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Abbildung 7: Relative Cisplatinkonzentration im Nabelschnurblut und in der

Amnionflussigkeit in Korrelation zur Konzentration im mutterlichen Blut.
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4. Diskussion

Das Zervixkarzinom ist der haufigste solide maligne Tumor in der
Schwangerschaft (*®). Fiir die betroffenen Frauen bringt diese Diagnose Befiirchtungen
Uber einen tumorbedingten Tod, Angste, ob die Schwangerschaft fortgesetzt werden
kann und Sorgen, inwieweit die notwendige Tumortherapie den Fetus beeintrachtigen
kann. Viele betroffene Frauen haben das Geflhl, sich entscheiden zu miissen zwischen
ihrer eigenen Gesundheit und dem Wohl des ungeborenen Kindes.

Da prospektive klinische Studien zur Therapie des Zervixkarzinoms in der
Schwangerschaft fehlen, ist das Management in dieser komplizierten Situation unklar
und ist individuell festzulegen entsprechend dem  Tumorstadium, der
Schwangerschaftswoche bei Diagnosestellung und vor allem dem Wunsch der Patientin
zur Erhaltung der Schwangerschaft bzw. ihrer Fertilitat. Deshalb ist eine sorgfaltige
interdisziplinare  Aufklarung (Gynakologe, Padiater, Onkologe, Radioonkologe,
Psychosomatiker) notwendig, um betroffene Patientinnen hinsichtlich einer Beendigung
oder Fortsetzung der Schwangerschaft mit oder ohne onkologische Therapie wahrend
der Schwangerschaft und bezlglich des Entbindungstermines und —modus umfassend
informieren zu kénnen. Es sind verschiedene therapeutische Wege mdglich; sowohl
chirurgisch mit/ohne adjuvante Therapie, Radiochemotherapie oder eine neoadjuvante
Chemotherapie gefolgt von einer radikalen Operation. Eine geplante Verzégerung der
onkologischen Therapie bis zur Erreichung der sicheren kindlichen Lebensfahigkeit
kann durchgeflhrt werden, wenn dies keine negativen Konsequenzen fir Mutter oder
Fetus mit sich bringt. Insgesamt haben die Empfehlungen und Konsensusstatements
zur Therapie des Zervixkarzinoms in der Schwangerschaft nur einen geringen
Evidenzlevel wegen (°6,%7,8 59 60 61 62 63y,

- des seltenen Vorkommens
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- inhomogener Therapievorschlage

- individueller Therapieentscheidungen der Patientinnen nach Aufklarung

- geringer Fallzahlen (nur Fallreports und kleine Fallserien)

- des Fehlens langfristiger onkologischer und padiatrischer follow-up Daten.

Analog zu nichtschwangeren Frauen dominiert der plattenepitheliale Tumortyp
(80%) gegenuber dem drusigen (20%) auch bei schwangeren Patientinnen, wobei
beide Formen eine ahnliche onkologische Prognose haben, wenn gleichartige

Standardtherapien angewendet werden ('7,%%)

. Dass nahezu 50% der Frauen in
unserer Studie ein Adenokarzinom hatten, kann zum einen der kleinen Patientinnenzahl
geschuldet sein,zum anderen aber auch Ausdruck einer hoheren Pravalenz des
Adenokarzinoms in dieser Gruppe von Patientinnen.sein

Insbesondere beim friihen Zervixkarzinom ist der Lymphknotenstatus der
wichtigste prognostische Faktor. Im Stadium | und Il werden bis zu 20%
Lymphknotenmetastasen gefunden, wodurch sich das 5-Jahres-Uberleben fir die

Patientinnen deutlich verschlechtert von 85% auf 50% (°,%,1%°,10%

. Daher ist der
,Ausschluss von Lymphknotenmetastasen ein essentieller Parameter flir die mutterliche
Prognose, insbesondere wenn die Tumortherapie aus kindlicher Indikation verzogert
werden soll. Andererseits sollte einer Patientin beim Nachweis positiver Lymphknoten
der unverzugliche Beginn der onkologischen Behandlung angeraten werden.

Die Bildgebung mittels MRT hat eine gute bis sehr gute Genauigkeit zur
Bestimmung der TumorgroRe und zum Nachweis eines parametranen oder vaginalen
Befalls. Die Sensitivitat und  Spezifitdt zum  Nachweis/Ausschluly  von
Lymphknotenmetastasen ist jedoch leider gering (°2,%%,%*,%). Somit kann die Bildgebung

nicht die Licke zwischen klinischem und chirurgischem Staging, inbesondere bei

schwangeren Patientinnen, ausflillen. Eine korrekte Aussage Uber eine madgliche
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Lymphknotenaussaat ist nur durch die histologische Evaluierung der exstirpierten
Lymphknoten méglich (°"). Bei nichtschwangeren Frauen darf anhand groRer retro- und
prospektiver Studien das laparoskopische Staging der regionalen Lymphknoten als
Goldstandard angesehen werden, da es gegentber dem offen chirurgischen Staging
mit einer deutlich geringeren Morbiditat verbunden ist (Error! Bookmark not defined.).
Die auftretenden intraoperativen Komplikationen des laparoskopischen Stagings
kénnen folgende sein: eine Darmperforation (1%), Verletzungen des Harntraktes
(0,7%), Gefalverletzungen (1,5%) und Nervenirritationen (0,7%). Eine Konversion zur
Laparotomie infolge technischer Probleme muss in weniger als 1% der Operationen
vorgenommen  werden.  Fruhe  postoperative  Komplikationen und  eine

Lymphocelenausbildung kommen in weniger als 3% bzw. 7% vor (*%)

. In der
Schwangerschaft ist die laparoskopische Lymphonodektomie durch die GroRe des
Uterus und seine deutlich erhdhte Perfusion jedoch als weitaus schwieriger
einzuordnen.

In der Literatur wird die Zahl der entfernten Lymphknoten oft als
Qualitatsparameter fiir die chirurgische Radikalitat angesehen ('%%). Es besteht jedoch
keine Einigkeit darUber, wie viele Lymphknoten minimal als “adaquate”
Lymphonodektomie angesehen werden (*°,'®). Die Anzahl gewonnener Lymphknoten
hangt jedoch von verschiedenen Faktoren ab, vor allem von den individuellen
anatomischen Gegebenheiten der Patientin, der Erfahrung und Genauigkeit des
Chirurgen und der Exaktheit des Pathologen. Entsprechend den deutschen Leitlinien
sind mindestens 15 pelvine Lymphknoten erforderlich, um den onkologischen Standard
bei nicht graviden Patientinnen zu erflllen. Obwohl in der hier vorgelegten Serie

laparoskopischer Lymphonodektomien die durchschnittiche Lymphknotenzahl 17

betrug, war die Zahl jedoch bei 7 Patientinnen geringer als der Standard. Da jedoch
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niemals eine Metastase in einem der zum Zeitpunkt der radikalen Hysterektomie noch
entfernten Lymphknoten entdeckt wurde, kann die Lymphonodektomie auch bei diesen
Patientinnen als ausreichend angesehen werden.

Insgesamt existieren nur geringe Erfahrungen mit der laparoskopischen
Lymphonodektomie bei schwangeren Frauen, jedoch scheinen diese Operationen nicht
mit einem erhdhten matterlichen oder fetalen Risiko assoziiert zu sein. Bis heute sind
10 derartige Eingriffe ohne Komplikationen durchgefiihrt wurden (3”,%°,°"). Alouini et al.
beschreiben 8 laparoskopische Lymphonodektomien bei schwangeren Frauen mit
einem Zervixkarzinom der Stadien IB1 — IllA. Es traten keine Komplikationen auf ,und
es wurden im Mittel 18 Lymphknoten gewonnen. Alle 5 Patientinnen ohne
Lymphknotemetastasen sind rezidivfrei am Leben, wahrend die 3 Patientinnen mit
nodalem Tumorbefall krankheitsbedingt verstorben sind. Sieben Frauen wurden per
Kaiserschnitt von gesunden Kindern entbunden. Die in dieser Arbeit vorgestellten
Ergebnisse bei weiteren 18 Frauen bestatigen die sichere Durchflihrbarkeit und
onkologische Wertigkeit des laparoskopischen Stagings in der Schwangerschaft. Auch
in unserer Serie konnten wir 3 Patientinnen mit Lymphknotenmetastasen identifizieren,
denen die Beendigung der Schwangerschaft und die sofortige Einleitung der
onkologischen Therapie empfohlen wurden. Eine dieser Patientinnen ist nach mehr als
10 Jahren Nachsorge tumorfrei.

Der Nachweis einer lymphangischen Karzinose (LVSI) wird ebenfalls vielfach als
wichtiger prognostischer Faktor angesehen. Die Inzidenz bei nichtschwangeren
Patientinnen betragt zwischen 20% und 70% und mehrere Studien bestatigen eine
signifikante Assoziation zwischen LVSI und pelvinen Lymphknotenmetastasen (*°,%,%").

In unserer Serie von 18 schwangeren Patientinnen mit Zervixkarzinom wurde bei 7 eine

lymphangische Karzinose diagnostiziert (38%). Unter den 3 Patientinnen mit
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nachgewiesenen Lymphknotenmetastasen war jedoch nur bei einer Frau eine LVSI
nachgewiesen. Eine lymphangische Karzinose im Primartumor sollte nicht die alleinige
Indikation zur Lymphonodektomie sein. Bis zum Vorliegen einer besseren Evidenz
hinsichtlich des LVSI sollte eine pelvine Lymphonodekiomie bei schwangeren
Patientinnen auch bei einem mikroinvasiven Karzinom mit LVSI empfohlen werden.
Durch die enormen Fortschritte in der neonatologischen Intensivmedizin kann
eine geplante Frihgeburt per Kaiserschnitt ab der 32.SSW mit minimaler neonataler
Morbiditat und Mortalitat durchgeflihrt werden. Dadurch kann das Intervall zwischen
Tumordiagnose in der Schwangerschaft und definitiver onkologischer Therapie deutlich
verkurzt werden. Weiz et al. konstatierten 2001, das eine Verzdogerung der
Zevixkarzinomtherapie bis zu 12 Wochen fiir Patientinnen mit einem Tumorstadium 1A2
— IB1 und bis zu 6 Wochen im Stadium IB2 die onkologische Prognose nicht zu

beeinflussen scheint (*4,*).

In unserer Studie betrug das mittlere Intervall der
Therapieverzogerung 17 (19-28) Wochen. Nach einem durchschnittlichen
Nachsorgezeitraum von 38 Monaten sind alle Patientinnen gesund und rezidivfrei, so
dass mitunter ein langeres Intervall bis zur Therapieeinleitung empfohlen werden kann,
wenn die Lymphknoten histologisch tumorfrei sind. Jedoch ist das follow-up bei 9
Patientinnen < 1 Jahr, was die Wertigkeit dieser Aussage mindert.

Bei der Mehrheit der Patientinnen in unsere Studie wurde eine radikale
Hysterektomie zusammen mit der Sectio caesarea durchgefiihrt. Finf Patientinnen
wunschten explizit die Fertilitatserhaltung, so dass ca. 6 Wochen postpartal eine
radikale Trachelektomie angeschlossen wurde. Fur nichtschwangere Patientinnen ist
die radikale Trachelektomie onkologisch der radikalen Hysterektomie gleichwertig (*°).

In dieser spezifischen Konstellation bedeutet die Uteruserhaltung nochmals eine

zusatzliche Therapieverzdgerung, was nur in Kenntnis der tumorfreien Lymphknoten
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den Patientinnen angeboten werden kann. In der Literatur sind auch
Fallbeschreibungen von abdominalen Trachelektomien in der Schwangerschaft
beschrieben worden, was jedoch immer gegen das Risiko eines Spatabortes und eines
deutlichen Blutverlustes abgewogen werden sollte ("2,”3).

Die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit (Teil 1) weisen die laparoskopische
pelvine Lymphonodektomie bei schwangeren Patientinnen mit einem Zervixkarzinom
als technisch machbar und komplikationslos fur Mutter und Fetus aus. Durch den
histologischen Nachweis tumorfreier Lymphknoten kann eine sichere Empfehlung zur
Verzogerung der onkologischen Therapie der Patientin ausgesprochen werden,
wahrend bei Nachweis von Lymphknotenmetastasen die Beendigung der
Schwangerschaft und der sofortige Beginn der Tumortherapie empfohlen werden sollte.
Die vorliegenden Ergebnisse stellen die weltweit grofite Serie zu dieser Thematik dar.

Die 6 schwangeren Patientinnen mit Zervixkarzinom, die wegen einer high-risk
Situation eine neoadjuvante Chemotherapie erhielten, wurden zuvor alle laparoskopisch
pelvin lymphonodektomiert (s. Teil 1). Dabei traten keine Komplikationen auf, der
Blutverlust war mit 60 ml minimal. Die Indikation zur pelvinen Lymphonodektomie bei
der Patientin mit ausgedehnter scalener und pelviner Lymphknotenmetastasierung im
PET-CT (Patn.6) war neben der Diagnosesicherung der lymphogenen Metastasierung
die Vermeidung einer tiefen Venenthrombose durch die Lymphknotenkonglomerate um
die Vena iliaca externa bei beginnender Beinschwellung. Die durchschnittlich
gewonnene Lymphknotenzahl betrug 15, was den Ergebnissen des ersten Teiles
entspricht.

Fur Patientinnen mit einem diagnostizierten Zervixkarzinom im zweiten Trimenon
der Schwangerschaft und einem dringenden Wunsch zur Fortsetzung der

Schwangerschaft bestehen grundsatzlich 4 Therapieoptionen:
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1. Van de Nieuwenhof et al. beschriecben 2008 die erste vaginal radikale
Trachelektomie nach einer abdominalen pelvinen Lymphonodektomie (0/19), die sie bei
einer 30-jahrigen Patientin in der 18.SSW operierten (°). In der 35. SSW wurden die
Sectio caesarea und die radikale Hysterektomie durchgefihrt; Mutter und Kind sind 36
Monate postoperativ. gesund. Glicklicherweise beeintrachtigten die lange
Operationszeit (6.5 Stunden) und der deutliche Blutverlust von 1550 ml die
Schwangerschaft nicht negativ. Die Intention zur Kombination einer abdominalen
Lymphonodektomie mit einer vaginalen Trachelektomie war die geringere Manipulation
des graviden Uterus. Ob dieses Vorgehen das Risiko einer Fehlgeburt reduzieren kann,
wie von den Autoren angenommen, bleibt spekulativ.

2. Mandic et al., Abu-Rustum et al. und Ungar et al. berichten ihre Erfahrungen mit
der abdominalen radikalen Trachelektomie anhand jeweils einer bzw. finf Patientinnen
(°9,70 7172 73y Darunter waren 4 Frauen mit einer Zweittrimesterschwangerschaft in der
19., 15., 13. und 18. SSW. Drei gesunde Kinder wurden zwischen der 36. und 39. SSW
geboren. Demgegenuber trat ein Spatabort am 17. postoperativen Tag auf. Bisher sind
nach 6 Monaten alle Frauen rezidivfrei. Abu-Rustum beschreiben einen Blutverlust bei
ihrer OP von 1600 ml bei einer Operationszeit von 3.5 Stunden. In unserer Serie von 6
Patientinnen war der Blutverlust der laparoskopischen Lymphonodektomie minimal, und
kein Spatabort trat auf.

3. Die dritte Option fir Patientinnen mit einem Zervixkarzinom im zweiten Trimester
der Schwangerschaft besteht im abwartenden Verhalten ohne onkologische Therapie
bis zur Lebensfahigkeit des Kindes. Nach der Entbindung, die als elektive
Kaiserschnittoperation zur Vermeidung fataler Rezidive in einer mdglichen

98 103

Episiotomienarbe durchgefiihrt werden sollte (*°,), beginnt die definitive onkologische

Behandlung entsprechend dem Tumorstadium. Die Intervalle der beschriebenen
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Therapieverzégerungen reichen von 4 — 19 Wochen (3',32,2%8%). In seinem Review fasst

Hunter ca. 100 Patientinnen mit einer Therapieverzogerung zwischen 2 — 30 Wochen
zusammen und konnte (falls angegeben) ein identisches onkologisches Uberleben im
Vergleich zu nicht schwangeren Frauen mit analogen Tumorstadien des
Zervixkarzinoms demonstrieren (°',%).

4, Eine vierte Behandlungsmdglichkeit flr Patientinnen mit einem Zervixkarzinom
im zweiten und dritten Drittel der Schwangerschaft ist die neoadjuvante
Cisplatinapplikation bis zur fetalen Lebensfahigkeit, um eine Tumorprogression bis zur
definitive Tumortherapie zu vermeiden, gefolgt von einer Sectio und radikalen

Hysterektomie + chemoradiation (7°,77,’8,79 80 81104 105 " Eine neoadjuvante Cisplatin

Monotherapie (20 mg/™

Tag 1 -3, q21, 3 Zyklen) wurde allen 6 Patientinnen in unserer
Studie wegen einer high-risk Situation (R1-Resektion lokal, LVSI, G3, N1) empfohlen.
Es soll an dieser Stelle nochmals betont werden, dass die Entscheidung zur
neoadjuvanten Chemotherapie zur Vermeidung einer Tumorprogression im Intervall der
Therapieverzdogerung individuell nach ausflhrlicher Aufklarung der Patientinnen
erfolgte, obwohl die Datenlage zu diesem Thema minimal ist. Auch die Indikation zur
anschlieBenden elektiven Entbindung zwischen der 31.SSW und 35.SSW wurde mehr
nach neonatologischen Gesichtspunkten denn onkologischen gestellt und ist ebenfalls
ohne Evidenz. Hierbei wurde interdisziplinar die sichere Lebensfahigkeit gegen die
geringstmadgliche kumulative Cisplatindosis abgewogen.

In einem der wenigen Literaturangaben zur neoadjuvanten Chemotherapie bei Frauen
mit einem Zervixkarzinom in der Schwangerschaft berichten Bader et al. Uber eine
Patientin mit einem Stadium [IA Tumor in der 19. SSW, die mit 4 Zyklen Cisplatin

50mg/™ plus Vincristin 1mg/™ (q21) behandelt und in der 33.SSWW per Sectio von

einem gesunden Baby entbunden wurde. Mutter und Kind sind 80 Monate spater
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wohlauf (7). Zwei Zyklen einer Kombinationschemotherapie bestehend aus Cisplatin
(50 mg/™) und Bleomycin 30 mg wurden einer anderen Patientin mit einem
Zervixkarzinom Stadium [IB in der 15. SSW von Marana et al. appliziert. Die Frau
entwickelte ein Rezidiv und verstarb wahrend das Kind gesund ist (Error! Bookmark not
defined.). Giacalone et al. behandelten eine Nullipara mit einem Karzinom im Stadium
IB1, das in der 19.SSW diagnostiziert wurde, mit 3 Zyklen einer Cisplatinchemotherapie
75mg/™. In der 32. SSW erfolgte die Entbindung per Kaiserschnitt. Sowohl die
onkologische als auch die padiatrische Nachsorge sind unauffallig (Error! Bookmark
not defined.). Eine Cisplatinmonotherapie (6 Zyklen) alle 10 Tage wurde erfolgreich von
Caluwaerts et al. bei einer Patientin mit einem I1B1 Karzinom in der 17. SSW mit einer

/™ eingesetzt (*)). Betrachtet man die eingesetzten

Dosierung von 75mg
Chemotherapieregime, die bei schwangeren Patientinnen mit einem lokal
fortgeschrittenen Zervixkarzinom eingesetzt wurden, zeigt sich ein uneinheitliches Bild
von Monotherapien (wdchentlich Cisplatin 40 mg/™?, Cisplatin 50mg/™ alle 2 Wochen,

/m2

Cisplatin 100mg/™ alle 3 Wochen) und Kombinationstherapien (Cisplatin 75mg/™ +

Paclitaxel 175mg/™ alle 3 Wochen, Cisplatin 40mg/™ wéchentlich + Vincristin 1,5
mg/™ alle 14 Tage) ("°,%° ' 2Error! Bookmark not defined.). Im Vergleich zu den in der
Literatur angegebenen  Dosierungen sind die in unserer Studie verwendeten
Dosierungen (20 mg/™ Tag 1-3 alle 3 Wochen) im unteren Segment dieser
Empfehlungen. Es muss jedoch nochmals betont werden, dass alle Patientinnen zuvor
laparoskopisch gestaged worden waren und alle (bis auf eine) tumorfreie Lymphknoten
hatten, wahrend die Frauen in anderen Fallberichten immer nur klinisch gestaged waren
(®2). Auch diese Daten zeigen eindriicklich unser begrenztes Wissen hinsichtlich einer

neoadjuvanten Chemotherapie bei schwangeren Frauen mit einem Zervixkarzinom im

zweiten oder dritten Trimester.
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Die Verabreichung einer platinhaltigen Chemotherapie in der Schwangerschaft wirft
Fragen hinsichtlich der transplacentaren Passage auf. Weder Kurzzeit- noch
Langzeiteffekte einer Cisplatin Chemotherapie sind in groRen Serien untersucht
worden, so dass eine fetale oder kindliche Entwicklungsbeeintrachtigung potentiell auch

(63 92,93,94’95).

angenommen werden muss Durch die schwangerschaftbedingten
mutterlichen Veranderungen kann es zu einem hoheren Anteil ungebundenen
Cisplatins kommen, das die Placenta passieren und somit das toxische Risiko noch
vergroRern kann (°2). Die Chemotherapie selbst kann morphologische Veranderungen
der Placenta induzieren, die ihrerseits eine veranderte materno-fetale Kinetik mit sich
bringen ().

Einige Autoren haben bereits die transplacentare Passage von Cisplatin und
Platinderivaten beschrieben trotz des Vorhandenseins von aktiven placentaren
Eliminationsmechanismen wie dem multidrug resistance protein 1 ('%’). Bis heute gibt
es jedoch keine in-vivo Ergebnisse Uber die transplacentaren Cisplatinpassage.

Bei den zum Zeitpunkt der Kaiserschnittentbindung entnommenen madtterlichen
Blutproben wurden Cisplatinkonzentrationen zwischen 39.2 and 314.5 g/l
nachgewiesen, abhangig von der Zahl der Chemotherapien und dem Abstand zur
letzen Cisplatingabe. Erstaunlicherweise betragt jedoch der Anteil des Cisplatins, das
den fetalen Kreislauf erreicht (Nabelschnur) nur ungefahr 50% (30% bis 60%) der
mutterlichen Werte. Auch die im Fruchtwasser nachgewiesenen Platinkonzentrationen
betrugen nur zwischen 13% und 42% der mutterlichen Konzentrationen. Damit ist
erstmals in vivo die Cisplatinpassage durch die Placenta quantifiziert worden. Die Werte
lassen indirekt auf eine verminderte Durchgangigkeit und/oder einen aktiven

Eliminationsweg schlieRen, was flr eine neoadjuvante Chemotherapie in der

Schwangerschaft protektiv fir die kindliche Entwicklung ist.
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Die postpartalen und spateren padiatrischen Untersuchungen von 36 Kindern nach
in utero Exposition mit Cisplatin oder Carboplatin waren bis auf ein Kind normal. Aber
auch bei diesem Kind konnte eine direkte Korrelation zwischen der fetalen
Anlagestérung und der neoadjuvanten Chemotherapie nicht bewiesen werden, da
zusitzlich andere potentiell fetal-toxische Medikamente appliziert wurden (*3,*4). Alle 7
Kinder der 6 mit einer neoadjuvanten Chemotherapie behandelten Frauen in dieser
Serie sind gesund.

Dies (Teil 2) ist die erste prospektive Studie, die die in-vivo Konzentrationen von
Cisplatin nach neoadjuvanter Chemotherapie im mutterlichen und fetalen Kompartiment
miteinander vergleicht. Dabei findet sich ein signifikant niedrigerer Level von Cisplatin in
der Nabelschnur und im Fruchtwasser verglichen mit der Konzentration im matterlichen
Serum. Diese Erkenntnisse geben eine zusatzliche Sicherheit in der neoadjuvanten
Cisplatin-Anwendung nach laparoskopischem Staging bei schwangeren Patientinnen

mit einem invasiven Zervixkarzinom.
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5 - Zusammenfassung

Die vorliegende Arbeit beweist mit ihren Ergebnissen die sichere und
komplikationslose Moglichkeit der pelvinen laparoskopischen Lymphonodektomie
wahrend der Schwangerschaft bei Patientinnen mit einem Zervixkarzinom in graviditate.
In der weltweit gréldten Serie traten keine Komplikationen, weder fir die werdende
Mutter noch fir den Fetus, auf. Aus onkologischer Sicht rechtfertigen die Daten eine
geplante Verzégerung der Tumortherapie bis zur sicheren Lebensfahigkeit des Kindes,
wenn histologisch keine Lymphknotenmetastasen nachgewiesen wurden. Zudem
werden die ersten in-vivo Daten zur Cisplatinkonzentration in der Nabelschnur und im
Fruchtwasser nach neoadjuvanter Chemotherapie in der Schwangerschaft vorgestellt.
Die Kenntnis der deutlich niedrigeren Platinkonzentration im fetalen Kompartiment kann
Zweifel und Beflirchtungen hinsichtlich einer neoadjuvanten Chemotherapie bei
Patientinnen mit einem high-risk Zervixkarzinom in der Schwangerschaft Gberwinden.
Jedoch bleiben andere Fragen, vor allem hinsichtlich eindeutiger Indikationen, weiterhin
offen. Weitere prospektive Studien mit einem Langzeit-follow-up und eingehende
padiatrische Nachsorgeuntersuchungen der Kinder nach neoadjuvanter Chemotherapie

sind zu fordern, um diese Ergebnisse zu bestatigen.
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