomet r ium)

ER- IRS
(Le iomyom/

Myomet r ium)

PR- IRS
(Le iomyom/

Myomet r ium)

ER- IRS
(Le iomyom/

Myomet r ium)

Zel l re ich 4/1 9/4 12/2 6 /2

Zel la rm 6/1 1/1 2/2 1 /1

A =   Le iomyom  bei  Nul l ipara
B =   Le iomyom  bei  Pr imipara
C =   Le iomyom  bei  Sekundipara
D =   Le iomyom  bei  Mu l t ipara
E =   Myomet r ium
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im dazugehör igen Myometr ium schwach posi t iv ,  postmenopausal  s ta rk posi t iv  und im
dazugehör igen Myomet r ium mäßig posi t iv .  (Siehe Tab.4)

Zel l re iche und zel la rme Leiomyome haben in der  Gruppe C (Sekundipara)
immer e inen höheren PR- und ER-gehal t  im Vergle ich  zum Myomet r ium. Die PR waren
prämenopausal  s tark  posi t iv  und im dazugehör igen Myometr ium mäßig posi t iv ,
postmenopausal  mäßig posi t iv  und im dazugehör igen Myomet r ium negat iv .  Die ER waren
prämenopausal  mäßig  posi t iv  und im dazugehör igen Myometr ium negat iv ,  postmenopausal
mäßig posi t iv  und im dazugehör igen Myometr ium schwach posi t iv .

Bei  den zel larmen Leiomyomen waren d ie PR prämenopausal  s ta rk posi t iv  und
im dazugehör igen Myometr ium stark posi t iv ,  pos tmenopausal  waren s ie  schwach posi t iv
und im dazugehör igen Myomet r ium negat iv .  Die ER waren prämenopausal  s ta rk posi t iv  und
im dazugehör igen Myometr ium mäßig posi t iv ,  postmenopausal  mäßig posi t iv  und im
dazugehör igen Myomet r ium schwach posi t iv .  (Siehe Tab.5)

Zel l re iche Leiomyome haben in  der  Gruppe D (Mult ipara)  immer  e inen höheren
PR-  und ER-gehal t  im Vergle ich  zum dazugehör igen Myomet r ium. Die PR waren
prämenopausal  s tark  posi t iv  und im dazugehör igen Myometr ium mäßig posi t iv ,
postmenopausal  mäßig posi t iv  und im dazugehör igen Myomet r ium schwach posi t iv .  Die ER
waren prämenopausal  schwach posi t iv  und im dazugehör igen Myomet r ium negat iv ,
postmenopausal  mäßig posi t iv  und im dazugehör igen Myometr ium schwach posi t iv .

Tab.  5  :  Korre la t ion  zwischen  Sekundipar i tä t  und Rezepto rgehal t
Gruppe C Präm enopausal Postmenopausa l

PR- IRS
(Le iomyom/

Myomet r ium)

ER- IRS
(Le iomyom/

Myomet r ium)

PR- IRS
(Le iomyom/

Myomet r ium)

ER- IRS
(Le iomyom/

Myomet r ium)

Zel l re ich 9/4 4/1 6/0 4 /2

Zel la rm 12/9 12/4 2 /1 4 /2

Tab.  4  :  Korre la t ion  zwischen  Primipari tä t  und Rezepto rgeha l t
Gruppe B Präm enopausal Postmenopausa l

PR- IRS
(Le iomyom/

Myomet r ium)

ER- IRS
(Le iomyom/

Myomet r ium)

PR- IRS
(Le iomyom/

Myomet r ium)

ER- IRS
(Le iomyom/

Myomet r ium)

Zel l re ich 9/6 4/2 6/2 4 /2

Zel la rm 6/1 4/2 9/4 9 /4



23

Bei  den zel larmen Leiomyomen waren d ie PR prämenopausal  negat iv  und im
dazugehör igen Myomet r ium negat iv ,  postmenopausal  waren s ie mäßig  posi t iv  und im
dazugehör igen Myomet r ium stark posi t iv .  Die ER waren prämenopausal  negat iv  und im
dazugehör igen Myomet r ium negat iv ,  postmenopausal  negat iv  und im dazugehör igen
Myometr ium schwach posi t iv .  (Siehe Tab.6)

3.2. Klinische Ergebnisse

Etwa 30% der Uterusmyome ble iben symptomlos  (VARA 1969).  Bei  unserer
Untersuchung waren d ie Symptome der  Pat ient innen äußerst  v ie lschich t ig .  Es wurden
insgesamt 21 verschiedene Beschwerden geklagt .  Bei  104 Pat ient innen (27,7%) t rat
jewei ls  e in  Einzelsymptom und bei  271 Pat ient innen (72,3%) e ine Kombinat ion von zwei  b is
fünf  Symptomen auf .

Blutungsanomal ien kamen mi t  der  wei taus größten Häuf igkei t  (62,4%) vor .
Innerhalb  d ieser  Symptomenkomplexe t rat  d ie Hypermenor rhoe am häuf igs ten au f ,  ge fo lgt
von azykl ischen,  Zusatz- ,  Dauer- ,  Postmenopause- und Kontaktb lu tungen.  Den
zwei thäuf igsten Symptomenkomplex ste l l ten d ie funkt ionel len  Beein t räch t igungen der
Nachbarorgane,  in fo lge der  Größenzunahme des Uterus myomatosus ,  dar  (41 ,6%).  Hierzu
gehörten  der  Häuf igkei t  nach,  Druckgefühl  im Unterbauch,  Druckgefühl  in  der  Blase,
Zunahme des  Leibesumfanges und Druck au f  den Darm. Am dr i t thäuf igsten konnte d ie
Schmerzsymptomat ik  er fasst  werden,  wobei  Schmerzen verschiedenster  Ar t  und
Lokal isat ion auf t raten (26,4%).  Am häuf igsten  waren Unterbauchschmerzen,  gefo lgt  von
Rückenschmerzen,  schmerzhaf ten  Dysmenorrhoen und Dyspareunie .  Unter  den
al lgemeinen Beschwerdeerscheinungen wurden a l le  wei teren,  von den Frauen
angegebenen Beschwerden,  zusammengefass t  (4,5%).  Dazu zählen Fieber ,  Übelkei t ,
Erbrechen,  F luor  und Anämie.

Tab.  6  :  Korre la t ion  zwischen  Mul t ipar i tä t  und Rezepto rgehal t
Gruppe D Präm enopausal Postmenopausa l

PR- IRS
(Le iomyom/

Myomet r ium)

ER- IRS
(Le iomyom/

Myomet r ium)

PR- IRS
(Le iomyom/

Myomet r ium)

ER- IRS
(Le iomyom/

Myomet r ium)

Zel l re ich 9/6 2/1 6/2 4 /2

Zel la rm 1/0 1/0 6/9 1 /2
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3.2.1.  Blutungsanomal ien

Die Hypermenorrhoe  t ra t  erwar tungsgemäß als  häuf igstes Symptom auf
(40,8%).  62,4% der Pat ient innen gaben s ie a ls  e inz iges  Symptom an.  Das
Durchschni t tsa l te r  bet rug 44,5 Jahre.  Bei  den Frauen mi t  e iner  Hypermenorrhoe in
Kombinat ion mi t  anderen Symptomen (36.6%),  betrug  das Durchschni t tsa l te r  42,8 Jahre .
Die häuf igsten ,  g le ichzei t ig  bestehenden Symptome waren Druck im Unterbauch (26,7%),
Unterbauchschmerzen (23,2%),  sowie Druck au f  d ie Blase (17,9%).  Insgesamt  wurden
14,1% der Pat ient innen mi t  azykl ischen Blutungen und Zwischenblutungen  gefunden.
Bei  24,5% der  Frauen gab es nur  d ieses e ine Symptome, das Durchschni t tsa l ter  lag bei
49,3 Jahren.  Insgesamt 75,4% dieser  Gruppe gaben zusätz l iche Symptome an,  das
Durchschni t tsa l te r  lag h ier  bei  44,3 Jahren.  Mi t  postmenopausalen Blutungen  s te l l ten
sich insgesamt 3 ,2% Pat ient innen vor .  75% der Pat ient innen gaben d iese  Blu tungen a ls
das e inz ige Symptom an.  In  d ieser  Gruppe waren d ie Frauen durchschni t t l ich 62 ,6 Jahre
al t .  Insgesamt 25% der Pat ient innen gaben zusätz l iche  Symptome an,  wobei  das
Durchschni t tsa l te r  bei  49 Jahren lag .  Insgesamt 1,9% der Pat ient innen hat ten
Dauerblutungen ,  davon,  in  71,4% der  Fäl le ,  a ls  e inz iges Symptom. Diese Pat ient innen
waren durchschn i t t l ich 44,3 Jahre a l t .  Bei  28 ,6% der Pat ient innen waren Dauerblu tungen
im Zusammenhang mi t  anderen Beschwerden au fgetreten.  Hie r  lag das Durchschni t tsa l te r
bei  42,3 Jahren.  Insgesamt 1,9% der Pat ient innen k lagten über Menorrhagien ,  davon
klagten 42 ,9% Pat ient innen nur  über  d ieses e ine Symptom. In d ieser  Gruppe betrug das
Durchschni t tsa l te r  45,2 Jahre.  Bei  den rest l ichen 57,1%, mi t  zusätz l ichen Symptomen,  lag
das Durchschni t tsa l ter  bei  42,5 Jahren.  Kontaktblutungen  waren nur  bei  0,5% der Fäl le
aufgetreten,  50% als  Einzel -  und 50% als  Kombinat ionssymptom. Das Durchschni t tsa l ter
betrug in  d ieser le tz ten Gruppe 41,2 Jahre.

3.2.2.  Funktionelle  Beeinträchtigungen der Nachbarorgane

Ein anamnest isches Druckgefühl  im Unterbauch ,  mi t  unspezi f ischer  bzw.  n icht
dokument ier ter  Lokal isat ion ,  wurde von insgesamt  22,1,% der  Pat ient innen mi t  der
Diagnose Uterus myomatosus angegeben.  Bei  26,5% der Pat ient innen t ra t  das Symptom
al le in ig auf .  Diese waren durchschn i t t l ich 44 Jahre  a l t .  Bei  73,5% der Pat ienten war der
Druck im Unterbauch Bestandte i l  e ines Beschwerdenkomplexes,  der  e in  b is  v ier  wei tere
Symptome umfasste.  Der  Häuf igkei t  nach wurden a ls  zusätz l iche Symptome
Hypermenorrhoe (44,3%),  Unterbauchschmerzen (34 ,4%) und Druck auf  den Darm (9,8%),
sowie Inkont inenz  (4,9%) angegeben.  Druck auf die Blase  gaben insgesamt 17 ,6% der
untersuchten Pat ient innen an,  wobei  d ies bei  24,2% als  Einzelsymptom auf t rat .  Das
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Durchschni t tsa l te r  d ieser  Pat ient innen be trug  42,9 Jahre.  75% der Pat ien t innen gaben das
Symptom, Druck  auf  d ie Blase in  Kombinat ion mi t  e inem wei te ren Symptom oder mehreren
anderen Beschwerden an.  Das Durchschni t tsa l ter  d ieser  Frauen bet rug 46,9 Jahre.  Über
Druck auf den Darm  a ls  Symptom bei  der  Diagnose Uterus  myomatosus k lagten insgesamt
1,9% der Pat ient innen.  Davon hat ten 14,3% der Frauen d ieses e inzelne  Symptom
angegeben und waren durchschni t t l ich  42,5 Jahre a l t .  Die meis ten Pat ien t innen (85,7%)
klagten über  Druck auf  den Darm in Kombinat ion mi t  e inem oder mehreren Symptomen an.
Eine Wachstumstendenz,  a ls  Symptom mit  Zunahme des Leibesumfanges,  wurde bei
insgesamt 1,8% der  Fäl le  gefunden.  28,6% dieser  Frauen hat ten d ieses  Symptom als
Einz igstes angegeben.  Das Durchschni t tsa l te r  bet rug 43 ,3 Jahre.  Insgesamt 71,4% der
Frauen gaben d ie Zunahme des  Leibesumfanges im Rahmen eines Beschwerdekomplexes
mit  e inem bis  v ier  wei te ren Symptomen an.  Als  häuf igstes,  zusätz l iches Symptom wurde
die Hypermenor rhoe (48,3%) angegeben.

3.2.3.  Schmerzsymptomatik

 Insgesamt 2,1% der Pat ient innen gaben e ine Dysmenorrhoe  an.  Diese wurde von
al len Pat ient innen im Zusammenhang mi t  anderen Symptomen angegeben.  Das
Durchschni t tsa l te r  in  d ieser  Gruppe betrug  45,9  Jahre .  18,1% der Pat ient innen gaben
Unterbauchschmerzen  a ls  Symptom an.  In e iner  Gruppe von 27,9% der Frauen,  waren d ie
Unterbauchschmerzen das a l le in ige Symptom.  Diese Frauen waren im Durchschni t t  44 ,3
Jahre a l t .  Bei  2,9% der Pat ient innen setzte  der  Unterbauchschmerz aku t  und mi t  s ta rker
Intensi tät  e in.  Eine  Kombinat ion der  Unterbauchschmerzen mi t  e inem bis  v ier  anderen
Symptomen wurde von 72,1% der Frauen angegeben.  Darunter  befanden s ich  1,5% mit
akut  e insetzenden Schmerzen.  Zusätz l ich waren Übelkei t  und Erbrechen aufgetre ten.  Über
Rückenschmerzen  k lagten  insgesamt 6,1% der Pat ien t innen.  In  e iner  Gruppe von 13,0%
der Frauen waren d iese  das e inz ige Symptom. Das Durchschni t tsa l te r  lag bei  46 ,5 Jahren.
Bei  e iner  hohen Anzahl  von insgesamt 87,0% der Frauen waren Rückenschmerzen a ls  Tei l
e ines Beschwerdenkomplexes aufget reten .  Dyspareunie  wurde von insgesamt 0,3% der
untersuchten Pat ient innen,  s tets  in  Kombinat ion mi t  anderen Symptomen, angegeben.  Das
Durchschni t tsa l te r  bet rug 40,2 Jahre.

3.2.4.  Allgemeine Beschwerdeerscheinungen

 Insgesamt k lag ten 1 ,9% der Frauen über e ine Streßinkont inenz ,  d iese wurde von
28,6% der Pat ient innen a ls  Einzelsymptom angegeben.  71,4% der Pat ient innen hat ten
zusätz l ich e in b is  v ier  Symptome (  Druck auf  d ie  Blase ,  Druckgefühl  im Unterbauch,  Druck
auf  den Darm, Descensus uter i  e t  vaginae) .  Das Durchschni t tsa l ter  in  d ieser  Gruppe betrug
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45,2 Jahre.  Darunter  befand s ich keine  Nul l ipara.  Mi t  dem Symptom Obstipat ion  s te l l ten
sich 0,8% der  Frauen vor .  A l le  d iese Frauen hat ten  e in b is  dre i  zusätz l iche Beschwerden.
Das Durchschni t tsa l te r  bet rug h ier  46  Jahre .  Unter  dem Beschwerdenkomplex ,
prämenstruel les Syndrom ,  wurden insgesamt 0 ,5% der  Pat ient innen zusammengefasst .
Bei  d iesen Pat ient innen wurde ledig l ich d ie Angabe e ines “prämenst ruel len  Syndroms",
ohne Angabe näherer  Beschwerden,  gefunden.  Wei terh in t raten psychovegeta t ive Labi l i tä t ,
a l lgemeines Schwächegefühl  und Abgeschlagenhei t ,  sowie Kopfschmerzen auf .  Über F luor
k lagten insgesamt 0,5% der Frauen.  Stets  war d ieses  Symptom Tei l  e ines
Beschwerdekomplexes  mi t  e inem bis  d re i  zusätz l ichen Symptomen.  Das Durchschni t tsa l ter
lag bei  41 ,5 Jahren.  Ein Descensus uteri  e t  vaginae  m i t  Beschwerden wurde bei  0,3% der
Pat ient innen gefunden.  Al le  d iese Pat ient innen hat ten  e in  b is  dre i  zusätz l iche
Beschwerden (z.B.  F ieber ,  Unterbauchschmerzen) .  Mi t  Übelkei t  und Erbrechen ste l l ten
sich 0,3% der  Pat ient innen vor ,  dabei  t raten  akute Unterbauchschmerzen bei  per i tonealer
Reizung auf .

3.2.5.  Parität

 3.2.5.  Parität
 Bei  unserer  Untersuchung wurden bei  375 Pat ient innen insgesamt  461 Geburten

verzeichnet .  Dies  entspr icht  e iner  durchschni t t l ichen Par i tä t  von 1,58.  Davon waren 13,4%
Nul l ipara,  35 ,3% Pr imipara,  36,3% Sekundipara und 15 ,1% Mul t ipara.  Eine  Korre la t ion
zwischen Leiomyomgröße  und Par i tä t  wurde bei  Leiomyomen,  d ie größer  a ls  10cm im
Durchmesser waren,  festgeste l l t .  S ie  t raten bei  13,51% der Nul l iparen ,  3,06% der
Pr imiparen,  3 ,09% der Sekundiparen und 7,5% der Mul t iparen auf .  Bei  den Nul l ipara war
das Verhäl tn is  zwischen postmenopausal  (45,36%) und prämenopausal  (54,64%) 1,2 /  0 ,8.
Bei  der  Pr imipara  war das Verhäl tn is  zwischen postmenopausal  (22,41%) und
prämenopausal  (77 ,59%) 3,5 /  0 ,3 .  Bei  der  Sekundipara  war das  Verhäl tn is  zwischen

 Diagramm 29.Symptome der Leiom yom-Pat ient innen
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postmenopausal  (16,48%) und prämenopausal  (83 ,52%) 5,1 /  0 ,2.  Bei  der  Mul t ipara war
das Verhäl tn is  zwischen postmenopausal  (25%) und prämenopausal  (75%) 3 /  0 ,3.

 

 Wir gelangten zu  der  Erkenntn is ,  dass bei  Nul l ipara postmenopausal  vermehrt
Leiomyome im Vergle ich zu den Pr imipara ,  Sekundipara und Mul t ipara auf t reten,  und bei
Nul l ipara prämenopausal  weniger  Leiomyome als  bei  der  Gruppe der  Pr imipara,
Sekundipara und Mul t ipara nachweisbar s ind .

 Diagramm 30.  Korre la t ion zwischen Pari tä t  und Leiomyomgröße
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 Diagramm 31.  Korre la t ion zwischen menopausalem  Status und  Pari t ä t .
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DISKUSSION

4.1. Ätiologie

Die Ät io logie  des Uterus myomatosus is t  noch n icht  vö l l i g  geklä r t .  Es wi rd e ine
Reihe von Faktoren im Rahmen der  Myomentwick lung d iskut ier t .  A ls  Ausgangsmaterial
der Myombildung  wurden v ie le Theor ien  d iskut ier t .  Der  Ber l iner  Pathologe und Begründer
der  Zel lu larpa thologie  Rudol f  Vi rchow  s ieht  a ls  Ausgangspunkt  der  Myombi ldung jede
bel ieb ige Muskelzel le  an:  ”Jedes g lat tze l l i ge Myom setzt  s ich aus  e iner  größeren Zahl  von
Muskelbündeln zusammen, welche d ie Bündel  der  u rsprüngl ichen Muskelhaut  in  der  Regel
an Dicke über t ref fen und durch  gefäßhal t iges Bindegewebe zusammengehal ten  werden. “
Eine Tei lung der  Muskel fasern a ls  Grund der  Myombi ldung häl t  e r  n icht  für  wahrschein l ich
(Virchow R 1878).  Robert  Meyer ber ichtet  in  seinem Bei t rag ”Zur Pathologie  der  Myome,
insbesondere  über  ihr  Wachstum und ih re Histogenese” von besonders unre i fen
Muskelzel len,  d ie  er  für  d ie Myomentwick lung verantwort l ich macht  (Pschyrembel  W e t  a l .
1991,  Meyer R 1907).  Im Handbuch ”B io logie und Pathologie des Weibes”  ver fasst  Hans
Albrecht  den Bei t rag ”Pathologische Anatomie und Genese der  Myome”.  Er  konstat ier t ,  ”
dass d ie Myommut terzel len  keine h is to logisch d i f fe renzier ten oder  abgekapsel ten
Zel l inseln s ind ,  sondern E lemente  des normalen Zel lverbandes” .  (Pschyrembel  W et  a l .
1991,  Albrecht  H 1928) .  Für  Erich Opitz ,  Herausgeber des Handbuches  für
Frauenhe i lkunde,  s te l l t  das Uterusbindegewebe den n ich t  ausdi f ferenzier ten  Res t  des
Mesenchyms dar ,  aus dem s ich d ie Muskelzel len des  Uterus,  ebenso wie das
Schle imhauts t roma,  herausdi f fe renzier t  haben.  Die Myome entstehen dann dadurch,  dass
diese Res te unter  besonderen Bedingungen ihre muskelb i ldenden Fähigkei ten wieder
er langen und sta t t  der  Vermehrung der  Muskelmasse des Uterus nun umschr iebene Knoten
neuen Muskelgewebes  b i lden.  (Opi tz  E 1913)

Nach  Ludwig Kle inwächters  These haben d ie Gefäße d i rekten oder ind i rekten
Ante i l  an der  Myombi ldung.  Er wi rd h ierbei  von Roesger  und Gottschalk  unterstü tz t .
Kleinwächter  beobachtet  e in a typisches Verhal ten der  Kapi l largefäße bei  Myombi ldungen.
Wie Runge  bemerkt  er  Rundzel len,  e twas  k le iner  a ls  Muskelzel len ,  d ie a l lmähl ich e ine
spindel förmige Gesta l t  annehmen und so dann kaum mehr von organischen Muskelzel len
zu untersche iden s ind .  ”Zu beiden Se i ten des Gefäßes,  para l le l  demse lben angereih t ,
lagen Rundzel len ,  d ie in  manchen Fäl len  e ine förml iche Hül le  b i ldeten.”  In  e in igen
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Präparaten  s ieht  e r  das Gefäßendothel  a l lmähl ich verschwinden,  s tat t  dessen d ie
spindel förmigen erwähnten Gebi lde deren Platz  e innehmen,  ”b is  schl ießl ich,  s tat t  des
Gefäßes,  e in  Muskelbündel  da war ,  dessen wei terer  Ver lauf  d ie deut l iche For tse tzung des
früheren Gefäßes zeigt .  (Kle inwächter  L 1883,  Runge CFF 1857,  Roesger  P 1890,
Got tschalk  S 1900) .

Die Theor ie von Cohnheim (über  d ie feta le Keimversprengung) ver lor  schnel l
an Anhängerschaf t .  Ganz  ver lassen wurde seine Theor ie a l lerd ings  n ie. (Cohnheim J 1882).

Einen neuen Gedanken h ins icht l ich der  Genese der  Myome brachte Hörmann ,
in  dem er  auf  d ie Symmetr ie  der  Myomentwick lung h inwies.  Nach Hörmann  besteht  e ine
Gesetzmäßigkei t  im topographischen Verhal ten der  Uterusmyome:  „K lappt  man den Uterus
durch Sagi t ta lschni t t  genau in  der  Mi t te l l in ie (=Rhaphe=Verschmelzungsl in ie der  beiden
Uterushörner)  auf ,  so  erkennt  man d ie spiege lb i ld l iche Anordnung der  Leiomyome. “  Nach
Ansicht  von Hörmann kann man daher das Uterusmyom als  e ine Form von
”dysrhaphischer”  Störung auf fassen.  Diese Theor ie wurde jedoch,  obwohl  immer wieder
z i t ier t ,  n ie angenommen. (Pschyrembel  W et  a l .  1991,  Cohnheim J 1882,  Hörmann G 1960).
Eine Gesetzmäßigkei t  im topographischen Verhal ten der  Uterus le iomyome wurde bei
unserer  Untersuchung n icht  beobachtet .

Zu den a l lgemeinen Faktoren werden Konst i tu t ion und Vererbung gezähl t
(Mestwerdt  W 1980).  Angaben über d ie fami l iäre  Häuf igkei t  von Uterusmyome var i ie ren
zwischen 13% bis 17,7% (Bolck F 1961).  Von e iner  Rassen-Disposi t ion hat ten Kjerul ff
und Mi tarbei ter  ber ich tet .  S ie hat ten  406 Schwarze Frauen und 863 weiße Frauen
untersucht ,  und fanden heraus,  dass 89% der Schwarzen Frauen und 59% der weißen
Frauen Leiomyome hat ten .  (Kjeru l f f  KH e t  a l .  1996) In e iner  Untersuchung in den USA wi rd
über e ine  9- fach höhere Wahrschein l ichkei t  des  Auf t retens von Myome bei  schwarzen
Frauen ber ichtet  (Bomar DM 1988) .  Und das Auf t reten von Myomfamil ien  is t  auch bekannt
(Stearns H 1972).  Die a f r ikanischen schwarzen Frauen s ind weniger  betrof fen a ls  d ie
weiße Frauen und d ie amer ikanischen schwarzen Frauen (Mi t te ls t rass H 1955).

Nach STERN wurde bei  der  chromosomalen Untersuchung von 113 Leiomyomen
in 87 Tumoren e in normaler  Karyo typ fes tgeste l l t .  26 Myome waren durch k lonale
Aberrat ionen gekennzeichnet  (Stern C et  a l .  1992).  Die  vor l iegenden Befunde lassen
vermuten,  dass d iese  Chromosomenveränderungen kausal  mi t  der  Entstehung der  Tumoren
verknüpf t  s ind.  Das spätere Leiomyomwachstum wird  durch  Östrogene,  Proges teron ,
Wachstumshormon und vermut l ich  wei tere  Hormone unterstützt .  (But t ram VC, Rei te r  RC
1981).
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Die Bauste ine  zur  Hormontheor ie ha t  der  Gynäkologe SEITZ  i n  se inem Bei t rag
über Wachstumsursachen der  Myome gelegt .  ”  Es is t  längst  au fgefa l len,  dass ähnl ich wie
der  Uterus  auch d ie  Myome in ihrem Wachstum durch d ie Funk t ion des  Eie rstocks
wei tgehend beeinf lusst  werden”.  „Der Eiers tock produzier t  normalerweise Stof fe,  d ie  dem
Uterus  Wachstumsimpulse zuschicken und seine physio logische Funk t ion un terhal ten;  ich
möchte s ie d ie  normalen Hormone des Uterus nennen.  Bei  Myomkranken produzier t  der
Eierstock e in qual i ta t iv  verändertes Sekret ,  dass best immte Muske l fasern  des Uterus zur
Prol i fe rat ion  anregt ;  ich  möchte d iese Stof fe a ls  Myomhormone des Ovar bezeichnen.  Bei
d ieser  Theor ie s ind zwei  Momente schar f  voneinander  zu unterscheiden:  Erstens,  d ie
eigent l iche Entstehung der  Myome, wobei  ich mich  ganz der  gut  fundier ten Cohnheimschen
Theor ie anschl ieße,  dass gewisse Muske lzel len des  Uterus auf  e iner  undi f fe renzier ten
Entwick lungsstufe  stehengebl ieben s ind.  Zwei tens,  das Agens,  welches d ie
undi f ferenzier ten Muskelzel len zur  Pro l i fera t ion anregt ,  a lso den Impuls  zu dem Wachstum
abgibt .  Dieses Agens erb l icke ich  in  den Myomhormonen des  Ovars” . (Sei tz  L 1911)

Entscheidende neue Impulse zur  Aufk lä rung des Wirkungsmechanismus der
Stero idhormone kamen 1969 von Jensen und Jacobsen ”Hormon-Rezeptor -Hypothese”.
Jensen  und Mi ta rbei te rn ste l l ten fest ,  dass s ich im hormonabhängigen Gewebe
charakter is t ische Substanzen,  d ie e ine sta rke Af f in i tä t  zum Öst radio l  ze igen,  nachweisen
lassen.  Diese öst rogen-b indenden Substanzen nannten Jensen  und Mi ta rbei te rn
”Östrogenrezeptoren”  oder  ”Östrophi le” .  In  d ieser  s tarken,  aber  revers ib ler  Bindung des
Hormons an den Rezeptor  sahen Jensen  und Mi tarbei tern  e inen f rühen Schr i t t  des
uterot rophen Vorgangs der  Myombi ldung. (Jensen EV,  Jacobsen HI  1962,  Jensen EV e t  a l .
1968,  Jensen EV, De Sombre  ER 1973)

Im Mi t te lpunk t  der  Diskussionen stehen hormonale  Dysregulat ionen und
endokr iner  Organsysteme (Mestwerdt  W 1980).  Die Untersuchungen von Ranney und
Frederick  ergaben,  dass das ak t ive Wachs tum der  Myome durch d ie  weib l ichen
Sexualhormone beschleunigt  wi rd,  korre l ie r t  jedoch n icht  mi t  kon t inuier l ichem
Östrogenanst ieg und kann s ich in  se l tenen Fäl len auch in  der  Postmenopause fo r tsetzen
(Ranney B,  Freder ick I  1979).

In den le tz ten Jahren wurden zahl re iche Untersuchungen zur  Klä rung der
Leiomyom-Pathogenese  durchgeführ t .  Dass Leiomyome durch neoplast ische Veränderung
und anschl ießender  Pro l i fera t ion e inzelner  Myometr iumzel len en tstehen,  is t  bekannt ,  aber
es is t  unbekannt ,  welche Faktoren d iese neoplast ischen Veränderungen auslösen (But t ram
VC,  Rei ter  RC 1981,  Townsend DE et  a l .  1970.) .  Tro tzdem is t  d ie Ursache der  Leiomyome



31

unbekannt  gebl ieben.  Eine bessere Vorste l lung a ls  d ie Hormontheor ie  von Sei tz  l i egt
b is lang n icht  vor .

Hinwe ise auf  d ie Öst rogenabhängigkei t  des Myomwachstums s ind das Auf t reten
von Leiomyomen während der  Geschlech tsre i fe ,  das Wachstum in der  Schwangerschaf t
und d ie Regression nach der  Menopause.  (Katz VL et  a l .  1989,  Böt tcher  HD, Bel ler  FK
1977,  Baumgar ten G 1975,  Rosat i  P e t  a l .  1992)

Eine Korre lat ion zwischen dem hormonel len  Sta tus der  Pat ient innen und der
Rezeptorkonzent rat ion  wurde bei  unseren Untersuchungen beobachtet .  Die
Konzent rat ionen von Östrogenrezeptoren und Progesteronrezeptoren waren in Leiomyomen
höher a ls  im Myometr ium. Die meisten Leiomyome kamen während der  Geschlech tsre i fe
vor .  Farber ,  Pol low ,  Otubu ,  Oules ,  McCarty  und Tamaya kamen auch zu dem gle ichen
Ergebnis  (Faber M et  a l .  1972,  Pol low K et  a l .  1978,  Otubu JA et  a l .  1982,  Oules MR,
McCarty KS 1982,  Tamaya T et  a l .  1984).  Beweise,  dass andere Hormone zusätz l iche
Einf lussfaktoren für  das Wachs tum der  Leiomyomen dars te l len (z .B.  Wachstumshormone),
s ind noch n ich t  entsprechend untermauer t  (Grat ta ro la R 1959,  Spel lacy WN e t  a l .  1972) .

Ein Hormonmi l ieu scheint  für  d ie Entstehung nö t ig ,  aber  n icht  ausre ichend zu
sein (Nelson WO 1937,  L ipshul tz  A 1942).  Sobald e ine  myomatöse neoplast ische
Veränderung stat tgefunden hat ,  wachsen Leiomyome unter  dem hormone l len Einf luss von
Östrogen wei te r .

4.2. Häufigkeit

Exakte Häuf igkei tsangaben s ind sehr  schwer  zu bekommen, da e in Myom be i
v ie len Frauen n ie  erkannt  wi rd.  Der Grund dafür  l ieg t  in  der  Tatsache,  dass v ie le Myome
keine oder  kaum Beschwerden berei ten.  Außerdem waren s ie f rüher ,  vor  der  Epoche der
Ul t raschal luntersuchung,  kaum ohne größere  invasive Eingr i f fe  zu  d iagnost iz ieren,  wenn
sie n icht  so groß waren und s ich in  solcher  Lage befanden,  dass s ie  gut  zu  palp ie ren
waren.

Kaiser,  Pf le iderer ,  Downes, Hart  und Stoval l  bestät igen,  dass das Entstehen
der Uterusmyome auf  d ie Zei t  der  Geschlechts re i fe begrenz t  is t .  Präpuberta l  t reten  keine
Myome auf .  Das Auf t reten  von Uterusmyome vor  dem 25.  Lebensjahr  is t  e ine Ausnahme,
die sel ten zu  f inden is t  (Kaiser  R,  Pf le iderer  A 1989,  Downes KA, Har t  WR 1997,  Stoval l
TG et  a l .  1990).  Die Myombi ldung beginnt  se l ten vor  dem 30.  Lebensjahr  (Cohnheim J
1882).  Die Uterus le iomyome entwickeln s ich meis t  ers t  nach Eint r i t t  der  Geschlechtsre i fe .
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Ihr  Vorhandensein vor  dem 20.  Lebensjahr is t  sehr se l ten,  doch s ind d ie jüngsten
beschr iebenen Pat ient innen 10 ,  13 und 15 Jahre a l t  gewesen (Mason DY 1985,  Huan WM
et a l .  1983,  Vi rchow R 1978).

Ein Zusammenhang zwischen Al te r  und Leiomyomwachstum konnte bei  unseren
Untersuchungen aufgezeigt  werden.  Die jüngste,  oper ie r te Pat ien t in  war 22 Jahre a l t .  Das
durchschni t t l iche Al ter  der  Pat ien t innen betrugt  48 ,9 Jahre und der  Häuf igkei tsg ip fe l  lag
mit  21,4% bei  e inem Al te r  von 45 Jahren. (Diagramm: 2)

Das durchschni t t l iche Al ter  der  Pat ien t innen betrug 40,7  Jahre  bei  den
Untersuchungen von Downes und  Hart  und 45 Jahre be i  Kaiser und  Pf leiderer  (Downes
KA, Har t  WR 1997,  Kaiser  R,  Pf le iderer  A 1989) .

Die Prozentzahlen über  d ie Häuf igkei t  von Leiomyome des Uterus,  wurden von
vie len Autoren  beschr ieben.  Erber  und Mi tarbei tern regis t r ier ten e ine  Prozentspanne
zwischen 20  b is  50% al ler  Frauen über 30  Jahre .  Cordel l  sprach davon,  dass  20% bis  40%
der Frauen über 30 b is  35  Jahren und 40% der Frauen über 35 Jahren Myomträger innen
sind.  Novak, Woodruff ,  Robbins und Contran  behaupten,  dass Uterus le iomyome bei  25%
al ler  Frauen im for tpf lanzungsfähigen Al ter  auf t reten.  Dass 40% al ler  Frauen über 50
Jahren e in  Leiomyom tragen,  behauptet  Rosai  (Erber  WN et  a l .  1984,  Cordel l  JL et  a l
1984,  Novak ER,  Woodruf f  JD,  Robb ins SL,  Contran RS, Rosai  J) .

Hier  wi rd  d ie Bedeutung des Al ters deut l ich.  Das u ter ine  Leiomyom is t  e in
Tumor der  späteren Häl f te  der  ”ch i ld  bear ing years”  (Meyer R 1907,  Albrecht  H 1928,  Opi tz
E 1913,  Kle inwächter  L  1883).  Am häuf igsten is t  d ie Al te rsgruppe von 35 b is  54  Jahren
betrof fen.  Ihr  kommt  e ine Prävalenz von 90% zu (Ste in H et  a l .  1985).

In  der  Postmenopause s ind d ie Uterus le iomyome sel ten,  meistens waren s ie
schon vorher vorhanden und wurden nur  b is  dahin  n icht  entdeckt .  S ie zeigen keine
Wachstumstendenz (Chalmers J 1976).

Auch das ausschl ießl ich prämenopausale Wachstum der  Leiomyome konnte
durch unseren Untersuchungen beleg t  werden.  27% der untersuchten Pat ien t innen
befanden s ich in  der  Postmenopause und 73% in der  Prämenopause.  Es  wurde keine
postmenopausale Wachstumstendenz  beobachtet .  (Diagram:  3 u.  5)

Der re lat ive  Ante i l  der  Leiomyomkranken an der  Gesamtzahl  a l ler
gynäkologischen Pat ien t innen beträgt  ca .  3% bis  5% (Ste in H et  a l .  1985) .  95% al ler
gutar t igen Gewächse der  Geni ta le der  Frau s ind Leiomyome des  Korpus uter i  (Pschyrembel
W et  a l .  1991).
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Viele Autoren meinen,  dass e in mal ignes  Wachstum von Myomen oder  e ine
Metastas ierung außergewöhnl ich  sel ten  s ind.  Höchstens  in  0,1% al ler  Myome f indet  s ich
das h is to logische Bi ld  e ines Sarkoms meinte Hörmann (Hörmann G 1960).  Za loudek und
Norris  meinten ,  dass d ie  Leiomyosarkome insgesamt nur  1,3% der  mal ignen Tumore des
Uterus  darste l len und mi t  e inem Sarkom unter  800 b is  1000 Myomen gerechnet  werden
muss (Zaloudek C,  Norr is  H 1994).  Vor  a l lem schnel l  wachsende Tumore gel ten a ls
mal ignomverdächt igt .  Der  Al tersgip fe l  der  Sarkominzidenz  l iegt  im per imenopausalen
Abschni t t ,  deshalb  is t  das  Mal igni tä tsr is iko bei  ä l te ren Frauen mi t  s ta t ionären Myomen
eher a ls  ger ing  e inzustufen (Fel lmann M et  a l .  1983).  Schmidt -Matt iesen gibt  0 ,2-0,5%
Entar tungsr is iko  an und empf iehl t  deshalb,  dass a l le  Leiomyomträger innen regelmäßig
untersucht  werden müssen,  dami t  man Aufschluss über  d ie Wachstumstendenz
gewinnt . (Schmidt-Mat t iesen H e t  a l .  1989).  In  unserer  Untersuchung wurde keine  mal igne
Entar tung gefunden.

4.3. Klinik

Wie oben erwähnt ,  b le iben etwa 30% der Uterusmyome symptomlos (Vara P
1969).  Sonst  wi rd d ie Symptomat ik  durch Lage und Ausdehnung,  bzw. Mul t ip l iz i tä t
determin ie r t .  Die fünf  häuf igsten Symptome nach Vara  s ind : -  1 -  Metrorrhagien.  2 -  Druck
und Verdrängungsersche inungen.  3-  Schmerzen.  4 -  Durch  Veränderung im Leiomyom
selbst  verursachte Symptome. 5-  Al lgemein Symptome. (Vara P 1969).

a)Blutungsanomalien  bestehen im Sinne von Hypermenorrhoe oder
Metror rhagien  (40 b is  50% al le  Pat ient innen mi t  Uterus le iomyomen k lagen über
Blutungsstörung) .  Die Blutungsanomal ien  s ind mechanisch und oder  funkt ionel l  bedingt .
Mechanisch,  durch Lokal isa t ion der  Leiomyomknoten.  Diese Leiomyomknoten in  der
Uteruswand behindern d ie g le ichmäßige Uteruskontrakt ion.  Die Folge is t  e ine  mangelha f te
Blutst i l lung durch häuf ig g le ichzei t ig  gestör te  generat ive Ovar ia l -Funkt ion mi t
Fol l ike lpers is tenz und g landulär-zyst ischer Hyperplas ie des Endomet r ium. In e rster  L in ie
führ t  d ie submuköse Lokal isat ion zu verstärk ter  und ver länger ter  Regelb lutung (verzögerte
Hei lung der  menstruel len Wunde des  Endometr ium).  Gelegent l ich führ t  s ie auch zur
Zwischenblu tung oder Dauerblutung.  Die in t ramuralen Leiomyome gehen of t  mi t
Hypermenorrhoe (verstärk te Regelb lu tung) ,  wegen mangelhaf ter  Uteruskontrakt ion und
daher unzureichendem Gefäßverschluss,  e inher .  D ie subserösen Leiomyome pf legen im
al lgemeinen keine Blutungsanomal ien zu  machen.
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Ein Zusammenhang zwischen Blutungsanomal ien und Rezeptorkonzentrat ion
konnte in  unseren Untersuchungen n ich t  abge le i te t  werden.  Die  Blutungsanomal ien s ind
von der  Leiomyomlokal isat ion und der  Leiomyomgröße abhängig .  (s iehe 3.2.1. ) .  Dieses
Ergebnis  wurde auch von anderen Autoren  beschr ieben (Andreyko JL e t  a l .  1988,
Codding ton CC et  a l .  1986,  Golan A et  a l .  1989,  Healy DL et  a l .  1986,  Per l  V  et  a l .  1987).

b)  Funktionel le Beeinträchtigungen der Nachbarorgane  mani fest ieren s ich
bei  Vorderwand-Fundusmyomen in Form von reduzier te r  Blasenkapazi tä t  mi t  Pol lak isur ie,
mechanisch beding ten Cyst i t iden,  Reten t ionserscheinungen b is  h in  zur  Harnsperre.
Eventuel l  entsteh t  durch den Druck auf  d ie Urethra e ine sogenannte  Ischur ia  paradoxa
(Harnträu fe ln aus über fü l l te r  Blase;  d ie  g le iche Symptomat ik  kann s ich auch bei
Retro f lex io u ter i  grav id i  incarcerata in  der  Schwangerschaf t  f inden) .  In t ra l igamentäre
Myome können den Ureter  kompr imieren  mi t  der  Folge e ines Hydroure ters bzw. e iner
Hydronephrose.  Hinterwandmyome können je nach Größe Defäkat ionsbeschwerden,
Obst ipat ionserscheinungen b is  h in  zum I leus  verursachen.

Die  Funkt ionel le  Beeint rächt igungen der  Nachbarorgane s ind von der
Leiomyomlokal isat ion ,  Leiomyomgröße und der  Leiomyomform abhängig.  E in
Zusammenhang mi t  den Stero id-Rezeptorkonzentra t ionen konnten  unsere  Untersuchungen
nicht  belegen.  Diese Symptome wurden auch von Buttram  und  Rei ter  beschr ieben.
(But t ram VC,  Rei ter  RC 1981).

c)  Eine  myombeding te Schmerzsymptomatik  kann durch d ie Dehnung oder
St ie ldrehung e ines gest ie l ten,  submukösen bzw.  subserösen Leiomyoms entstehen.
Wehenar t ige Schmerzen a ls  Folge der  Kontrakt ion des Uterus im Sinne e iner  Best rebung
des Uterus e in  Leiomyom zu gebären,  entstehen meistens  durch  e in submuköses gest ie l tes
Leiomyom bis  schl ießl ich das Leiomyom im Zerv ika lkanal  s ichtbar wi rd (Leiomyoma in
statu nascendi) .  Per i toneale  Reizerscheinungen s ind  in  der  Regel  Folge der  degenera t iven
Veränderungen (Hämorrhagie ,  Nekrosen o.  Kapselruptur )  der  Leiomyome. Kapsel-  o.
Spannungsschmerz en tsteht  durch das rasche Wachstum der  Leiomyome (z.B.  in  der
Schwangerschaf t ) .  Die  degenerat iven  Veränderungen können auch zu Verwachsungen
führen,  d ie ih rersei ts  e in Adhäsionsbeschwerdebi ld  verursachen.

Die Schmerzsymptomat ik  is t  abhängig  von Leiomyomgröße,  Leiomyomlage,
Leiomyomform,  Leiomyomkonsistenz und der  sekundären Veränderung des Leiomyoms.
Eine Korre lat ion mi t  der  Rezeptorkonzent rat ion besteht  n icht .  Unterbauchbeschwerden und
–druckgefühl  t ra ten bei  22,1% der untersuchten  Pat ient innen auf .  D iese wurden auch von
anderen Autoren beschr ieben.  (Andreyko JL e t  a l .  1988,  Coddington  CC et  a l .  1986,  Golan
A et  a l .  1989,  Healy DL et  a l .  1986,  Per l  V e t  a l .  1987).
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d) Allgemeine Beschwerdeerscheinungen :  Nach lang anhal tenden,  s ta rken
Blutungen kommt es  sehr  of t  zur  ausgeprägten Anämie.  Ausdruck e iner  hochgradigen
Anämie kann e ine ausgeprägte gelb l iche Blässe und Gedunsenhei t  des Gesichtes sein,
was zuwei len a ls  ”Myomgesich t”  bezeichnet  wi rd .  Als  Folge  der  Anämie  kann es  zu Herz-
Kreis lauferscheinungen kommen (Atemnot ,  Pulsbeschleunigung,  e tc . ) .

e)  Bei  jüngeren Frauen kann e in Uterusmyom pr imär  durch e ine
Fert i l i tätsstörung  auf fä l l i g  werden im Sinne e iner  Gametentransport -Störung durch
Tubenkompression oder  e iner  Nidat ionsbehinderung durch e in submuköses Myom.
Leiomyome können d ie Konzept ion erschweren,  können aber  auch zu Fehl-  u.
Frühgeburten  Anlass geben.  In  der  Schwangerschaf t  bes teht  Neigung zu schne l lem
Wachstum, eventuel l  mi t  regressiven Veränderungen.  Sehr große Leiomyome können zur
Raumbeengung und sta rken Beschwerden führen,  bei  entsprechendem Si tz  (z .B.
in t ra l igamentäre)  auch e in Geburtshindernis  darste l len.  Im Wochenbet t  s ind  Infek t ionen
von Leiomyomen durch Lochia lke ime mögl ich.  Fer t i l i tä tsstö rungen mi t  habi tuel le r
Abortneigung und Frühgeburt l ichkei t  wurden auch von Coddington, Garcia ,  Tureck,
Golan,  Healy  und  Maheux  beschr ieben (  Coddington  CC et  a l .  1986 Garc ia CR,  Tureck  RW
1984 Golan A et  a l .  1989 Healy Dl  et  a l .  1984 Maheux R et  a l .  1987).

Das Wachs tum von Myomen in der  Schwangerschaf t  wi rd von Katz,  Böttcher,
Bel ler und Baumgarten  beschr ieben.  Stern  und Mi tarbei ter  fanden in über  90% der Fäl le
keine sonograf isch nachweisbare Größenzunahme, während d ie  Ergebnisse der
Longi tudinals tudie von Rosat i  in  31 ,6% der  Fäl le  Myomwachstum zeigen (Katz VL e t  a l .
1989 Böt tcher  HD, Bel ler  FK 1977 Baumgarten  G 1975 Rosat i  P  et  a l .  1992 Stern C et  a l .
1992)

Eine deut l iche Verknüpfung zwischen Wachstumstendenz der  Leiomyome,
hormonel lem Sta tus der  Pat ient innen und Rezeptorkonzentra t ion is t  unverkennbar .  In
unserer  Untersuchung war d ie  Wachstumstendenz nur  p rämenopausal .  Postmenopausal
wurde keine Wachstumstendenz regis t r ie r t .  Die  Wachstumstendenz wurde bei  21
Pat ient innen in  der  Prämenopause regis t r ier t .  (s iehe Diagramm 3)

4.4. Makroskopische Morphologie

Morphologisch gesehen haben Leiomyome unterschiedl iche Formen.  In  den
meisten Fäl len nehmen die Myome kugel ige  oder  gest ie l te  Gesta l t  an,  besonders d ie
submukösen Myomen,  aber  auch andere  Formen,  vor  a l lem durch d ie  deformierend
wirkenden mechanischen Kräf te  ihrer  Umgebung.  Die Leiomyome weisen sehr
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unterschiedl iche Größen auf .  Von k le inen,  zufä l l ig  entdeckten Leiomyomkeimen b is  zu
r ies igen,  mu l t ip len Bi ldungen,  d ie dem Uterus of t  e ine  unförmige knot ige Gesta l t  ver le ihen
(GRUNDMANN et  a l .  1986).  Die Schni t t f läche der  Leiomyomen is t  me istens grauweiß.  Man
sieht  meist  e ine knot ige Struktur  mi t  wi rbelar t igen,  t rabekulären  Anordnungen der
Myomfasern.  Sie besetzen keine echte Kapsel ,  doch is t  sowohl  d ie Uterusmusku latur  a ls
auch das per iphere Myomgewebe kapselar t ig  angeordnet ,  so dass es le ich t  mögl ich is t ,  d ie
Myomknoten aus dem umgebenden Myometr ium zu  enukle ie ren.  Die  Konsis tenz der
Myomknoten is t  unterschiedl ich.  Sie is t  abhängig von Rei fe,  B indegewebsgehal t ,
Gefäßversorgung und Ernährungszustand des Myoms.  Nach der  Lokal isat ion unter te i l t  man
die Uterus le iomyome in Zerv ix le iomyome und in  Korpusle iomyome.  Die  Wachstumsr ichtung
lässt  e ine Unterg l iederung in in t ramurale ,  subseröse,  submuköse und in t ra l igamentäre
Leiomyomen zu (Pschyrembel  W et  a l .  1991).

Die Leiomyome wiesen in  unseren Untersuchungen unterschiedl iche Formen
auf .  In  den meis ten Fäl len nehmen Myome kugel ige Gesta l t  an .  Gest ie l te  Leiomyome waren
meistens submuköse Myomen.

Die Leiomyomgröße var i ier t  sehr s ta rk.  Die Myomknoten können so k le in se in,
dass man s ie nur  h is to logisch nachweisen kann.  In  Ausnahmefäl len aber  können s ie b is  zu
27 kg (KAISER e t  a l .  1989) ,  oder  gar  b is  zu 60 kg (BRAUTLECHT 1939) schwer  werden.
Gowri  ber ichtet  über  e in 66  x 46 x  24,  5  cm großes,  32 kg schweres  Leiomyom be i  e iner
35- jähr igen Frau (Gowri  V et  a l .  1992).

In unserer  Untersuchung war  das voluminöseste Leiomyom 2250 g bei  e iner  41
jähr igen Pat ient in .  S ie können solche Ausmaße annehmen,  dass s ie den Douglas`schen
Raum aus fü l len,  zu Zerv ixabweichung und Adnexausziehung führen (Purschmann H 1975).

Meist  t re ten d ie  Myome mul t ipe l  auf ,  so dass in  Ex tremfäl len von e inem
Karto f fe lsack-Uterus gesprochen werden kann (Braut lecht  G 1939,  Käser  O et  a l .  1955).

Der Leiomyomumfang besi tz t  ke ine Wechselbeziehung zur
Rezeptorkonzent rat ionen,  dennoch kamen die g roßen Leiomyome mehr prämenopausal  vor .
(Diagramm 9) .  Be i  unseren Untersuchungen waren 30 ,4% kle ine Leiomyome mi t  e inem
Durchmesser von 3  cm oder k le iner .  Davon waren 53,1% prämenopausal ,  46 ,9%
postmenopausal  und bei  e iner  Par i tä t  von 1 ,6.  Mi t  e inem Durchmesser von 3-5 cm waren
36,4% der Leiomyomen,  wovon 77,4% prämenopausal ,  22,6% postmenopausal  waren und
die Par i tä t  1,7 war.  28,8% der Leiomyome hat ten e ine mi t t lere Größe mi t  e inem
Durchmesser von 5-10 cm.  Davon waren 84,6% prämenopausal ,  15,4% postmenopausal
und bei  e iner  Par i tä t  von 1,4.  4,43% waren große Leiomyome mi t  e inem Durchmesser von
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mehr a ls  10  cm. Hiervon waren 71% prämenopausal ,  28,6% postmenopausal  bei  e iner
Par i tä t  von 1 ,5%.

Bei  der  Untersuchung von Winer über d ie Myomgröße waren d ie Ergebnisse so,
dass 41,6% k le ine Myome mi t  e inem Durchmesser von 3 b is  5 cm.,  48,3% 5 b is  10 cm im
Durchmesser den mi t te lg roßen Myome zugerechnet  und 10,1% mit  mehr a ls  10  cm im
Durchmesser zu den großen Myomen gezähl t  aufgetre ten waren(WINER e t  a l .  1983) .
Downes und  Hart  fanden be i  ihre r  Untersuchungen d ie Größe so ver te i l t :  83% kle iner  a ls  5
cm im Durchmesser und 8% größer a ls  10 cm im Durchmesser,  der  Mi t te lwert  lag bei  4,2cm
(Winer  A e t  a l .  1983 Downes KA und Hart  WR 1997).

Die Leiomyomschni t t f l äche is t  grauweiß.  Man s ieh t  meist  e ine knot ige Struk tur
mi t  wi rbelar t igen,  t rabeku lären  Anordnungen der  Myomfasern.  Sie besi tzen keine  echte
Kapsel ,  doch is t  sowohl  d ie Uterusmuskulatu r  a ls  auch das per iphere Myomgewebe
kapselar t ig  angeordnet ,  so dass es le icht  mögl ich is t ,  d ie Myomknoten aus dem
umgebenden Myometr ium zu enukle ieren (Pschyrembel  W et  a l .  1991,  Za loudek C,  Nor r is  H
1994).

Waren keine sekundären Veränderungen präsent ,  konnte bei  unserer
Untersuchung ebenfa l ls  d ie Schni t t f l äche a ls  grauweiß e ingestu f t  werden.  L ipole iomyome
imponier ten  im Gegensatz zu s implen Leiomyomen mi t  e iner  gelb l ichen Schni t t f läche
(1,3%),  Gefäßreichen Leiomyome tendier ten mehr zu  röt l ichen Farbtönen (1 ,6%).

Die Konsis tenz der  Myomknoten is t  unterschiedl ich.  Sie is t  abhängig von Rei fe,
Bindegewebsgehal t ,  Gefäßversorgung und Ernährungszus tand des  Myoms. Gewöhnl ich,
beim Fehlen  degenerat iver  Erscheinungen und in Abwesenhei t  von Ka lz i f ikat ion ,  handel t  es
s ich um einen derben,  so l iden Tumor (Pschyrembel  W e t  a l .  1991,   Zaloudek C,  Norr is  H
1994).

Bei  e inem Großtei l  der  von uns untersuchten  Leiomyomen konnte e ine derbe
Konsistenz festgeste l l t  werden.  Pseudozyst isch degener ier te  Tumore waren weich
(prämenopausal  73 ,7% postmenopausal  26,3%).  Nekrot ische Leiomyome konnten aufgrund
des Ver lustes an  Zel len  und ex trazel lu lärer  Subs tanz a ls  weich (prämenopausal  81,5%
postmenopausal  18,5%) e ingestuf t  werden.  Harte Konsistenz war bei  verkalk ten
Leiomyomen zu f inden (prämenopausal  40% postmenopausal  60%).

Je nach Lokal isa t ion un ter te i l t  man d ie Uterus le iomyome in  Korpusle iomyome
und Zerv ix le iomyome. In der  L i te ratu r  wurden d ie Zerv ix le iomyome als  sehr  se l ten
beschr ieben.  Sie  kamen bei  der  Untersuchung von Ti l tman in  0,6% (Myometr iumsmyome in
64,6%) und nur  50% davon hat ten  ver t retbare k l in ische Symptome (Ti l tman AJ 1998).
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Brautlecht beobachte t  nur  1,6% (Braut lecht  G 1939). In unsere Untersuchungen waren
Zerv ix le iomyome mi t  1,13% ver t reten.

 Terada  un ter te i l te  in  submuköse (2,4%),  in t ramurale (54,9)  sowie  subseröse
und int ra l igamentäre Leiomyomen (39,5)(  Terada E 1933) .

Die Einte i lung bei  unserer  Untersuchung war wie fo lgt  :

1 .  Int ramurale Leiomyome :  Die in t ramurale Lokal is tat ion  war mi t  37,1% am
häuf igsten .  Davon waren 69,8% prämenopausal  (Par i tä t  1,6 )  und 30,1% postmenopausal
(Par i tä t  1 ,9) .  Die  Par i tä t  war bei  der  in t ramuralen Leiomyomen 1 ,8.  Die Leiomyomknoten
entwickeln  s ich innerhalb der  Uteruswand,  ohne d ie Schle imhaut  oder  d ie  Serosa
vorzuwölben.  Al le  Leiomyome beginnen unserer  Erkenntn is  zur  Fo lge zunächs t  a ls
int ramurale Leiomyome.

2.  Subseröse Leiomyome :  Die Leiomyomknoten entwickeln s ich in  Richtung
auf  den Serosaüberzug und wölben d iesen vor .  Bei  wei terem Wachstum können s ie  aus der
Uteruswand heraustreten.  Wenn ih re Verbindung mi t  dem Uterus dünner wi rd a ls  das
eigent l iche Myom, spr ich t  man von e inem gest ie l ten,  subserösen Leiomyom. Mi t  10 ,0%
kamen die subserösen Leiomyome vor .  88 ,2% davon waren prämenopausal  (Par i tä t  0,8)
und 11,8% postmenopausal  (Par i tä t  1,3) .  D ie Par i tä t  war bei  den subserösen Leiomyomen
1,1.

3.  Submuköse Leiomyome :  Die machen zwar d ie  k le inste  Gruppe der  uter inen
Leiomyome aus,  haben jedoch d ie größte k l in ische Bedeutung,  da  s ie s ich in  das Cavum
uter i  h inein en twickeln  und zu  Schle imhaut läs ionen (Endomet r iumläsionen) mi t
Metror rhagien  führen können.  Die Uterusl ichtung kann völ l ig  ver leg t  werden.  Bei
polypar t igem, gest ie l tem Wachstum können submuköse Leiomyome s ich längl ich  ver fo rmen
und aus dem Zerv ika lkanal  herauswachsen.  Man spr ich t  dann von e inem Leiomyom ” in
statu nascendi” .  S ie kamen in 21.8% der Fäl le  vor .  Davon waren 70.3% prämenopausal
(Par i tä t  1 ,8)  und 29 .7% postmenopausal  (Par i tä t  1,9 ) .  Die Par i tä t  der  submukösen
Leiomyome lag bei  1,9 .

4.  Int ral igamentäre Leiomyome :  S ie gehen von den Sei tenkanten des Uterus
aus und en twickeln  s ich zwischen den beiden Blät tern  der  Pl ica la ta,  a lso ext raper i toneal .
Bei  entsprechender Größe können s ie zu Kompressionserscheinungen im Bereich  der
großen Gefäße und des  Ureters  (mi t  Hydronephrose)  führen .  In t ra l igamentäre  Leiomyome
waren ganz sel ten mi t  0,9% ver t reten.  33,3% davon waren prämenopausal  (Par i tä t  1,0)  und
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66,6% postmenopausal  (Par i tä t  2,0 ) .  Die Par i tä t  der  in t ra l igamentären  Leiomyome lag bei
1,5.

42,8% von den gesamten Leiomyome waren Mischformen.  Int ramural -
submuköse Mischformen kamen am meisten  vor  (22,4%).  Zwei thäuf igs te Mischform is t  d ie
int ramural -subseröse Var ian te mi t  4 ,1% al le  untersuchten Leiomyome.

4.5. Mikroskopische Morphologie

4.5.1.  Histologie

Die Uterusmyome zeigen e ine Vie l fa l t  an h is to logischen Befunden.  Sekundäre
Kompl ikat ionen wie zum Beispie l  Durchblutungsstörungen verursachen e in recht  buntes
his to logisches Bi ld .  Mik roskopisch s ind  d ie gewucherten  Muskel fasern wi rbel förmig
angeordnet  und enthal ten spindel -  oder  s tabförmige Kerne,  d ie in  Querschni t ten der
Muskelbündel  rundl ich erscheinen.  Sie l iegen in  e inem van Gieson-gelben Zytoplasma.
Dazwischen wi rd regelmäßig van Gieson-ro tes kol lagenes Bindegewebe angetrof fen ,  das
gelegent l ich quant i ta t iv  e indeut ig  vorherrscht  und zur  häuf igen Bezeichnung
”Fibro( le io)myom” führ t  (Pschyrembel  W et  a l .  1991,  Thomas C 1986) .  Der Zel l re ich tum der
Leiomyome kann sehr  un terschiedl ich sein und is t  naturgemäß um so größer,  je  k le iner  d ie
Einzelzel le  is t  und je d ichter  d ie  Zel len  aneinander l i egen.  Gelegent l ich  enthal ten
Leiomyome noch wei tere Tumorkomponenten und werden dann entsprechend a ls
Adenomyome,  Angiomyome oder L ipomyome bezeichnet .

Zaloudek und Norris  haben d ie Leiomyome in 7  unterschiedl iche  Subtypen
unter te i l t .  A ls  ers tes kommt das mitotische,  akt ive Leiomyom .  Diese Leiomyome haben in
ihrem mikroskopischen B i ld  fün f  oder  mehr Mi tosef iguren  pro  10 HPF, meistens  haben s ie
5-9 MF/10 HPF und sel ten 10-15 MF/10 HPF und enthal ten keine  atypischen Zel len .  Sie
kommen meistens bei  Frauen im menopausalen Al ter  und sel ten im prämenopausalen Al ter
vor .  Bei  der  Diagnost ik  is t  es von Bedeutung,  in  welcher  Phase des menstrualen  Zyklus d ie
Frau s ich bef indet .  Die mi to t ische Akt iv i tä t  erhöht  s ich in  der  sekretor ischen Phase und
vermindert  s ich in  der  mens trualen und pro l i ferat iven Phase.  Von Bedeutung is t  es,  den
hormonel len  Sta tus und d ie Medikat ion der  Pat ien t innen zu kennen.  Da es be i  der
Aufnahme von Präparaten ,  d ie Progesteron enthal ten,  im Vergle ich  zu
Kombinat ionpräparaten (en thal ten  Est rogen u.  Proges teron) zur  Erhöhung der  Mi tose-Rate
kommt (Zaloudek C,  Norr is  H 1994) .  Leiomyome mi t  mi tot ischer  Akt iv i tä t  s ind  in  unserer
Untersuchung beobachtet  worden.  Aber d ie Mi tose-Figuren lagen unter  fünf  MF pro  10
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HPF. Bei  den Pat ien t innen,  d ie s ich  in  der  Prämenopause be fanden,  waren d ie Mi tose-
Figuren 2-4 MF pro  HPF. Bei  Pat ienten in  der  Postmenopause waren d ie  Mi tose-Figuren 1-
3 MF pro  HPF.

Zwei tens:  Die zel lulären Leiomyome.  S ie zeigen in  ihrem his to logischen Bi ld
e in re iches,  ze l lu lä res Bündel ,  bestehend aus g lat ten  Muskelzel len und dünner
Kol lagenschich t  im interzel lu lä ren Raum.  Die  Mi tose-Figuren s ind weniger  a ls  5 MF/10 HPF
und entha l ten wenig  oder  ke ine a typischen Zel len.  Die zel lu lären Leiomyome haben k le ine
Zel len mi t  knappem Zytoplasma.  Di f ferent ia ld iagnost isch zu  den endometr ia len und
stromalen Tumoren haben d ie Le iomyome gle ich förmige,  längl iche und schar f  begrenzte
Kerne sowie  spindel förmige,  schar f  begrenzte Zel len.  Eine Form der  zel lu lären  Leiomyome
ist  das hämorrhagische,  ze l lu läre Leiomyom. Sie werden auch a ls  ”apoplekt ische
Leiomyome” bezeichnet .  Makroskopisch  beobachtet  man mul t i fokale Hämorrhagien .
Mikroskopisch zeigen s ich hämorrhagische und ödematöse Areale,  jedoch keine Nekrosen.
Die MFen bef inden s ich hauptsächl ich  z i rku lä r  um die hämorrhagischen Areale.  Bei
Frauen,  d ie o ra le Kont razept iva  nehmen,  schwanger oder  postpartum s ind,  kommen s ie
sehr  häuf ig  vor  (Zaloudek C,  Nor r is  H 1994).  In  unseren h is to logischen Untersuchungen an
den operat iv  en t fern ten Myometr ium-Myomen konnten 15 ,6% zel l re iche Leiomyome und
27,7% zel larme Leiomyome festgeste l l t  werden.  Prämenopausal  t ra ten mehr Leiomyome
als postmenopausal  auf ,  egal  ob es s ich um zel l re iche (66,1% zu 33,9%) oder  zel larme
(61,6% zum38.4%) Leiomyome handel te.

Zel l re iche Leiomyome waren in  der  Gruppe,  d ie gut  auf  d ie Behandlung mi t
GnRH-Analogen angesprochen haben.  Zel larme und regressiv  veränderte Le iomyome
zeigten keine  s igni f ikan ten Unterschiede.  Der g le ichen Auf fassung war auch Upadhyaya.
Er ber ichtet ,  dass Leiomyome nach GnRH-Anologen-Behandlung weniger  ze l l re ich  a ls  n icht
vorbehandel te Leiomyome s ind.  Sie  zeigen jedoch keine  Unterschiede in  Bezug auf
Fibrose,  Ödeme oder mi to t ische Ak t iv i tä t . (  Upadhyaya NB et  a l .  1990).

Dr i t tens:  Die atypischen Leiomyome.  So  werden Leiomyome bezeichnet ,  d ie
atypische Zel len enthal ten.  Diese Zel len haben große,  hyperchromat ische Kerne mi t
dunklen Chromat inverd ich tungen und e ine Kern-Plasma-Re la t ion zugunsten des
Zytoplasmas.  Sie können über  das  ganze Leiomyom ver te i l t  se in oder  k le ine  Zel lk luste r
b i lden.  Der d i f fe rent ia ld iagnost ische wich t ige Faktor  is t  d ie Anzahl  von MFen,  welche
weniger  a ls  5  MF/HPF sein sol l ten.  (Zaloudek C,  Norr is  H 1994).  Bei  unseren untersuchten
Leiomyome konnten vere inzel t  a typ ische Zel len nachgewiesen werden,  besonders bei
Pat ient innen in  der  Prämenopause.  Die Anzahl  der  atypischen Zel len war so ger ing  (2 -4
Zel len) ,  dass man d iese Leiomyome nicht  a ls  atyp ische Leiomyome einstufen konnte.
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Vier tens:  Die epithel ioide Leiomyome. Makroskopisch zeigen s ie e ine gelbe
bis graue Farbe und weiche Konsis tenz mi t  Hämorrhagien und Nekrosen.  Mikroskopisch
zeigen s ie runde,  polygonale oder  spindel förmige Zel len ,  d ie s ich  zum Kluster  oder  zu
Strängen anordnen.  Die großen,  runden Kerne l iegen zentra l  (Zaloudek C,  Norr is  H 1994) .
Histo logisch  werden d ie epi thel io iden Leiomyome in Leiomyoblastome,  k larzel l ige
Leiomyome und p lex i fo rme Leiomyome unterschieden.  Die Leiomyoblastome haben runde
Zel len mi t  eosinophi lem Zytoplasma. Aber d ie k larzel l igen Leiomyome haben polygonale
Zel len mi t  vermehr tem k la ren Zytoplasma. Die p lex i formen Leiomyome haben fadenförmig
geordnete Zel len mi t  knappem Zy toplasma (Zaloudek C,  Norr is  H 1994) .

 In  unserer  Untersuchung waren keine Leiomyome, d ie man a ls  epi thel io ide
Leiomyome bezeichnen kann.

Fünf tens:  Die  myxoiden Leiomyome. Makroskopisch zeigen s ie e ine  weiche
Konsis tenz und Transparenz.  Mikroskopisch zeigen s ie re ich l ich amorphes Myxoid-Mater ia l
zwischen den runden Zel len.  Sie zeigen weder  mi tot ische Figuren noch atypische Zel len.
(Zaloudek  C,  Norr is  H 1994).  Bei  den von uns untersuchten Leiomyomen war d ie  myxoide
Degenerat ion  in  17 ,6% ver t reten hauptsächl ich be i  Pat ient innen,  d ie s ich in  der
Prämenopause be fanden (75,8%),  im Vergle ich zu  den Pat ient innen,  d ie s ich  in  der
Postmenopause befanden (24,2%).

Sechstens:  Die  vasculären Leiomyome.  Makroskopisch zeigen s ie e ine derbe
Konsis tenz und e ine  dunkle Schni t t f läche.  Mikroskopisch  ste l len s ich zahl re iche
großkal ib r ige Blutgefäße zwischen den typ ischen spindel förmigen Muskelzel len  dar  (DD.
uter ines Hämang iom)

Siebentens:  Die Lipole iomyome.  Le iomyome, welche L ipozyten  neben den
typischen Myomzel len  enthal ten,  werden L ipole iomyome genannt .  Leiomyome, d ie
außerdem noch e ine vasculäre Komponente  entha l ten,  werden Angio l ipo le iomyome
genannt .  (Zaloudek C,  Nor r is  H 1994).  L ipo le iomyome kamen in unserer  Untersuchung bei
1,3% der  gesamten Leiomyome vor .  S ie  kamen ausschl ießl ich bei  postmenopausalen
Pat ient innen vor .
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4.5.2.  Immunhistochemie
4.5.2.1 .  Wirkungsprinzip  der Steroidhormone über Rezeptoren:
4.5.2.1 .1.  Aufnahme der  Steroidhormone in die Leiomyom- und Myometriumzel len:

Nachdem die Stero idhormone das Leiomyom- und Myomet r iumgewebe mi t  Hi l fe
von Transportp rote ine erre icht  haben,  dr ingen s ie durch passive  Di f fus ion über  d ie
zweischicht ige  Zel lwandmembran in  d ie Leiomyom- und Myomet r iumzel le  e in.  (Gurpide E,
Welch M 1969)

4.5.2.1.2. Bindung der Steroidhormone an den Östrogen- und Progesteronrezeptor:

In  den Zie lze l len t ref fen d ie Stero idhormone im Zytoplasmaraum auf
präformier te Makromoleküle,  d ie  a ls  Rezeptor  bezeichnet  werden.  Zwei  unterschiedl iche
Arten  in t razel lu lärer  Bindungsste l len s ind  an der  Retent ion der  Stero idhormone im
Zytoplasma der  Leiomyom- und Myometr iumzel len bete i l ig t ,  e ine  mi t  n iedr iger  Af f in i tä t ,
aber  höherer  Kapazi tät  und e ine mi t  höherer  Af f in i tä t ,  aber  n iedr iger  Kapazi tät  (spezi f ische
oder a l los ter ische Rezeptorprote ine)(  Gorsk i  J  et  a l .  1968,  Jensen EV, Jacobsen HI  1962,
Gorsk i  J ,  Gannon F:  1976) .  Diese Rezeptoren b inden a ls  a l loster ische Prote ine spezi f isch
die Stero idhormone mi t  n iedr iger  Kapazi tät ,  aber  hoher  Af f in i tä t .  Dabei  e r fähr t  der
Stero idhormon-Rezeptor-Komplex e ine  Prote inumfal tung,  a ls  ”a l loster ische
Konformat ionsänderung” bezeichnet ,  d ie den Rezeptor  auf  d ie Stufe e ines akt iv ie r ten
Zustandes t ransformier t .  In  e inem nachfo lgenden Schr i t t  wi rd der  Stero idhormon-Rezeptor-
Komplex durch e inen akt iven  Transportmechanismus in den Zel lkern t ransloz ier t  und b indet
im Zel lkern  an e inen sogenannten Akzeptor tbezi rk  des Chromat ins. (  Jensen EV, De
Sombre ER 1973,  Jensen EV et  a l .  1968,  Shymamuia G,  Gorsk i  J  1969)

4.5.2.1 .3.  Genaktiv ierung im Zel lkern

Der e ingedrungene Stero idhormon-Rezeptor-Komplex akt iv ier t  in  Folge d ie
hormonregener ie renden Gene.  Der RNA-Polymerasse wi rd  er laubt ,  von e iner  best immten
Star ts te l le  an  DNA-Sequenzen in m-RNA zu übersetzen.  Diese g ib t  ihre Informat ion zur
Biosynthese best immter Prote ine an den zytoplasmat ischen Syntheseapparat  wei te r .  Die
Folge der  Neusynthese von Prote inen is t  e in Funkt ions-  und Struk turwandel  der  Leiomyom-
und Myometr iumzel le .  (Evans RM 1988,  Hami l ton TH 1968,  Scot t  RW,  Frankel  RF 1980)

Sei t  bekannt  is t  (Jensen,  1968,  k lass isches Model l  der  Stero idhormon-
Rezeptor-Wi rkung) ,  dass Hormone über spezi f ische Rezeptoren ih re Wi rkung auf  d ie
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Zie lze l le  ausüben,  wurde in  der  Mediz in versucht ,  s ich ihre Vermi t t ler ro l le  durch Blockade
oder St imulat ion d ieser Rezeptoren zu nutze zu machen.  (Gorsk i  J  et  a l .  1968,  Jensen EV,
Jacobsen HI  1962,  Jensen EV, De Sombre ER 1973,  Jensen EV et  a l .  1968,  Shymamuia G,
Gorsk i  J  1969)

Hierzu e in ige Beispie le :
-  B lockade von Öst rogenrezeptoren des  postmenopausalen Mamma-Ca
- Ovulat ionsauslösung durch rezeptorb lock ierende Ant iöst rogene (Clomiphen)
-  Behandlung von Endometr iose mi t  GnRH-Anologa und dami t  nachfo lgende
Gonadotropine (Down-Regulat ion) ,  d ie e in Substrat  für  Rezeptor  vermi t te l te
Veränderungen der  Z ie lze l len dars te l len.

Abb.  Nr.  1.  Durch  Anlagerung des Stero idhormons an den zytoplasmat ischen Rezeptor
ändert  der  so  gebi lde te Komplex seine  Konformat ion und t ransloz ier t  in  den Zel lkern,  um
dort  e ine Genakt iv ie rung anzuregen

4.5.2.2.  Rezeptoren :
4.5.2.2 .1.  Progesteronrezeptoren (PR)
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Diese Untersuchung hat  gezeigt ,  dass d ie PR-Konzentra t ionen bei  ze l l re ichen
und zel larmen Leiomyome in der  Gruppe (A) (Null ipara)  immer höher im Vergle ich zum
dazugehör igen Myomet r ium war.  Nach dem Immun React ive Score  ( IRS) waren d ie PR be i
zel lreichen Leiomyomen  prämenopausal  mäßig posi t iv  und im dazugehör igen Myomet r ium
negat iv ,  postmenopausal  s ta rk posi t iv  und im dazugehör igen Myometr ium schwach posi t iv .
Bei  zel larmen Leiomyomen  waren s ie p rämenopausal  mäßig  posi t iv  und im dazugehör igen
Myometr ium negat iv ,  postmenopausal  waren beide schwach posi t iv .  Die ER waren bei  den
Leiomyomen und dem dazugehör igen Myomet r ium negat iv .

Zellreiche und zel larme Leiomyome  haben in der  Gruppe (B) (Primipara)
immer höher PR-Konzent rat ionen im Vergle ich zum dazugehör igen Myomet r ium. Bei  den
zel lreichen Leiomyomen  waren d ie PR prämenopausal  s ta rk posi t iv  und im dazugehör igen
Myometr ium mäßig posi t iv ,  postmenopausal  mäßig posi t iv  und im dazugehör igen
Myometr ium schwach posi t iv .  Bei  den zel larmen Leiomyomen  waren d ie PR
prämenopausal  mäßig  posi t iv  und im dazugehör igen Myometr ium negat iv ,  postmenopausal
waren s ie s ta rk posi t iv  und im dazugehör igen Myometr ium mäßig posi t iv .

Zellreiche und zel larme Leiomyome  haben in der  Gruppe (C) (Sekundipara)
immer höher PR- und ER-Konzentra t ionen im Vergle ich zum dazugehör igen Myometr ium.
Bei  den zel l reichen Leiomyomen  waren d ie  PR prämenopausal  s tark posi t iv  und im
dazugehör igen Myomet r ium mäßig posi t iv ,  postmenopausal  mäßig posi t iv  und im
dazugehör igen Myomet r ium negat iv .  Bei  den zel larmen Leiomyomen  waren d ie PR
prämenopausal  s tark  posi t iv  und im dazugehör igen Myometr ium stark posi t iv ,
postmenopausal  waren s ie  schwach posi t iv  und im dazugehör igen Myometr ium negat iv .

In der  Gruppe (D) (Mult ipara)  haben  die  zel l reichen Leiomyome  immer e inen
höheren PR- und ER-Konzent rat ionen im Vergle ich  zum dazugehör igen Myomet r ium. Die
PR waren prämenopausal  s tark  posi t iv  und im dazugehör igen Myomet r ium mäßig posi t iv ,
postmenopausal  mäßig posi t iv  und im dazugehör igen Myomet r ium schwach posi t iv .  Bei  den
zel larmen Leiomyomen  waren d ie PR prämenopausal  negat iv  und im dazugehör igen
Myometr ium negat iv ,  postmenopausal  waren s ie mäßig  posi t iv  und im dazugehör igen
Myometr ium stark posi t iv .  Die ER waren prämenopausal  negat iv  und im dazugehör igen
Myometr ium negat iv ,  postmenopausal  negat iv  und im dazugehör igen Myomet r ium schwach
posi t iv .

4.5.2.2 .2.  Estrogenrezeptoren (ER)

Zellreiche Leiomyome  haben in der  Gruppe (A) (Nul l ipara)  immer  e inen
höheren ER im Vergle ich  zum dazugehör igen Myomet r ium. Die ER waren prämenopausal
stark posi t iv  und im dazugehör igen Myometr ium mäßig posi t iv ,  pos tmenopausal  mäßig
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posi t iv  und im dazugehör igen Myometr ium schwach posi t iv .  Bei  den zel larmen
Leiomyomen  waren d ie ER und im dazugehör igen Myometr ium negat iv .

Zellreiche und zel larme Leiomyome  haben in der  Gruppe (B) (Primipara)
immer e ine höhere  ER-Konzent rat ion  im Vergle ich zum dazugehör igen Myometr ium. Die ER
waren prämenopausal  mäßig posi t iv  und im dazugehör igen Myometr ium schwach posi t iv ,
postmenopausal  mäßig posi t iv  und im dazugehör igen Myomet r ium schwach posi t iv .  Bei  den
zel larmen Leiomyomen  waren d ie ER prämenopausal  mäßig posi t iv  und im dazugehör igen
Myometr ium schwach posi t iv ,  pos tmenopausal  s tark  posi t iv  und im dazugehör igen
Myometr ium mäßig posi t iv .

Zellreiche und zel larme Leiomyome  haben in der  Gruppe (C) (Sekundipara)
immer e ine höhere  ER-Konzent rat ion  im Vergle ich zum dazugehör igen Myometr ium. Die ER
waren prämenopausal  mäßig posi t iv  und im dazugehör igen Myometr ium negat iv ,
postmenopausal  mäßig posi t iv  und im dazugehör igen Myomet r ium schwach posi t iv .  Bei  den
zel larmen Leiomyomen  waren d ie ER prämenopausal  s tark posi t iv  und im dazugehör igen
Myometr ium mäßig posi t iv ,  postmenopausal  mäßig posi t iv  und im dazugehör igen
Myometr ium schwach posi t iv .

Zellreiche Leiomyome  haben in der  Gruppe (D) (Mul t ipara)  immer e ine höhere
ER-Konzentrat ion im Vergle ich zum dazugehör igen Myomet r ium. Die ER waren
prämenopausal  schwach posi t iv  und im dazugehör igen Myometr ium negat iv ,
postmenopausal  mäßig posi t iv  und im dazugehör igen Myomet r ium schwach posi t iv .  Bei  den
zel larmen Leiomyomen  waren d ie ER prämenopausal  negat iv  und im dazugehör igen
Myometr ium negat iv ,  postmenopausal  negat iv  und im dazugehör igen Myomet r ium schwach
posi t iv .

4.5.2.2 .3.  Rezeptorvertei lung

Der Rezeptorgehal t  in  den Leiomyomen überste igt  den Gehal t  im Myometr ium
deut l ich.  Dieses Ergebnis bekräf t ig t  d ie Arbei ten anderer  Autoren  wie  Pollow, Buechi,
Kel ler  und Wilson.  In  der  Postmenopause is t  d ie Konzentrat ion der  Rezeptoren in  den
Leiomyomen erhebl ich verr inger t  oder  n icht  nachweisbar.  Trotz der  Ver r ingerung der
Rezeptorkonzent rat ion  in  der  Postmenopause b le ib t  d ie Kor re lat ion zwischen
Leiomyomrezeptoren und den Myometr iumrezeptoren  g le ich.  (Pol low K e t  a l .  1978,  Buechi
KA, Kel le r  PJ 1983,  Wi lson EA et  a l .  1980).

Die Korre lat ionsanalysen zeigen,  dass der  ER im Leiomyom und der  im
entsprechenden Myometr ium in  deut l ichem Zusammenhang steht .  Dasselbe  kann für  den
PR postu l ier t  werden.  Ähnl iche Resul ta te fanden auch Wilson  und Mi tarbei ter  (Wi lson  EA
et  a l .  1980).
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4.6. Sekundäre Veränderung

A: Erweichung:
Die Erweichung is t  d ie häuf igste  sekundäre Veränderung der  Leiomyome.  Sie erk lär t  s ich
durch fo lgende Ursachen:

a)  Die häuf igste Ursache is t  d ie mangelhaf te  Ernährung und somit  d ie  Ischämie,  d ie
mi t  dem schnel len Wachstum des Tumors und der  langsameren Angiogenese
begründbar is t .  Von Bedeutung s ind auch d ie beobachtete St ie ld rehung e ines
subserösen Leiomyoms oder d ie Ver legung zu führender  Gefäße bei
Gefäßthrombosen.

b)  Durchsetzung des  Leiomyoms mi t  kavernösen Blut räumen (Myoma cavernosum)
c)  Ödematöse Auf lockerung des Leiomyoms
d) Myxomatöse Veränderung des Leiomyoms in Gesta l t  k le inerer ,  schle imiger  und

ver f lüss igte r  Ante i le
e)  fe t t ige Degenerat ion des Leiomyoms (besonders im Wochenbet t )
f )  Verei terung des Leiomyom durch  Keime,  d ie aus der  Uterushöhle oder  vom Darm

her in  das Leiomyom einwandern ,  se l tener  über  den Lymph- oder  Blutweg in das
Leiomyom gelangen

g) Ver jauchung des Leiomyoms, wenn Fäuln iskeime in d ieses,  auf  den für  d ie
Verei terung berei ts  genannten Weg,  gelangen

h) Anämische oder hämorrhagische Nekrosen führen auch zur  Erweichung des
Leiomyoms

i)  Leiomyome können auch pseudozyst ische Degenerat ion zeigen
j )  Als  rote f le ischige Degenerat ion bezeichnet  man das  Auf t reten dunkel roter

Bezi rke auf  der  Leiomyomschn i t t f läche (Kombinat ion  von Nekrose und
Hämolyse) .  Diese is t  besonders  häuf ig  bei  bes tehender Gravid i tä t .

B: Hyal inisierung:
Ein nahezu konstan ter  Befund in a l len größeren Leiomyome is t  d ie Hya l in is ierung.  Dabei
kommt es zur  Ablagerung von Hyal in  (ko l lo idale E iweißkörper  von g las igem Aussehen) in
den in t razel lu lären Raum.

C: Verhärtung:
Sie is t  se l ten und kommt durch:

a)  Bindegewebige Umwandlung.  Mi t  zunehmendem Lebensal ter  n immt der
b indegewebige Ante i l  der  Leiomyome zu  und der  muskuläre Ante i l  ab.  Bei
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gle ichmäßigem Vorhandensein  von Binde-  u.  Muskelgewebe spr ich t  man vom
”Fibro le iomyom” o .  ”Myof ibrom”,  und der  Ausdruck ”F ibro id ”  hebt  den
Bindegewebeante i l  hervor .

b)  Verkalkung.  Besonders  bei  g rößeren Leiomyomen kommt es zur  Kalkablagerung,
d ie auch durch röntgenologische Untersuchungen darste l lbar  is t .

4.7. Parität

Nach Untersuchungen sozioökonomischer ,  anamnest ischer und psychologischer
Aspekte bei  Pat ient innen mi t  Uterusmyomen diskut ier ten Fellmann  und Mi tarbei te r
(Fel lmann M et  a l .  1983) d ie  Frage,  inwiewei t  der  Uterus myomatosus  a ls  somat ischer
Ausdruck des uner fü l l ten  Kinderwunsches der  Pat ient innen in Form des kompensator ischen
Wachstums des Uterus gel ten kann.  Achtzehn der  untersuchten 30  Frauen,  das s ind mehr
als  5O%, hät ten gerne Kinder gehabt .  Berei ts  Stoval l  sprach davon,  dass der  Uterus " ins
Kraut  schieße,  anstat t  Früchte zu  t ragen"(Stoval l  TG et  a l .  1990).  Hinweise auf  e inen
signi f ikanten  Zusammenhang zwischen Par i tä t  und dem Auf t reten e ines Uterus
myomatosus lassen s ich in  der  neueren L i tera tur  n icht  f inden.  Purschmann (Purschmann
H 1975) konnte bei  Myompat ien t innen e ine durchschni t t l iche Par i tä t  von 1,7 fes tste l len .
Der Ante i l  der  Frauen,  welche keine Kinder  geboren hat ten,  betrug 31,8%. Nach Shikora
und Palagiano  kor re l ie r t  d ie  Nul l ipar i tä t  s igni f ikant  mi t  zunehmender Größe der
Uterusmyome. (Shikora SA et  a l .  1991 Palagiano A et  a l .  1993)

Bei  unserer  Untersuchung wurden bei  375 Pat ient innen insgesamt  461
Geburten verzeichnet .  Dies entspr icht  e iner  durchschni t t l ichen Par i tä t  von 1,58.  Davon
waren 13,4% Nul l ipara ,  35,3% Pr imipara ,  36,3% Sekundipara und 15,1% Mul t ipara.

Eine Korre lat ion zwischen Leiomyomgröße und Par i tä t  wurde bei  Leiomyomen,
die größer a ls  10cm im Durchmesser waren,  festgeste l l t .  S ie  t ra ten be i  13,51% der
Nul l iparen,  3 ,06% der Pr imiparen,  3,09% der Sekundiparen und 7 ,5% der Mul t iparen  auf .

Eine Korre lat ion zwischen der  Menopause und der  Par i tä t  wurde auch
festgeste l l t .  Bei  Nul l ipara  war das Verhäl tn is  zwischen postmenopausal  (45 ,36%) und
prämenopausal  (54 ,64%) 1,2 /  0 ,8 .  Bei  der  Pr imipara  war  das Verhäl tn is  zwischen
postmenopausal  (22,41%) und prämenopausal  (77 ,59%) 3,5 /  0 ,3 .  Bei  der  Sekundipara war
das Verhäl tn is  zwischen postmenopausal  (16,48%) und prämenopausal  (83,52%) 5,1 /  0 ,2 .
Bei  der  Mul t ipara war  das Verhäl tn is  zwischen postmenopausal  (25%) und prämenopausal
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(75%) 3 /  0,3 .  Wir  schl ießen aus  d iesen Daten,  dass  bei  der  Nul l ipara postmenopausal
vermehrt  Leiomyome im Vergle ich zur  Gruppe der  Pr imipara ,  Sekundipara und Mul t ipara
auf t reten und bei  der  Nul l ipara prämenopausa l  weniger  Leiomyome im Vergle ich zu  den
Pr imipara,  Sekundipara und Mul t ipara imponieren.  Stoval l  sprach davon,  dass der  Uterus
” ins Kraut  schieße,  anstat t  Früchte zu t ragen” und ”Die Uterusmyome s ind d ie Strafe fü r
den n icht  geschwängerten Uterus” .  Diese recht  a l ter tüml ich anmutende Wertung lässt
e inen Zusammenhang zwischen Paritä t  und Auf t reten von Uterusmyomen vermuten.  Wir
berücksicht ig ten d ie Par i tä t  in  unseren Untersuchungen.  (Stoval l  TG et  a l .  1990)

4.8. THERAPIE

Zur Behandlung der  Uterus le iomyome stehen konservat ive und operat ive
Therapien zur  Ver fügung,  wobei  heute bei  er fü l l tem Kinderwunsch d ie Tota lexst r ipat ion  des
Uterus  d ie Methode der  Wahl  is t .  Bei  Kinderwunsch wi rd d ie Myomenukleat ion angestrebt .
Die medikamentösen Therapieansätze  s ind sehr begrenzt  und beziehen s ich auf  Daten
über Gestagene und Östrogen-Gestagen-Mischpräperate (Kaiser  R,  Pf le iderer  A 1989),
z .B.  Gest inon (Cout inho EM, Goncalv is  MT 1989) und Danazol  (Decherney AH et  a l .  1983),
welche b is lang n ich t  v ie lversprechend s ind.  Die Entscheidung über  das therapeut ische
Vorgehen hängt  vom Al ter  der  Pat ient in ,  von der  Größe des Uterus myomatosus und im
wesent l ichen vom k l in ischen Beschwerdebi ld  ab (Mes twerdt  W. 1980).

In  den le tz ten Jahren hat  s ich  das Therapiespektrum der  Leiomyome völ l ig
veränder t .  Im Mi t te lpunkt  d ieses  Wandels  s teht  d ie o rganerhal tende Myomtherapie.  Dieser
besagte Umstel lung auf  min imal  invasive  Operat ionsver fahren s teht  anderersei ts  d ie ”dua le
Leiomyomtherapie”  gegenüber.  Das Pr inz ip  der  dualen Leiomyomtherapie besteht  dar in,
durch e ine  präoperat ive GnRH-Analoga-Therapie e ine mögl ichst  maximale
Volumenredukt ion  des Leiomyoms zu erz ie len.  Anschl ießend er fo lgt  d ie u teruserhal tende
Leiomyomexst i rpa t ion.  Die Vor te i le  des  min imal  invasiven Vorgehens stehen außer Frage.
Dies s ind d ie min imale  Traumat is ierung von Organismus und Organen gerade bei  Myomen
in der  Nähe wicht iger  anatomischer Strukturen und somit  e ine ern iedr igte postoperat ive
Morbid i tä t  und d ie Verkürzung der  L iegezei t .  In t raoperat ive Kompl ikat ionen bei
laparoskopischen Leiomyoment fernungen s ind wohl  d ie  Ausnahme.(  Dubuisson JB et  a l .
1993,  Wal lwiener  D et  a l .  1994 Donnez J  et  a l . )

4.8.1.  Konservative Therapie :-
Monitoring:  Bei  zufä l l ig  en tdeckten Uterusmyomen ohne wei te re Beschwerden

und ger inger  Größe is t  ke ine Therapie er forder l ich.  Eine  regelmäßige palpator ische und
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sonographische Überwachung des Befundes erschein t  ausre ichend (Ci l ley RE et  a l .  1987,
Mart ius H 1940,  Walch  E,  Bach HG 1962),  um die Wachstumstendenz auszuschl ießen.  Eine
Therapienotwendigkei t  besteh t  nur  dann,  wenn erhebl iche Größen (  Durchmesser >10cm)
oder schnel les Wachstum regis t r ier t  werden und damit  Mal igni tät  vor l iegen kann oder  d ie
Di f fe rent ia ld iagnose Myom versus Ovar ia l tumor durch n icht -operat ive Maßnahmen
ungeklär t  b le iben würde (Schmidt -Mat t iesen H et  a l .  1989).

Therapie mit  GnRH-Analoga:  FILICORI  hat  zum ersten Mal  d ie GnRH-Ana loga bei
der  Therapie von Uterusmyomen angewendet .  Sei tdem wurden zahl re iche Studien über d ie
therapeut ischen Ef fek te der  GnRH-Anologa durchgeführt .  S ie zeig ten temporär e inen
günst igen Ef fek t  bei  der  Größenverminderung von Uterusmyome (Golan A et  a l .  1993).
GnRH-Anologa nahmen den Ste l lenwert  a ls  ”Präoperat ive Adjuvanzien”  vor  e iner
Hysterek tomie an  (Hackenberg R 1993).

Verschiedene Studien  zeigten  d ie Größenabnahme des Uterus le iomyoms unter
Therapie  mi t  GnRH-Agonis ten (Upadhyaya NB et  a l .  1990,  Leusden H.A. I .M 1992).  Dieser
Ef fekt  kommt indi rekt  durch Inhib i t ion  der  ovar ie l len Östrogenprodukt ion in fo lge  der
Inter fe renz mi t  dem pulsat i len GnRH-Release und durch Down-Regulat ion der
Gonadotropinsekret ion zustande.  Es scheint  zusätz l ich e inen d i rekten  Ef fekt  durch im
Leiomyom vorhandene GnRH-Bindungsste l len zu geben (Wizni tzer  A et  a l .  1988).

Die Redukt ion  der  Leiomyom- und Uterusgröße durch d ie  präoperat ive  Anwendung
von GnRH-Analoga hat  e in ige Vorte i le :   Ermögl ich t  wi rd d ie vaginale Hys terektomie mi t
Redukt ion des in t raoperat iven Blu tver lustes oder  e ine Pfannenst ie l - Inz is ion.  Als  wei te re
Operat ionsmögl ichkei t  is t  d ie l ichtendoskopische Myomektomie zu  nennen,  durch d ie  das
Ris iko der  Uterusver letzung (Hackenberg R 1993,  Schwar tz R,  Retzke U 1989,  Golan A e t
a l .  1993,  Adamson GD 1989)  reduzier t  wi rd.

GnRH-Analoga a ls  Therap ie ermögl ichen e in symptomfre ies Interval l  oder  e ine
Redukt ion der  mi t  dem Myom assozi ier ten Symptome,  wie  Blutungsanomal ien,  Schmerzen
und Druckerscheinungen (Golan A et  a l .  1993,  Leusden H.A. I .M 1992) .  Hackenberg hat
e ine 50%ige Volumenreduk t ion des Uterus nach dre imonat iger  Zoladexbehandlung und
damit  Besserung der  Symptome erz ie l t  (Hackenberg R 1993).  Wal lwiener  und Mi ta rbei te r
beobachteten nach dre imonat iger  Therapie mi t  GnRH-Analoga e ine Größenverminderung
des Uterus von 50% und der  Myome von 21 b is  28%.(Wal lwiener  D et  a l .1994) .  Bei
Langzei tuntersuchungen von Leusden (Leusden H.A. I .M 1992) konnte jedoch d ie
chi rurg ische Inte rvent ion  bei  e twa 50% der Myompat ient innen nach Tr ip tore l in -Therapie
nicht  verh inder t  werden.  Adamson beobachtete  Größenverminderungen von Myomen um
46% bei  9 seiner  10 un tersuchten Pat ient innen sowie Uterusverk le inerungen um
durchschni t t l ich 44% bei  a l len Pat ient innen.  (Adamson GD 1989) .  Massenredukt ionen von
30 b is  40% bei  Myomen wurden von Palagiano angegeben (Palagiano A et  a l .  1993).  Die
Autoren empfehlen d ie Anwendung von GnRH-Analoga für  jüngere Frauen mi t  akuten ,
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starken Blutungsanomal ien sowie  zur  p räoperat iven  Tumormassenverminderung.  Über e ine
signi f ikant  verminder te Vaskular is ie rung des subserösen,  in terst i t ie l len Uterusgewebes
wurde ber ich tet ,  wobei  ger ingere ,  in t raoperat ive B lutver luste bei  Hys terektomien erwartet
wurden.  Histopathologisch wiesen d ie von Upadhyaya (Upadhyaya NB e t  a l .  1990)
untersuchten Myome von 31 Pat ien t innen nach der  Therapie  e ine s igni f ikante  Abnahme des
Zel lgehal tes  auf .  F ibrosen,  Ödeme und mi tot ische Akt iv i tä t  b l ieben unverändert .  Andere
Autoren ber ichten über Degenerat ion mi t  Hyal in is ie rung und Kalz i f iz ierung der  Myome
sowie in  e in igen Fäl len über  e ine Erhöhung des  Zel lgehal tes und der  mi tot ischen Ak t iv i tä t
(Murphy NJ,  Wal lace Dary l  L 1993).  Aufgrund der  Nebenwirkungen des  induzie r ten
Hypogonadismus sowie Verminderung der  Knochendich te und Erhöhung des
Osteoporoser is ikos is t  von  e iner  Langzei tmedikat ion abzusehen (GOLAN e t  a l .  1993) .  Über
Remiss ionen der  Uterusmyome nach Abschluss  der  Gonadot ropinhormontherapie  wi rd
gelegent l ich ber ichtet  (Golan A et  a l .  1993,  Leusden H 1992,  Palagiano A e t  a l .  1993) .

4.8.2.  Operative Therapie :-

Operat ionsindikat ionen: Eine operat ive Intervent ion beim Uterus myomatosus is t
ind iz ier t ,  wenn e ine erhebl iche Größe des myomatösen Uterus dazu zwingt  oder  e in
schnel les Wachstum regis t r ier t  w i rd und somit  Bösar t igkei t  vor l iegen kann,  oder  d ie
Di f fe rent ia ld iagnose Myom versus Ovar ia l tumor durch n icht -operat ive Maßnahmen nicht
geklär t  werden kann,  oder  Beschwerden bes tehen.  Diese s ind in  v ie l facher  Weise zu
erwarten:
a)  St ie ldrehungssymptome ,  akutes Abdomen
b) Erweichungssymptome ,  Dolenz,  verminder te Konsistenz,  anste igende BSG, subfebr i le
Temperaturen,  eventuel l  Verwachsungsbeschwerden durch Adhäsion zwischen Darm und
Myomoberf läche
c)  Nachbarschaf tsbeschwerden ,  Druck-  und Dis lokat ionserscheinungen sei tens der  Blase ,
der  Ureteren oder des Rek tums
d) Ein  operat ives oder  konservat ives Vorgehen is t  bei  Blutungsanomal ien  erfo rder l ich.
In den oben au fgeführ ten  Operat ionsindikat ionen is t  d ie Operat ion  n icht  nur  no twendig,
sondern te i ls  e i l ig  (  bei  schnel lem Wachstum,  sowie  Pkt  a-c) .  (Schmidt-Mat t iesen H et  a l .
1989)

Operat ive Therapie: Die opera t ive Therapie der  Erkrankung geht  auf  das Jahr
1830 zurück,  in  dem Chel ius  (1795 b is  1876)  d ie e rste abdominale Myomenukleat ion
durchführte und auf  das Jahr 1878,  in  dem Freund  (1833-1918)  in  Breslau,  d ie erste
abdominale Uterusexst ipat ion vornahm. Da d ie Hys terektomie in  der  Regel
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operat ions technisch e infacher  und kompl ikat ionsärmer is t  a ls  d ie Myomenuklea t ion,  war in
den letz ten Jahren d ie opera t ive Ent fe rnung des gesamten Organs  d ie bevorzugteste
Behandlungsmethode des myomatösen Uterus.  Die o rganerhal tenden Operat ionen wurden
nur unter  bes t immten Voraussetzungen durchgeführ t .  An erster  Ste l le  is t  d ie Frau mi t
Kinderwunsch zu  nennen.  Aber auch andere persönl iche  Gründe können gegen d ie
Ent fe rnung der  Gebärmutter  sprechen.  Bei  organerhal tenden Operat ionen muss schl ießl ich
auch an d ie  Mögl ichkei t  des Wiederauf t re tens von Myome gedacht  werden.  Das
Rezid ivr is iko wi rd zwischen 8 und 27% angegeben.  Dies is t  d ie Erk lä rung dafür ,  dass in
den USA in den Jahren 1981/1982 300.000 Hysterektomien (HE)  durchgeführ t  wurden
(But t ram VC,  Rei ter  RC 1981,  Candiani  GB et  a l .  1991).  In  unserer  Untersuchung wurden
62,1% der Pat ient innen durch abdominale Hysterektomie,19 ,5% durch vaginale
Hysterek tomie und 18,4% durch Myomenuklea t ion therapier t .

Durch d ie Einführung der  min imalen invasiven Chirurg ie  ( laparoskopische und
hysteroskopische Myomenukleat ion)  in  der  Gynäkologie is t  neben den k lass ischen
Verfahren der  abdominale und vaginale Hysterek tomie zur  Behandlung uter iner  Myome
auch e ine zunehmend indiv iduel le re Behandlung mögl ich ,  d ie auch dem Wunsch der
Pat ient in  nach Organerhal t  Rechnung t ragen kann.  (Zei lmann W e t  a l .  1993) .
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SCHLUSSFOLGERUNGEN

�  Die Ät io logie  des Uterus myomatosus is t  noch n icht  vö l l i g  geklä r t .  E ine
Gesetzmäßigkei t  im topographischen Verhal ten der  Uterusmyome wie Hörmann G
(1960)  ber ich tete wurde bei  unserer  Untersuchung n ich t  beobachtet .

 
�  Eine k lare Beziehung zwischen dem Leiomyomwachstum und dem hormonel len

Status der  Pat ien t innen is t  e indeut ig  zu  sehen,  aber  e in Zusammenhang zwischen
der Ät io logie der  Uterus le iomyome und der  hormonel len  Beeinf lussbarkei t  lässt  s ich
nur vermuten.

 
�  Progesteron- und Estrogenrezeptoren s ind nachweisbar  im Myometr ium und im

Leiomyom. Die Rezeptorkonzent rat ion  im Leiomyom überste igt  d ie
Rezeptorkonzent rat ion  im Myomet r ium. Die Konzent rat ion  der
Progesteronrezeptoren is t  im Vergle ich zu den Estrogenrezeptoren deut l ich höher.
(Ant iös t rogentherapie?)

 
�  Prämenopausal  s ind  d ie Hormonrezeptorkonzentrat ionen im Leiomyom und

Myometr ium höher a ls  postmenopausal .  Diese  Unterschied  is t  noch deut l icher  bei
den Leiomyomen.

 
�  Ein Zusammenhang zwischen den morphologischen Kr i ter ien (Leiomyomgröße,

Leiomyomlage,  Leiomyomform, Leiomyomkonsistenz und der  Beschaf fenhe i t  des
Leiomyoms) und der  Ents tehung der  Leiomyome wurde n icht  festges te l l t  wie
Hörmann G (1960) beobachte t  hat .

 
�  Die k l in ischen Kr i ter ien beziehen s ich nur  au f  d ie Leiomyomgröße,  Leiomyomlage,

Leiomyomform,  Leiomyomkonsistenz und d ie sekundären Veränderungen des
Leiomyoms.

 
�  Letzt l ich kann d ie Entstehungsursache der  Leiomyome auch mi t  d ieser  Arbei t  n icht

geklär t  werden.  Die Beeinf lussung durch Stero idhormone kann dabei  n icht
übersehen werden.

� Der Kern  der  Hormontherapie l iegt  in  der  erhöhten Hormonrezeptorkonzent rat ion im
Leiomyom gegenüber dem dazugehör igen Myomet r ium. Auf  Grund d ieser  S i tuat ion
bewirkt  e ine Hormontherapie in  erste r  L in ie e ine  Wachstumshemmung des Myoms
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mit  günst igstenfa l ls  e iner  Volumenredukt ion.  So kann e ine entsprechende Therapie
zur  L inderung und auch te i lweise zum Verschwinden der  Beschwerden führen.
Ebenso wi rd  damit  auch e ine  vor te i lhaf te  präoperat ive Si tuat ion  erre icht .
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 ZUSAMMENFASSUNG

Die vor l iegende Arbei t  so l l  e inen Bei t rag zur  Klä rung der  Frage le is ten ,
inwiewei t  d ie  Leiomyomentstehung und das Leiomyomwachstum von der  Konzent rat ion  der
Hormonrezeptoren (Östrogen- und Progesteronrezeptoren)  abhängt .  Diesbezügl ich  wurden
die morphologischen,  h is to logischen,  k l in ischen und immunhistochemischen Kr i te r ien aus
dem Pat ientengut  der  Mart in-Lu ther -Univers i tä t  Hal le -Wit tenberg untersucht ,  um so e inen
mögl ichen Bei t rag  zur  Klärung der  Ät io logie d ieser  häuf igen gutar t igen Tumoren geben zu
können.

Eine Gesetzmäßigkei t  im topographischen Verhal ten der  Uterus le iomyome, wie
Hörmann G (1960) behauptete,  indem er auf  d ie Symmetr ie  der  Myomentwick lung im
Uterus  h inwies,  wurde bei  d ieser  Untersuchung n icht  beobachte t .

Bei  Leiomyomen,  d ie  e ine Wachstumstendenz  aufweisen,  besteht  e ine  Korre la t ion mi t
dem Rezeptorgehal t .  Dies bedeutet ,  dass der  Rezeptorgehal t  im Vergle ich zu den
Leiomyomen ohne Wachstumstendenz  höher is t .  Die Rezeptorkonzentra t ionsdi f ferenz
is t  bei  den PR deut l ich höher a ls  bei  den ER. Die Wachstumstendenz t rat
ausschl ießl ich prämenopausal  auf .

 E in Zusammenhang zwischen den morphologischen Kr i ter ien (Leiomyomgröße,

Leiomyomlage,  Leiomyomform, Leiomyomkonsistenz und  Schni t t f läche des

Leiomyoms )  und der  Rezeptorkonzentra t ion wurde n icht  festges te l l t .  Dennoch kamen
die mi t te lg roßen und großen Leiomyome überwiegend prämenopausal  vor .

Sowoh l  ze l l re iche a ls  auch zel larme Leiomyome t ra ten zunehmend prämenopausal  au f .
Signi f ikan te Unterschiede zwischen zel l re ichen und zel la rmen Leiomyomen in  Bezug
auf  d ie Menopause gab es n icht .  Die Rezeptorkonzentrat ion war bei  ze l l re ichen
Leiomyomen immer  höher,  besonders bei  prämenopausalen Leiomyomen.

 Mitot isch akt ive ,  myxoide und vasculä re Leiomyome t raten überwiegend
prämenopausal  auf  und zeigten erhöhte Rezeptorkonzentrat ion im Gegensatz  zu den
Lipole iomyomen,  s ie t raten zunehmend postmenopausal  au f  und zeigten  n iedr ige
Rezeptorkonzent rat ion .

 Eine Korre lat ion zwischen den k l in ischen Symptomen und dem Rezeptorgehal t  wurde
nicht  festgeste l l t .  Die  k l in ischen Symptome t ra ten vorwiegend prämenopausal  auf .
Leiomyome mi t  Wachstumstendenz besaßen e inen großen Rezeptorengehal t  und t raten
ausschl ießl ich prämenopausal  auf .
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Bei  den zel l reichen Leiomyomen  is t  deut l ich d ie erhöhte PR-Konzentrat ion im
Leiomyom und d ie n iedr ige ER-Konzentra t ion im dazugehör igen Myometr ium zu  sehen.
Dabei  is t  d ie PR-Konzentrat ion im Leiomyom deut l ich höher a ls  d ie ER-Konzentra t ion.
Insgesamt haben Leiomyome eine höhere PR- und ER-Konzentra t ion a ls  das
dazugehör ige Myomet r ium.

Die PR-  und ER-Konzentrat ionen s ind im zel larmen Leiomyom  n iedr iger  a ls  im
Vergle ich  zum zel l re ichen Leiomyom, dabei  is t  d ie PR-Konzentrat ion höher  a ls  d ie ER-
Konzent rat ion.

Prämenopausaler Status :  Die PR-Konzentra t ionsdi f ferenz  zwischen Leiomyom und
dem dazugehör igen Myometr ium is t  deut l ich.  Die PR-Konzentra t ion is t  im Vergle ich zur
ER-Konzentrat ion sowohl  im Leiomyom als  auch im Myometr ium höher.  Die  beiden
Rezeptoren s ind  höher im Leiomyom als  im dazugehör igen Myometr ium.

Postmenopausaler Status :  E ine deut l iche  Konzentra t ionsdi f ferenz wie bei  den
prämenopausalen Pat ient innen is t  n icht  zu sehen.  Die Rezeptorkonzentrat ionen s ind
immer noch höher im Leiomyom als  im dazugehör igen Myomet r ium. Ebenso is t  d ie PR-
Konzent rat ion höher  a ls  d ie ER-Konzent rat ion.  In  der  Postmenopause is t  d ie
Rezeptorkonzent rat ion  sowohl  im Leiomyom als  auch im Myomet r ium te i lweise
verr inger t  b is  n icht  mehr nachweisbar.  Trotz der  Ver r ingerung der
Rezeptorkonzent rat ion  in  der  Postmenopause b le ib t  d ie Rela t ion zwischen
Leiomyomrezeptoren und Myometr iumrezeptoren g le ich .

 In  der  Gruppe (A)  (Nul l ipara )  war d ie PR-Konzentrat ion bei  ze l l re ichen und zel la rmen
Leiomyomen immer  höher a ls  im Verg le ich zum dazugehör igen Myometr ium.  Die  ER-
Konzentrat ion  war  bei  den zel l re ichen Leiomyomen in der  Gruppe (A)  (Nul l ipara)
immer höher a ls  im Vergle ich zum dazugehör igen Myometr ium.  Bei  den zel la rmen
Leiomyomen war d ie ER-Konzent rat ion wie auch im dazugehör igen Myometr ium
negat iv .

 Zel l re iche und zel la rme Leiomyome haben in der  Gruppe(b)(Primipara )  immer höhere
PR-Konzentrat ion  im Vergle ich zum dazugehör igen Myometr ium.  Die  ER-
Konzentrat ion war immer höher bei  den zel l re ichen und zel la rmen Leiomyomen in
dieser  Gruppe a ls  im Vergle ich zum dazugehör igen Myometr ium.

PR- und  ER-Konzentrat ion waren in  der  Gruppe (C) (Sekundipara )  bei  den
zel l re ichen und zel la rmen Leiomyomen höher im Vergle ich zum dazugehör igen
Myometr ium.

PR- und ER-Konzentrat ion waren immer bei  den zel l re ichen Leiomyomen in der
Gruppe (D)  (Mult ipara )  höher im Vergle ich  zum dazugehör igen Myomet r ium. Die  ER-
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Konzentrat ion  war  bei  den zel l re ichen Leiomyomen schwach posi t iv  und im
dazugehör igen Myomet r ium negat iv .  Bei  den zel la rmen Leiomyomen war d ie ER-
Konzent rat ion negat iv ,  ebenso im dazugehör igen Myomet r ium.

Der oberste  Gesetz bei  der  Uterusmyom-Therap ie is t :  E in Myom wi rd – abgesehen von
Ausnahmen  -  nur  dann behandel t ,  wenn es Beschwerden macht .  Beschwerdefre ien
Pat ient innen sol len in  jedem Fal l  regelmäßig untersucht  und das Myom kontro l l ie r t
werden (gewöhnl ich im Abstand vom 4-6  Monaten) .
Behandlungsbedür f t ige  Myome s ind Myome, d ie  Beschwerden im Sinne e ines oder
mehrerer  Symptome verursachen.  Zur  Behandlung der  Uterusle iomyome stehen
fo lgende Therapien zur  Verfügung:  1.  Medikamentöse Therapie:  Gestagenbetonte
ora le Kontrazept iva bzw. Gestagenmonotherapie und präopera t ive Therapie  mi t  GnRh-
Analoga (zur  Reduzierung der  Myomgröße).  2.  Operat ive Therapie:  B is  vor  e in igen
Jahren war nach er fü l l tem Kinderwunsch d ie Tota lexs tr ipat ion des Uterus Methode der
Wahl .  In  den letz ten Jahren hat  s ich  das Therapiespektrum der  Leiomyome völ l i g
veränder t .  Im Mi t te lpunkt  d ieses Wandels  der  organerhal tenden Myomtherapie steh t
e inersei ts  besagte Umstel lung au f  min imal  invasive Operat ionsverfahren ,
anderersei ts  d ie ”duale  Leiomyomtherapie“.  Das Pr inz ip der  dualen
Leiomyomtherapie besteht  dar in,  durch e ine präoperat ive GnRH-Analoga-Therapie
eine mögl ichst  maximale Volumenredukt ion  der  Leiomyome zu  erz ie len.  Anschl ießend
erfo lgt  d ie uteruserhal tende Leiomyomexs t i rpa t ion.  3.  Strahlentherapie  i s t  heute
wei testgehend in den Hintergrund ge treten,  da  das Operat ionsr is iko ger inger  a ls  f rüher
is t  und e ine notwendig werdende Blu tst i l lung  meist  auch durch  Hormonbehandlung
mögl ich is t .

Nach unseren Untersuchungsergebnissen mi t  Aufzeigen e iner  erhöhten
Hormonrezepturkonzent rat ion im Leiomyom im Vergle ich  zum dazugehör igen Myometr ium
ist  e ine Hormontherapie in  best immten Fäl len  mögl ich und zweckmäßig,  um die Operat ion
zei twei l ig  zu verschieben oder  ganz zu umgehen.  Maßgebl ich  für  d ie Wahl  der
Behandlungsmethode s ind Ar t  und Stärke  der  Beschwerden,  Größe und Si tz  des Myoms
sowie Al ter  und Zustand der  Pat ien t innen.  Der Kern der  Hormontherapie l iegt  in  der
erhöhten  Hormonrezeptorkonzentrat ion im Leiomyom im Vergle ich zum zugehör igen
Myometr ium. Aufgrund d ieser  Begebenhei t  bewi rkt  e ine Hormontherapie  in  e rster  L in ie e ine
Wachstumshemmung der  Leiomyome mi t  mögl icher  Volumenredukt ion.  Auf  d iese Weise
wird bei  e inem Tei l  der  Fäl le  e ine  Mi lderung der  Beschwerden erre ich t .
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 S ind nun d ie Stero idhormone letz t l ich verantwort l ich  für  d ie Le iomyomentstehung oder
dienen s ie nur  der  Wachstumsst imula t ion? .

Letzt l ich kann d ie Ät io log ie der Le iomyome auch mit  d ieser Arbe it  n icht  gek lär t
werden. Dennoch ist  e ine unverkennbare Beeinf lussung von Seiten der
Steroidhormone zu erkennen. Es steht  fest ,  dass d ie Leiomyome e inen höheren
Rezeptorgehalt  (PR mehr als  ER) im Vergle ich zum dazugehörigen Myometr ium
aufweisen.  Das Leiomyomwachstum und -auf t reten s ind an die fert i le  Phase
gebunden. Die Progress ion der Leiomyome in der Schwangerschaft  und die
Regression nach der Menopause s ind of fenkundig.  Letzt l ich führt  uns d iese Arbeit
e inen Schr i t t  wei ter in Richtung der Aufk lärung der Genese der Le iomyome und
knüpft  an die von SEITZ(1911)  vermutete „ Hormon-Theorie“ an.  Die Beeinf lussung
durch Steroidhormone kann nicht  übersehen werden,  da bezügl ich des
Rezeptorgehaltes zwischen Le iomyom und Myometr ium e ine deut l iche Beziehung
besteht.
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ANHANG

Histologisches Präparat :   
Zur  h is to logischen Untersuchung werden d ie f r isch entnommenen Pat ientenpräpara te
zunächst  in  e ine 4%ige,  wäßr ige Lösung von neutra lem Formal in e ingelegt .  Dadurch wi rd
das Gewebe gehärtet  (Fomal in bewirkt  Eiweißvernetzung) und f ix ier t  (Hemmung der
auto ly t ischen und he tero ly t ischen Zersetzung).  Für  d ie Anfer t igung der  Schni t te  muß das
Mater ia l  in  e in gut  schneidbares Medium eingebet tet  werden,  wozu Paraf f in  verwendet
wird.  Da s ich Paraf f in  n icht  mi t  Wasser mischt ,  is t  d ie Entwässerung des Gewebes vor  der
Einbet tung er forder l ich.  Hie r für  verwendet  man Alkohol lösungen in  aufste igender
Konzent rat ion (70%igen,  96%igen und absoluten A lkohol ) .  Danach kommt d ie Gewebsprobe
in e in Zwischenmedium, meist  Chloroform, wodurch das Eindr ingen des  (nach Erhi tzen auf
etwa 60°C) f lüss igen Paraf f in  in  d ie fe insten Gewebslücken ermögl icht  wi rd.  Nach dem
Festwerden des Paraf f ins bei  Z immertemperatur  können d ie  Blöckchen,  deren Kantenlänge

etwa 1 ,5 cm beträg t ,  mi t  dem Mikro tom geschn i t ten  werden.  Die  etwa 1-2 µm d icken
Schni t ten  werden auf  Ojekt t räger  au fgezogen,  mi t  Xylo l  und abste igende
Alkoholkonzentrat ion entparaf f ien ier t  und gefärbt .  Die Färbung wurde mi t  Hämatoxyl in -
Eosin Färbung durchgeführ t .  Zur  Kernfärbung wurde hauptsächl ich  7-10  min Delaf ie ldsches
Hämatoxyl in  (pf lanzl icher  Farbstof f ,dessen wi rksame Komponente,  Hämatein,  e rst  nach
Oxydat ion aus Hömatoxyl in  entsteht) ,  se l tener  van-Gieson verwendet .  Eosin is t  der
gebräul ichste Zytop lasma-Farbstof f  und zugle ich geeignet ,  verschiedene Gewebsbauste ine
unterschiedl ich  hervorzuheben.
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Imunhistochemisches Präparat:   
D ie Ös terogen-  und  Progeste ron-Rezeptorkonzentra t ionsbes t immung wurden mi t
immunhis tochemischen Nachweisver fahren in  dem immunhis to log ischen Labor  der  Mar t in-

Luther -  Un ivers i tä t  Ha l le-Wit tenberg untersucht .  Da der  1D5 Ant ikörper  und der  1A6

Ant ikö rper  (COULTER_IMMUNOTECH DIAGNOSTICS) überwiegend d ie im Zel lkern

vorkommenden Formen des Öste rogenrezeptor  und des  Progesteronrezep tors  erkennen,
wurden d iese Ant ikörper  zu  der  Unte rsuchung ausgesucht .  Die im Paraf f in  e ingebet te ten

Präparate wurden in  2-4 µm dicke Schn i t ten geschn i t ten.  D ie Schni t te  werden mi t  e inem

beschichte ten  (mi t  APES(Sigma-Kata log)  oder  Chrom-Alaun-Ge lat ine (Merck #  1035))  (Merck
# 1035)  Objekt t räger  au fgenommen und für  1-2  Tage bei  Raumtemperatur  (RT)  get rockne t .
Zur  En tparaf f in ierung wi rd  3x10 Min .  in  100% Xylo l ,  2x10 Min.  in  100% Alkoho l ,  1x in  Aqua
dest .  gespül t  und  anschl ießend ausgieb ig unte r  f l ießendem Aqua des t .  der  A lkohol  aus den
Schni t ten  ent fern t .  D ie Präperate werden in  TBS-Puf fer  (Sal ine)  ges te l l t  fü r  10  Min .  und dann
thermisch vorbehandel t  (Mik rowe l lenvorbehand lung bei  750  Wat t ) .  Die thermische
Vorbehandlung der  Gewebeschni t te  is t  nöt ig ,  um d ie  Formal invernetzung der  Rezeptoren
aufzuheben und  dami t  das entsprechende Epi top für  den monok lona len  Ant ikörper

(COULTER_IMMUNOTECH DIAGNOSTICS) zugängl i ch zu machen.  Der  Objekt t räger  wi rd aus

dem TBS-Puf fer  (Sal ine)  in  e ine  mik rowel lengeeignete  Objekt räger -Plas t ikkammer   über führ t ,
d ie  mi t  10mM Ci t ra tpuf fer  gefü l l t  is t .  Um eventuel l  mi tgefü r ten  TBS-Puf fer  (Sal ine)  zu
ent fe rnen ,  so l l te  der  Ci t ra tpuf fe r  e inmal  gewechse l t  werden ,  bevor  d ie  Vorbehandlung der
Schni t te  in  der  Mikrowe l le  er fo lg t .   D ie Gewebeschn i t ten werden 3-5 mal  5  Min.  im Ci t ra tpu f fer
gekoch t ;  d ie  Objek t t räger  dür fen n ich t  t rocken werden.  Deshalb  jewe i ls  nach ca.  5  M in.  Aqua
dest .  nachfü l len,  um verdampf tes Wasser  zu erse tzen .  Nach dem le tz ten Kochvorgang werden
die Präparate für  30 Min.  in  dem heißen Ci t ra tpuf fer  abgekühl t .  Danach werden d ie Präparate
im des t i l i er tem Wasser  gewaschen,  in  TBS-Puf fer  (Sal ine)  übergeführ t  und 5.  M in s tehen
gelassen.  Für  15 Min.  be i  Raumtemperatur ,  werden d ie  unspezi f ischen Bindungsste l len des
Sekundäran t ikö rpers/Brückenant i körpers (DAKO Diagnost ika GmbH)  mi t  der
Prote inb lock ie rungslösung abgesät t ig t .  Die  Block ierungs lösung w i rd gut  abgeschüt te l t  und d ie
pr imären monoklonalen Progesteron-  und Österogenrezeptorant i körper  (DAKO Diagnost i ka
GmbH) (etwa 1:50 verdünnt)  aufget ragen und bei  4°C in  der  feuchten Kammer inkubier t .  Dann
werden d ie  Präpara te mi t  TBS-Lösung (Sal ine)  gewaschen und für  30 Min .  mi t  e inem
Kaninchen-Ant i -Maus- Ig-Brückenant ikö rper  (DAKO Diagnos t ika  GmbH) ,welcher  mi t  e inem
Gemisch  aus  TBS (Sa l ine)  und normalem hi tze inakt i v ie r ten  (30  Min.  be i  56°C) Humanserum
verdünnt  wurde ,  inkubier t .  D ie  Präperate werden nochmal  mi t  TBS-Lösung (Sa l ine)  gewaschen
und mi t  APAAP-Komplex (A lka l ische Phosphatase-Ant i -A lka l i sche  Phosphatase-Komplex)
(DAKO Diagnost i ka GmbH)  für  30 Min.  be i  Raumtemperatu r  inkubier t .  Dami t  d ie  In tens i tä t  der
Immunfärbung geste iger t  wi rd,  werden d ie Inkubat ionen w iederhol t .  Danach  wi rd mi t
Le i tungswasser  abgewaschen.  Die  Gegenfärbung er fo lg te mi t  Mayers  Hämalaun .  Die
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Präparate wurden mi t  Glycer in-Ge lat ine (Merck #  1035) e ingedeckt . (  ERBER et  a l .  1984,

CORDELL et  a l .  1984 ,  STEIN e t  a l .  1985,  MASON et  a l .  1985,  HUAN e t  a l .  1983)

Imunhistochemisches Präparat:   
1 .  Die  Schni t te  au f  Ojekt t räger  Menzel  Super Frost /Plus aufz iehen,  bei  60°C fü r  2 Stunden
trocknen.
2.  Paraf f inschni t te  rehydr ieren  b is  Aqua dest .
3.  Objekt t räger  in  d ie  Plaste-Küvet ten  ste l len,  mi t  Ci t ra tpuf fer  an fü l len.
4.  Plaste-Küvet ten  mi t  Deckel  in  d ie Mikrowel le  s te l len .
5.  Mikrowel le  mi t  zusätz l ichen Bl indküvet ten ,  gefü l l t  mi t  Aqua dest .
6.  Mikrowel le  au f  vo l le  Leis tung (750 Wat t )  e ins te l len.
7.  Nach ca.  5 -7 Min.  is t  d ie  Kochs tufe e rre ich t ,  nun
8.  2x 5Min.  vo l le  Le is tung(eventuel l  Ci t ratpuf fe r  nachfü l len)
9.  1x 5Min.  halbe  Leis tung der  Mikrowel le(  ca.360 wat t )
10.  Abkühlung der  Schni t te  in  den Küvet ten  auf  Raumtemperatur  15Min.
11.  Spülen der  Objekt t räger  2x in  Aqua dest . (kurz )
12.  Spülen der  Objekt t räger  1x in  TBS-Lösung.  (Sal ine)  (kurz )
13.  Eiweißblockierung 15Min.  in  feuchter  Kammer .
14.  Auf t ragen der  Monoklonalen Pr imär-Ant ikörper  ER bzw.  PR (COULTER_IMMUNOTECH
DIAGNOSTICS)
15.  Inkubat ion bei  4°C in der  feuchten Kammer ,  im Kühlschrank,über Nacht .
16.  Erwärmen der  Ojekt t räger  auf  Raumtemperatur  für  20Min.
17.  waschen in TBS-Lösung 2x 5Min .  (Sal ine)

18.  Kaninchen-Ant i -Maus- Ig-Brückenant ikörper 30Min .  (DAKO Diagnost ika GmbH)

19.  waschen in TBS-Lösung 2x 5Min .  (Sal ine)

20.  APAAP 30Min.  (DAKO Diagnost ika GmbH)

21.  waschen in TBS-Lösung 2x 5Min .  (Sal ine)

22.  Kaninchen-Ant i -Maus- Ig-Brückenant ikörper 15Min .  (DAKO Diagnost ika GmbH)

23.  waschen in TBS-Lösung 2x 5Min .  (Sal ine)

24.  APAAP 15Min.  (DAKO Diagnost ika GmbH)

25.  waschen in TBS-Lösung 2x 5Min .  (Sal ine)

26.  Farbentwick lung mi t  Neufuchsin lösung 20Min.
27.  Waschen in Lei tungswasser 3Min.
28.  Gegenfärbung mi t  Mayers Hämalaun 45Min.
29.  Bläuen in Lei tungswasser
30.  Eindecken mi t  Glycer in-Gela t ine.  (Merck # 1035)
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Abb.2.Eintei lung der Leio myo me nach ihrem Sitz  (aus  Netter)
1- Gest ie l tes ,  subseröses  Le iomyom
2- Intra l igamentäres Leiomyo m
3- Subseröses Leiomyom
4- Intramurales  Le iomyom
5- Gest ie l tes,  sub muköses  Leiomyom
6- Submuköses Leiomyom
7- Zervikales Le iomyom
8- Gest ie l tes,  sub muköses ,  in d ie  Scheide geboren Leiomyom
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Abb.  3a :  (Nr .  F  1634/96)  B i l d  e ines  Uterus
myomatosus nach abdomina le  Hys terek tom ie
be i  e iner  47  jähr ige  Pat ien t in  mi t  e iner
Größe  von 13x18x13cm und  e inem Gewich t
von  2250g

Abb.  3c :  (Nr .  F  1597/96)  Längsschn i t t  e ines
Uterus  myomatosus  m i t  e inem Durchmesser
von  13cm.  Ze ig t  e rwe ich tes  Le iomyome mi t
Nekrosenb i ldung.

Abb.  3b :  (Nr .  F  1634/96)  Querschn i t t  e ines
Uterus  myomatosus  m i t  e inem Durchmesser
von  13cm.  Ze ig t  in t ramura le  und  submuköse
Le iomyome,  d ie  das  Cavum ute r i  aus fü l l en .

Abb.  3d :  (Nr  F  1209/96)  Längsschn i t t  e ines
Le iomyoms m i t  e inem Durchmesser  von 6cm
und sekundären Ve ränderungen.

Abb.  3e :  (Nr  F  1209/96)  Längsschn i t t  e ines
Le iomyoms m i t  e inem Durchmesser  von 6cm
und sekundären Ve ränderungen.
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Abb.  4a :  HE-Färbung des  Le iomyoms (  Nr .  F
521/94)  (3411/11)  ( x80)  ze ig t  d ie  sekundäre
Veränderung (Ve rka lkung )  zent ra l  und
Le iomyomze l len .

Abb.  4b :  HE-Färbung des  ze l la rmen
Le iomyoms (Nr .  F  475/96)  ( 3411)  ( x80)  ze ig t
Hya l in -Ab lagerung und  t rabeku läre
Faseranodrdung  .

Abb.  4c :  Pos i t ive  Reakt ion  des  PR in  e inen
ze l l re ichen  Le iomyoms (Nr .  F  1319/95)
(3411 /9)  (x80) .

Abb.  4d :  Pos i t ive  Reakt ion  des  ER in  e inen
ze l l re ichen  Le iomyoms (Nr .  F  1250/96)
(3411 /5)  (x80) .

Abb.  4b :  HE-Färbung e ines  ze l l re ichen
Le iomyoms (Nr .  F  1094/95)  (3411/7)  ( x1000)
ze ig t  e ine  Mi tose .
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THESEN

1- Die Uterusmyome werden a ls  benigne,  aus der  g lat ten Muskulatur  des
Uterus  hervorgehende Tumoren def in ie r t .  Die Frage nach der  Genese der
Uterusle iomyome gewann im letz ten Jahrhundert  an  Bedeutung,  da s ie  d ie
häuf igsten  gutar t igen Geschwülste des weib l ichen Geni ta l t rakts  s ind.  Die
Ursache für  d ie Entstehung e ines  Uterus myomatosus is t  le tz t l ich unklar .
Einen ersten brauchbaren Denkansatz zu der  Genese l ie fe r te SEITZ  (1911),
welcher  e inen Zusammenhang mi t  Stero idhormonen vermutete.

 2- Durch d ie semiquant i ta t ive Konzentrat ionsbest immung der  Stero id rezeptoren
im Leiomyom und im dazugehör igen Myomet r ium können zum Tei l
In format ionen über  d ie Genese der  Uterusmyome und e ines mögl ichen
Ansprechens auf  e ine hormonel le  Therapie e rhal ten werden.

3- Zur  Rezeptorkonzent rat ionsbest immung wurde der  ER-ICA (Est rogen
Receptor  ImmunoCytochemical  Assay) favor is ier t ,  da  er  mi t  k le inen
Gewebsmengen ausgeführ t  werden kann.  Überdies is t  e r  unabhängig  von der
Relat ion  Tumor- ,  B inde-  und Fet tgewebe und vom Umfang der
Tumornekrosen sowie von der  prämenopausalen  endogenen Blockierung der
Rezeptorb indungsste l len.  Der quant i ta t ive Wert  drückt  den Rezeptorgehal t
aus.

4- Das Ziel  der  vor l iegenden Arbei t  bestand dar in,  d ie Wirkung der
Stero idhormone auf  d ie Uterusle iomyoments tehung zu untersuchen.  Es gal t ,
morphologische,  h is to logische,  k l in ische und therapeut ische Aspek te der
Uterusle iomyome auf  Kor re lat ionen mi t  der  Rezeptorkonzent rat ion  zu prüfen.
Die Wi rkung der  Stero idhormone wurde anhand der  Best immung der
Konzent rat ionsunterschiede von Öst rogen- und Progesteronrezeptoren
jewei ls  im Leiomyom und im entsprechenden Myomet r ium festgeste l l t .

5- Unsere  Untersuchungsmethoden nehmen zur  Grundlage,  dass d ie Wi rkung
der Stero idhormone (Östrogene,  Gestagene,  Androgene und Kort ikostero ide)
am Myometr ium über spezi f ische Rezeptoren  vermi t te l t  wi rd.  Deswegen wäre
es denkbar ,  dass e ine selekt ive  Zunahme der  Anzahl  und/oder  der
Sensi t iv i tä t  der  Stero idhormonrezeptoren im Myometr ium zu  e iner
Potenzie rung der  Hormonwirkung und damit  zur  Myomentstehung führen
kann.
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6- Das Entstehen der  Uterusmyome is t  auf  d ie Ze i t  der  Geschlechts re i fe
begrenzt .  Präpuberta l  t reten keine Myome auf .  Vor  dem 25.  Lebensjahr s ind
sie mi t  Ausnahme weniger  Fäl le  se l ten  zu f inden (0,53 %).  Das
Durchschni t tsa l te r  der  oper ier ten Myompat ient innen bet rug 48 ,9 Jahre.  Der
Häuf igkei tsg ipfe l  lag mi t  21,4 % bei  e inem Al ter  von 45  Jahren.  Die meisten
der Frauen waren zwischen 40  und 55  Jahre  a l t  (66,1  %).  Fünf  Pat ient innen
waren ä l te r  a ls  7O Jahre (1,3 %).  Die jüngste Pat ient in  war  22,  d ie ä l tes te
Pat ient in  87 Jahre a l t .  Bei  a l len Al tersgruppen waren d ie  Rezeptoren im
Myom höher a ls  im Myomet r ium.

7- Berei ts  SELLHEIM  (S toval l  TG 1990)  sprach davon,  dass der  Uterus " ins
Kraut  schieße,  anstat t  Früchte zu  t ragen".  Hinweise auf  e inen s igni f ikanten
Zusammenhang zwischen Par i tä t  und dem Auf t reten e ines  Uterus
myomatosus lassen s ich in  der  neueren L i tera tur  n icht  f inden.  Nach unseren
Ergebnissen t raten postmenopausal  bei  Nul l ipara mehr Leiomyome auf  a ls
bei  Pr imipara,  Sekundipara  und Mul t ipara.  Im Gegensatz dazu t raten
prämenopausal  bei  Nul l ipara weniger  Leiomyome auf .  Die
Rezeptorkonzent rat ionen in den Myomen waren in  sämt l ichen Gruppen höher
als  in  den entsprechenden Myometr ien.

8- Nach Ansicht  von Hörmann  (Hörmann G 1960)  h ins icht l ich der  Genese der
Myome kann man das Uterusmyom als  e ine  Form von ”dysrhaphischer”
Störung auf fassen,  wobei  er  auf  d ie  Symmetr ie  der  Myomentwick lung
hinwies.  Angesich ts d ieser Hypothese wurden in  unseren Untersuchungen
keine Gesetzmäßigke i ten im topographischen Verhal ten  der
Uterus le iomyome beobachte t .

9- Zi rka 30% der  Uterusmyome ble iben symptomlos (Vara  P 1969) .  Jedoch is t
das Symptomspektrum v ie l fä l t ig .  Die Blu tungsanomal ien kamen mi t  wei taus
größter  Häuf igkei t  (62 ,4 %) vor .  Signi f ikant  war d ie Hypermenor rhoe mi t
40,8%. Den zwei thäuf igsten Symptomkomplex ste l l ten d ie funkt ionel len
Beeint rächt igungen der  Nachbarorgane info lge der  Größenzunahme des
Uterus  myomatosus dar  (41,6  %).  Relevant  war d i f fuses Druckgefühl  im
Unterbauch mi t  22,1%. Eine Schmerzsymptomat ik  t rat  bei  26,4% der
untersuchten Pat ient innen au f .  Zusätz l ich k lag ten 4 ,5% der  untersuchten
Frauen über a l lgemeine  Beschwerdeerscheinungen (Fieber ,  Übelkei t ,
Erbrechen,  F luor  und Anämie) .
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10- Eine Korre lat ion zwischen dem Leiomyomwachstum und der
Rezeptorkonzent rat ion  wurde festgeste l l t .  A l le  Leiomyome, d ie  e ine
Wachstumstendenz gezeig t  haben,  ha t ten e ine höhere
Rezeptorkonzent rat ion  im Vergle ich  zu den Leiomyomen,  d ie keine
Wachstumstendenz gezeig t  haben.  Leiomyome mi t  Wachstumstendenz
kamen ausschl ießl ich  prämenopausal  vor .  E ine Hormontherapie könnte zum
Anhal ten  des Wachstums beziehungsweise zur  Schrumpfung des Leiomyoms
und dadurch zur  L inderung der  Beschwerden führen.  Für  d ie  Dual therapie is t
e ine Reduzierung des Le iomyomvolumens gewinnbr ingend.

11- Die Rezeptorkonzent rat ion  bei  ze l l re ichen Leiomyomen war e indeut ig höher
als  bei  ze l la rmen Leiomyomen und d ies er läuter t  auch d ie Beobachtung von
Upadhyaya (  Upadhyaya NB et  a l .  1990) ,  dass zel l re iche Leiomyome
häuf iger  a ls  ze l la rmen Leiomyome gut  auf  d ie Behandlung mi t  GnRH-
Analoga angesprochen haben.  15,6% der Leiomyome waren bei  d ieser
Untersuchung zel l re iche Leiomyome. Von denen waren prämenopausal
66,1% und postmenopausal  33,9%. Die PR- und ER-Konzentrat ion im
Leiomyom waren höher a ls  im dazugehör igen Myomet r ium. Zugle ich bei  den
zel l re ichen Leiomyomen höher a ls  bei  den übr ige Leiomyomen und auch
prämenopausal  höher a ls  postmenopausal .  Die Konzent rat ionsd i f ferenz is t
deut l icher  bei  den Progesteronrezeptoren im Vergle ich zu den
Esterogenrezeptoren .

12- Letzt l ich kann d ie Ät io logie der  Leiomyome auch mi t  d ieser  Arbei t  n ich t
geklär t  werden.  Dennoch kann e ine unverkennbare Beeinf lussung durch
Stero idhormone n icht  übersehen werden.  Es  steht  fest ,  dass d ie  Leiomyome
einen höheren Rezeptorgehal t  im Vergle ich zum dazugehör igen Myometr ium
aufweisen.  Leiomyomwachstum und -auf t reten f inden s ich ausschl ießl ich
während der  Geschlechts re i fe.  Die  Progression  der  Leiomyome während der
Schwangerschaf t  und d ie Regression nach der  Menopause s ind of fenkundig .
Das a l les führ t  uns e inen Schr i t t  wei ter  in  der  von SEITZ(1911)  vermute ten
„Hormon-Theor ie “  zur  Klä rung der  Genese der  Leiomyome.
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