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MUNCHNER NOMENKLATUR Il

fiir die gyndkologische Zytodiagnostik der Zervix'

Einleitung

Bereits in den 1970er Jahren hatte sich herausgestellt, dass
die Einteilung der zytologischen Befunde nach Papanicolaou
nicht mehr zeitgemal war, so dass das Miinchner Schema
entwickelt und seit 1975 in Deutschland verwendet wurde.
Unter anderem als Reaktion auf die Einflihrung des Bethesda-
Systems in den USA wurde dieses Schema 1990 von der
Munchner Nomenklatur Il abgelost. Diese Klassifikation ist fir
Untersuchungen gesetzlich krankenversicherter Frauen laut
Qualitatssicherungs-Vereinbarung vorgeschrieben.

Neue Erkenntnisse zur Pathogenese des Zervixkarzinoms und
hohere Anforderungen an die Sensitivitat der Zytologie haben
inzwischen das Bedurfnis nach einer Nomenklatur verstérkt,
die nicht nur der morphologischen Variationsbreite gerecht
wird, sondern auch besser als Basis flr eine risikoadaptierte
Abklarung bei positiven oder unklaren Befunden dienen
kann. Hinderlich waren hierfur in der Vergangenheit auch die
auBerhalb der eigentlichen Nomenklatur benutzten Katego-
rien wie lIW" oder lIK’, die nicht reproduzierbar sind und der
Zielsetzung der Vorsorgezytologie, ndmlich einer Entdeckung
von Vorstufen eines Zervixkarzinoms, nicht entsprechen.

Auch die Gruppe Il wird von den zytologisch-diagnostisch
tatigen Einrichtungen unterschiedlich verwendet, zum Teil
unter Nichtbeachtung der in der Minchner Nomenklatur I
festgelegten Kriterien. Um im Zervix-Screening erhobene
Daten aus Deutschland mit internationalen Studienergeb-
nissen vergleichen zu kénnen, muss unsere Klassifikation
insbesondere in das 2001 (berarbeitete Bethesda-System?
Ubersetzbar sein. Andererseits sollte die bewahrte Gruppen-
einteilung der Minchner Nomenklatur erhalten bleiben, um
eine einfache Handhabung fir zytologisch titige Arzte und
Assistenten ebenso wie fiir die behandelnden Frauenérzte zu
gewadhrleisten.

In der Miinchner Nomenklatur Il wurden zytologische Be-
funde leichter und méaRiger Dysplasien (CIN 1 und CIN 2)
in der Gruppe IlID zusammengefasst, um im Gegensatz zur
therapiepflichtigen Gruppe IVa die groRe spontane Rlck-
bildungsneigung dieser Dysplasiegrade zu betonen. In der
Bethesda-Nomenklatur steht das Zellbild einer leichten Dys-
plasie als low-grade squamous intraepithelial lesion (LSIL)
der als high-grade squamous intraepithelial lesion (HSIL)
zusammengefassten mafiggradigen und schweren Dyspla-
sien und Carcinomata in situ gegenuber. Da jedoch im Verlauf
in weniger als der Hélfte der zytologisch diagnostizierten
maBigen Dysplasien CIN 3-Lasionen gefunden werden,** ist
eine getrennte Erfassung von drei Dysplasiegraden nicht nur
gerechtfertigt, sondern sogar zu fordern.

Die bereits in der Minchner Nomenklatur Il festgehaltene
Empfehlung, dass Patientinnen mit einer Gruppe IIID (leichte
und méRige Dysplasie) zunéchst zytologisch und kolpos-
kopisch kontrolliert werden sollten, trug dem biologischen
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Verhalten der Lasionen Rechnung. Es bleibt ein wichtiges
Anliegen in der Krebsvorsorge, bei Lasionen mit gréBerer
Regressionsneigung komplikationsbelastete Ubertherapien
und damit auch psychische Schaden bei den Betroffenen und
unnétige Kosten fur das Gesundheitssystem zu vermeiden.

Eine weitere Schwéche der Minchner Nomenklatur Il betrifft
unklare Verdnderungen, die weder die Kriterien einer Dys-
plasie erfillen noch mit Sicherheit als reaktiv angesprochen
werden kénnen. Solche Befunde werden oft als ,Gruppe IIW"
oder,Gruppe IIK” bezeichnet, ohne dass eine Definition daftr
existiert. Deshalb fuhrt diese nach laborinternen Kriterien
verwendete, inoffizielle Einteilung zu Problemen bei der Kom-
munikation mit Patientinnen, einsendenden Frauendrzten,
weiterbehandelnden Arzten, zum Beispiel in der Dysplasie-
Sprechstunde, und dariiber hinaus zu Ungenauigkeiten in der
Jahresstatistik der Kassenarztlichen Vereinigungen.

Drisige Lasionen sind in der Minchner Nomenklatur Il im
Vergleich mit dem Bethesda-System unterreprasentiert. Das
ungleich haufigere Auftreten plattenepithelialer Prakanzero-
sen und Karzinome diirfte dabei eine Rolle gespielt haben.
Wahrend das Zervix-Screening die Anzahl der Plattenepi-
thelkarzinome sehr erfolgreich reduziert hat, ist dies fur die
endozervikalen Adenokarzinome nicht in gleichem MaRe
gelungen.” Als Erklarung daftir werden technische Probleme
bei der endozervikalen Abstrich-Entnahme ebenso diskutiert
wie Interpretationsschwierigkeiten der Zytologen bei der
Beurteilung des Drisenepithels, fiir dessen Dysplasien es
keine reproduzierbare Graduierung gibt.

Mit der Verpflichtung der Gynékologen, den Abstrich mit
Spatel und Birste zu entnehmen, ist auch die Erfassung glan-
duldrer Lasionen verbessert worden.

Von Seiten der Zytologen schlieft die Minchner Nomenkla-
tur Il eine Licke zur Kategorisierung der drisenepithelialen
Epithelveranderungen und soll dadurch die Sensitivitat auch
fur diese Léasionen erhohen. Die im Rahmen der Klassifikation
mogliche eindeutige Aussage, dass das Zellbild Merkmale
einer drUsigen Lasion aufweist, spielt auch in der weiteren
Abkldrung eine entscheidende Rolle.

In der Koordinationskonferenz flr Zytologie haben Vertreter
der beteiligten Fachgesellschaften (Deutsche Gesellschaft
fur Zytologie, Deutsche Gesellschaft fir Gynékologie und
Geburtshilfe sowie deren Arbeitsgemeinschaft fir Zervix-
pathologie und Kolposkopie, Arbeitsgemeinschaft fur
Zytopathologie der Deutschen Gesellschaft fiir Pathologie)
in Abstimmung mit Vertretern der Berufsverbande (Arbeits-
gemeinschaft zytologisch titiger Arzte in Deutschland,
Berufsverband der Frauenérzte, Bundesverband der Patho-
logen, Berufsverband zytodiagnostisch tatiger Akademiker
in Deutschland) eine aktualisierte Fassung der Minchner
Nomenklatur verabschiedet: Diese Miinchner Nomenklatur IlI"
wird im Folgenden vorgestellt (Tabelle1).
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Gruppe

Il-g

|I-e

ll-p

li-g

Ill-e

[1l-x

1D

(D1

D2

IVa-p
IVa-g

IVb-p

IVb-q

Definition

Unzureichendes Material = Abstrich-Wiederholung

Unaufféllige und unverdachtige Befunde — Abstrich im Vorsorgeintervall

Unaufféllige Befunde bei auffalliger Anamnese = ggf. zytologische Kontrolle
wegen aufflliger Anamnese (zytologischer / histologischer / kolposkapischer / Klinischer Befund)

Befunde mit eingeschrankt protektivem Wert

Plattenepithelzellen mit geringergradigen Kernveranderungen als bei CIN 1, auch mit koilozytdrem Zytoplasma /
Parakeratose = ggf. zytologische Kontrolle unter Beriicksichtigung von Anamnese und Klinischem Befund

(evtl. nach Entziindungsbehandlung und/oder hormoneller Aufhellung; in besonderen Fillen additive Methoden
und/oder Kolposkopie)

Zervikale Driisenzellen mit Anomalien, die tiber das Spektrum reaktiver Veranderungen hinausreichen
= ggf. zytologische Kontrolle in Abhdngigkeit von Anamnese und Klinischem Befund
(evil. nach Entziindungsbehandlung; in besonderen Fdllen additive Methoden und/oder Kolposkopie)

Endometriumzellen bei Frauen > 40. Lebensjahr in der zweiten Zyklushalfte,
= Klinische Kontrolle unter Beriicksichtigung von Anamnese und klinischem Befund

Unklare bzw. zweifelhafte Befunde

(IN'2/3/ Plattenepithelkarzinom nicht auszuschlielen — Differentialkolposkopie, ggt. additive Methoden,
evtl. kurzfristige zytologische Kontrolle nach Entziindungsbehandlung und/oder hormoneller Authellung

Ausgeprdgte Atypien des Driisenepithels, Adenocarcinoma in situ/invasives Adenokarzinom nicht auszuschlie@en
= Differentialkolposkapie, ggf- additive Methoden

Abnorme endometriale Zellen (inshesondere postmenopausal)
= weiterfiihrende klinische Diagnostik, ggf. mit histologischer Kldrung

/weifelhafte Driisenzellen ungewissen Ursprung
— weiterfiihrende Diagnostik (z. B. fraktionierte Abrasio; ggf. additive Methoden / Differentialkolposkopie)

Dysplasie-Befunde mit groBerer Regressionsneigung

Zellbild einer leichten Dysplasie analog CIN 1
= zytologische Kontrolle in sechs Monaten, bei Persistenz > ein Jahr: ggf. additive Methoden / Differentialkolposkopie

Zellbild einer maBigen Dysplasie analog CIN 2

= zytologische Kontrolle in drei Monaten, bei Persistenz > sechs Monate: Differentialkolposkopie, gf. additive Methoden

Unmittelbare Vorstadien des Zervixkarzinoms — Differentialkolposkopie und Therapie
Zellbild einer schweren Dysplasie/eines Carcinoma in situ analog CIN 3

Zellbild eines Adenocarcinomain situ

Zellbild einer CIN 3, Invasion nicht auszuschlieSen

Zellbild eines Adenocarcinoma in situ, Invasion nicht auszuschlieSen

Korrelat im Bethesda-System

Unsatisfactory for evaluation

NILM

NILM

ASC-US

AGC endocervical NOS

Endometrial cells

ASC-H

AGC endocervical favor neoplastic

AGC endometrial

AGC favor neoplastic

LSIL

HSIL

HSIL

AlS

HSIL with features suspicious for
invasion

AIS with features suspicious for invasion
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v Malignome — weiterfiihrende Diagnostik mit Histologie und Therapie

V-p Plattenepithelkarzinom

V=g Endozervikales Adenokarzinom

V-e Endometriales Adenokarzinom

V-x Andere Malignome, auch unklaren Ursprungs

Squamous cell carcinoma
Endocervical adenocarcinoma
Endometrial adenocarcinoma

Other malignant neoplasms

NILM: Negativ for intraepithelial lesion or malignancy, CIN 1/2/3: Cervikale Intraepitheliale Neoplasie, ASC-US: Atypical squamous cells of undetermined significance, AGC endo-
cervical NOS: Atypical glandular endocervical cells not otherwise specified, ASC-H: Atypical squamous cells of undetermined significance cannot exclude HSIL, AGC endocervical
favor neoplastic: Atypical glandular endocervical cells favor neoplastic, AGC endometrial: Atypical glandular endometrial cells, AGC favor neoplastic : Atypical glandular cells favor
neoplastic, LSIL : Low-grade squamous intraepithelial lesion, HSIL : High-grade squamous intraepithelial lesion, AlS : Adenocarcinoma in situ

Tab. 1: Miinchner Nomenklatur ll: Gruppen und Subgruppen inkl. Definitionen, Empfehlungen und korrelierenden Begriffen des Bethesda Systems.

Eine evidenzbasierte Leitlinie fiir das Zervix-Screening in Deutschland wird derzeit erarbeitet.

Miinchner Nomenklatur Il fiir die gyndkologische
Zytodiagnostik der Zervix

Die Rubriken A (Qualitdt des Abstrichs), B (Proliferationsgrad)
und C (Mikroorganismen) werden beibehalten. Die textliche
Beschreibung und/oder Wertung aller zytologischen Befunde,
das Wortgutachten, bleibt wie in der Minchner Nomenklatur Il
obligatorisch.

Gruppell

In Gruppe | werden unverdachtige Befunde eingeordnet.
Mehr als 95% aller zytologischen Befunde an der Zervix sind
in dieser Kategorie enthalten.

Nach der Minchner Nomenklatur Il konnten neben einem
normalen Zellbild nur /eichte entziindliche und degenerative
Verénderungen sowie Befunde einer bakteriellen Zytolyse
in der Gruppe | erscheinen. Zellbilder mit deutlichen der-
artigen Veranderungen ebenso wie Regenerationsepithel,
unreife metaplastische Zellen, Para- und Hyperkeratosezellen,
normale Endometriumzellen und Zellbilder bei follikularer
Zervizitis, |UP-assoziierte Zellverdnderungen, Zeichen einer
Herpes- oder Zytomegalievirusinfektion wurden als Gruppe |l
klassifiziert. Diese Unterscheidung lasst die breite Palette
unauffélliger Befunde erahnen und unterliegt einer hohen
Subjektivitat, ist jedoch fiir das Ziel der Vorsorgezytologie,
das Auffinden von Verdnderungen, die mit einem erhéhten
Risiko der Karzinomentstehung behaftet sind, nicht relevant.
Deshalb verzichtet die Minchner Nomenklatur lll auf eine
,Gradierung” der nicht-préaneoplastischen Zellverdnderungen
und trdgt dadurch wesentlich zu einer effektiveren Befun-
dung bei. Die Ressourcen flur unndtige Befundkontrollen
kénnen eingespart werden. Vor allem aber wird die Belastung
von Gyndkologen und Screening-Teilnehmerinnen dadurch
verringert, dass keine Auseinandersetzung mit verzichtbaren
Unterscheidungen unverdachtiger Befunde erfolgen muss.

Dementsprechend umfasst die neue Gruppe | leichte sowie
deutliche reaktiv-entziindliche und degenerative Veranderun-
gen an Zellen des Platten- und endozervikalen Zylinder-
epithels, inkl. bakterieller Zytolyse, Regenerations-epithel,
Parakeratosezellen und Hyperkeratose, Zellbildern bei Atro-
phie, follikuldrer Zervizitis, Herpes simplex, strahlen- und
IUP-assoziierten Zellverdnderungen, tubarer Metaplasie und
Endometriumzellen bei den pramenopausalen Frauen bis
zum 40. Lebensjahr.

Im Gegensatz zur Gruppe | unterscheidet sich die Gruppe ||
in der Uberarbeiteten Fassung der Nomenklatur deutlich. Sie
umfasst alle Zellbilder und klinischen Situationen, bei denen
eine Befundkontrolle zwar nicht zwingend notwendig ist,
aber im Einzelfall erwogen werden sollte.

Gruppe ll-a

Trotz eines unauffélligen Zellbildes kann eine Kontrollemp-
fehlung indiziert sein, wenn durch anamnestische Angaben
(-a fr Anamnese!), wie bspw. einen vorangegangenen auf-
falligen zytologischen, histologischen, kolposkopischen oder
klinischen Befund, eine erneute zytologische Untersuchung
geboten erscheint.

Die Gruppen Il und IlI

Um die Transparenz der Befunde zu erhéhen, werden Sub-
gruppen eingefiihrt, wobei Suffixe die betroffenen Epithel-
typen kennzeichnen:

~P" steht fur plattenepithelial
~g" steht fur Zervixdrisenepithel
~€" steht fur endometrial.
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Zellbilder der Gruppe I, Befunde mit eingeschrankt pro-
tektivem Wert, kdnnen bei einmaliger bzw. erstmaliger
Untersuchung einer Frau nicht mit Sicherheit als unverdéch-
tig bewertet werden. Ob sich daraus eine Kontrollempfehlung
ableitet, sollte individuell fir die jeweilige Frau entschieden
werden. Dabei ist in jedem Fall das Risiko zu berticksichtigen,
mit dem sich hinter einer Gruppe Il eine Lasion verbirgt, die
die Frau gefahrden kénnte. So ist von einer Kontrollempfeh-
lung oder Zusatzuntersuchungen prinzipiell abzusehen, wenn
zum Beispiel allein das Alter oder die Screening-Anamnese
mit einer Reihe erst kurz zuvor erhobener Normalbefunde
eine tatsachliche Gefahrdung ausschlieBen lasst.

Plattenepitheliale Befunde

In der Minchner Nomenklatur Il wurden plattenepitheliale
Zellbilder, die nicht eindeutig einer leichten Dysplasie ent-
sprechen, von den meisten Zytologen zusammen mit re-
aktiven und entziindlichen Verédnderungen der Gruppe I
zugeordnet. Damit entfiel eine getrennte Wertung hin-
sichtlich des Risikos ebenso wie eine separate statistische
Erfassung. Korrektheit und Sensitivitat der Zytologie waren
beeintréchtigt. Wurde bereits das Vorliegen einer héhergradi-
gen Dysplasie in Erwagung gezogen, erfolgte eine Zuordnung
in die Gruppe lll. In dieser sollten aber definitionsgemal nur
Verénderungen berlicksichtigt sein, bei denen ein Karzinom
nicht ausgeschlossen werden kann.

Diese Unsicherheiten hinsichtlich einer korrekten Einordnung
sind in der aktualisierten Nomenklatur beseitigt.

Die Gruppe ll-p ist fUr reife Plattenepithelien vorgesehen, die
nicht alle Kriterien einer leichten Dysplasie erfullen.

Die KerngréBe kann bis auf das 3-fache erhoht sein, ebenso
kénnen eine minimale Hyperchromasie sowie eine gering-
fugige Irregularitat der Chromatinverteilung und der Kernform
vorhanden sein. Zeichen einer HPV-Infektion wie ein koilozyta-
res Zytoplasma ohne die Kernverdnderungen einer CIN 1 oder
Parakeratosezellen mit leicht vergréRerten, aber nicht dysplas-
tischen Kernen, bedingen eine Klassifikation als Gruppe Il-p.
Reaktiv-entziindliche, hormonell bedingte und degenerative
Epithelveranderungen werden nicht hier, sondern in der
Gruppe | erfasst. Dementsprechend wird die Gruppe Il-p im
Screening deutlich seltener zu vergeben sein als die Gruppe
D1 (die in etwa 1% der Vorsorge-Abstrichbefunde auftritt).

Koilozyten sind pathognomonisch fiir eine HPV-Infektion.
Es handelt sich dabei um einzeln oder in Gruppen vorkom-
mende Zellen vom Superfizial- oder Intermediérzelltyp, deren
Kern in einer groBBen, optisch leeren, scharf begrenzten Hoéhle
liegt. Haufig treten doppelkernige Koilozyten auf. Koilozytares
Zytoplasma kommt sowohl mit kleinen, pyknotischen oder
nur leicht vergroRerten Kernen vor (Gruppe Il-p; Abb. 1), als
auch mit stark vergroRerten, anisomorphen, hyperchromati-
schen Kernen (Gruppe IIID1; Abb. 2).

Abb.1: Gruppe Il-p. Doppelkerniger Koilozyt: In einer groBen, scharf begrenzten
zytoplasmatischen Hohle liegen zwei (verglichen mit den Kernen der benachbarten
Intermedidrzellen um weniger als das Dreifache) vergroBerte Kerne mit degenerativ
veranderter, stellenweise verdichteter Chromatinstruktur und geringfiigig unregel-

maBiger Kernkontur.
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Abb. 2: Gruppe llD1. Zellbild einer CIN 1. Neben klassischen Koilozyten mit geringfii-
gigen Kernverdnderungen findet sich eine groBe Intermediérzelle mit koilozytdrem
Zytoplasma und einem um deutlich mehr als das Dreifache vergroBerten Kern, der
hyperchromatisch ist und ein etwas vergrobertes, unregelmagig verteiltes Chromatin
aufweist.

Bei einer HPV-Infektion treten auflerdem haufig einzeln und
in kleinen Verbdnden gelagerte kleinere Plattenepithelzellen
mit verhorntem - stark eosinophilem oder orangeophilem -
Zytoplasma und kaum vergréRerten, pyknotischen, zum Teil
aber auch anisomorphen, hyperchromatischen Kernen auf,
die von einigen Autoren als Dyskeratozyten bezeichnet, von
anderen unter Parakeratosezellen subsummiert werden. Bei
fehlenden Kernkriterien einer Dysplasie werden auch solche
Befunde in der Gruppe Il-p untergebracht.

Eine Einordung in die Gruppe lll-p der Miinchner Nomen-
klatur lll erfolgt bei unreifen Plattenepithelzellen mit Kern-
veranderungen, die eine CIN 2, eine CIN 3 oder ein Platten-
epithelkarzinom nicht ausschlieBen lassen. Dabei kénnen
Zellbilder mit wenigen, einzeln oder in kleinen Stralen lie-
genden sog. atypischen unreifen Metaplasiezellen” mit einer
Kern-Plasma-Relation wie bei maRiger bzw. schwerer Dyspla-
sie, jedoch fur diese Diagnose unzureichenden Kernatypien
(Hyperchromasie, Chromatinirregularitdten) vorkommen.
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Eine andere Variante zeigt schwer zu beurteilende dreidimen-
sionale Zellverbande (Mikrobiopsien) mit Zelldrdngeln und
Polaritatsverlust.

Fur die Gruppe lll-p ist nach Literaturangaben eine Haufigkeit
von unter 0,3%?%° anzunehmen.

Driisenepitheliale Befunde

Die abnormen driisenepithelialen Veranderungen sind insge-
samt (Subgruppe Il-g, ll-g und lll-e) bei weniger als 0,3% aller
Frauen zu erwarten.”®

Zervixdriisenepithel: Gruppe II-g und Gruppe lll-g

Die Gruppe llI-g ist fur Drisenzellen der Zervix vorgesehen,
die starkere als die Ublichen reaktiven Veranderungen aufwei-
sen. Sie liegen in flachen, zum Teil streifenférmigen Verbanden
mit gestorter Kernordnung und -struktur. Die KerngréBe kann
auf das 3- bis 5-fache erhoht sein, eine leichte Hyperchroma-
sie und Nukleolen kénnen erkennbar sein. Das Zytoplasma ist
bei erhdhter Kern-Plasma-Relation verschmélert, die Zellgren-
zen sind sichtbar.

Demgegentber sollen ausgepragte Atypien des zervika-
len Drisenepithels, bei denen ein Adenocarcinoma in situ
oder ein invasives Adenokarzinom nicht auszuschlieBen
ist, zur Einordnung in die Gruppe lll-g flihren. Dabei liegen
die zervikalen Drusenzellen in zum Teil streifen- und selten
in rosettenférmigen Verbanden mit Verlust der Honigwa-
benstruktur, eine Fiederung in der Peripherie ist nur selten
ausgepragt. Eine VergroRerung der Kerne mit mosaikartiger
Lagerung und stellenweise dachziegelartiger Uberlappung,
eine Anisokaryose und leichte Hyperchromasie sowie Mito-
sen kdnnen beobachtet werden.

Endometrium: Gruppe lI-e und Gruppe lll-e

Im Zervix-Abstrich nachweisbare unverdachtige Endome-
triumzellen bei Uber 40-jdhrigen Frauen in der zweiten
Zyklushélfte werden in die Gruppe II-e eingeordnet. Obwohl
die Gefahr eines Endometriumkarzinoms in dieser Alters-
gruppe noch vergleichsweise gering ist, sollte der Ursache fir
den auffalligen Abstrichbefund nachgegangen werden.

In die Gruppe llI-e sind Falle Gber 40-jdhriger und insbeson-
dere postmenopausaler Frauen aufzunehmen, bei denen
abnorme Endometriumzellen gefunden werden, die aber
noch nicht die zytologischen Merkmale eines endomet-
rialen Adenokarzinoms zeigen. Sie liegen meist in kleinen
Verbanden aus wenigen Endometriumzellen mit gering ver-
groBerten, leicht hyperchromatischen Kernen, eventuell mit
kleinen Nukleolen und mit schmalem, zum Teil vakuolisiertem
Zytoplasma.

Gruppe lll-x

Drusenzellen zweifelhafter Dignitat und ohne sichere Zuord-
nung zum zervikalen Drisenepithel bzw. zum Endometrium
werden in der Gruppe lll-x erfasst.

Gruppe llIID

Laut Mdnchner Nomenklatur Il wurden in der Gruppe IlID
Zellbilder leichter und maBiger Dysplasien (histologisch CIN 1
und CIN 2) zusammengefasst. Gerade hinsichtlich der sehr
unterschiedlichen Prognose der einzelnen Schweregrade
der Dysplasie und der deshalb unterschiedlichen Verfahren
zur Befundkontrolle erscheint eine Trennung der Gruppe IlID
nach CIN 1- und CIN 2-artigen Zellbildern notwendig. Von
vielen Zytologen wurde diese Unterscheidung deshalb schon
bisher regelmaBig im Wortgutachten getroffen.

Nach der Minchner Nomenklatur lll wird die Gruppe llID in die
Subgruppen IID1 fur Zellbilder einer leichten plattenepitheli-
alen Dysplasie und D2 fur die Zellen einer maRiggradigen
Dysplasie geteilt. Damit ist auch eine Ubersetzbarkeit ins
Bethesda-System gegeben.

Eine Einordung in die Gruppe IIID1 (Abb. 3) erfordert das Vor-
liegen von meist einzeln liegenden, reifen Plattenepithelzellen
(Superfizial- oder groBe Intermediarzellen) mit mindestens
3-fach vergréBBertem Kern im Vergleich zum regularen Inter-
mediarzellkern. Eine Anisokaryose, eine leichte Pleomorphie
und eine Hyperchromasie der Kerne mit gleichméRig verteil-
tem, oft vergrébertem Chromatin sind nachweisbar, mitunter
auch opake Kerne. Die Kernmembran erscheint meist glatt
konturiert. Doppel- und Mehrkernigkeit, Koilozytose oder
Zytoplasma-Orangeophilie kommen héufig vor, mlssen aber
mit den beschriebenen Kernatypien kombiniert sein, um als
dysplastisch eingestuft zu werden.

Abb. 3: Gruppe I1ID1. Zellbild einer CIN 1. Eine Zelle vom Typ der groBen Intermedi-
arzelle mit einem um deutlich mehr als das Dreifache vergroBerten, hyperchromati-
schen Kern und leicht vergrobertem Chromatin.

Fur die Einordnung in eine Gruppe IlID2 (Abb. 4) sind ein-
zeln und in kleinen Verbanden liegende Plattenepithelzellen
etwa von der Grol3e kleiner Intermedidrzellen mit im Ver-
gleich zum Intermediarzellkern 2-bis 3-fach vergroBertem
Kern notwendig. Eine Anisokaryose, eine leichte Pleomorphie
und Hyperchromasie der Kerne, gering unregelmaRiges, oft
vergrdbertes Chromatin und eine irreguldre Kernmembran
kennzeichnen diesen Dysplasiegrad zytologisch. Die Kern-
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Abb. 4: Gruppe 11ID2. Zellbild einer CIN 2. Kleiner Zellverband aus Plattenepithelien
von der GroBe kleiner Intermediérzellen mit um mehr als das Dreifache vergroBerten
Kernen, leichter Anisokaryose, geringer Pleomorphie, Hyperchromasie und vergro-
bertem, unregelmagig verteiltem Chromatin.

verdnderungen sind meistens starker ausgepragt als bei den
leichten Dysplasien der Gruppe llID1.

Gruppe IV

Die Gruppe IV verschlUsselt wie bisher Zellbilder einer schwe-
ren Dysplasie und eines Carcinoma in situ, zusammengefasst
als zytologisches Aquivalent einer CIN 3. Unverdndert wird
auch in Gruppe IVa und Vb unterschieden, wobei letztere zu
verwenden ist, wenn ein invasives Wachstum auf Grund des
Abstrichbildes mdéglich erscheint, aber beweisende Kriterien
fehlen. Beide Subgruppen sind in der Minchner Nomenklatur
Il mit dem Suffix,-p” versehen, um die plattenepithelialen CIN
3-Lésionen von den Adenocarcinomata in situ (mit dem Suffix
~9") zu unterscheiden. Fur letztere fehlte in den friiheren Ver-
sionen der Miinchner Nomenklatur eine definierte Kategorie,
woraufhin diese charakteristischen Befunde entweder (ihrem
biologischen Potential gemaR) in die Gruppe IV eingeord-
net — die aber seinerzeit nur fiir plattenepitheliale Lasionen
reserviert war — oder trotz eindeutiger Zellbilder als Gruppe lll
klassifiziert wurden.

In die Gruppe IVa-p werden einzeln oder in Synzytien
gelagerte Plattenepithelzellen vom Basalzelltyp mit stark
erhohter Kern-Plasma-Relation bei spéarlichem, abgerunde-
tem Zytoplasma, mit Anisokaryose und Pleomorphie der
Kerne gruppiert. Bei deutlicher Hyperchromasie prasentieren
die Kerne meist ein ungleichmaBig verteiltes, vergrobertes
Chromatin ohne Nukleolen und eine deutlich irregulére oder
durchbrochen wirkende Kernmembran.

Bei starkerer Zell- und Kernpleomorphie, irreguldrer Chroma-
tinverteilung und Auftreten von Nukleolen ist trotz fehlender
Tumordiathese an die Mdglichkeit einer bereits vorliegenden
Invasion zu denken bzw. umgekehrt bei zu beobachtender
Tumordiathese ohne Nachweis von Karzinomzellen - diese
seltenen Falle gehdren in die Gruppe IVb-p.

Abb. 5: Gruppe IVa-g. Zellbild eines Adenocarcinoma in situ. Rosettenformiger Zell-
verband mit angedeuteter Fiederung in der Peripherie und einer Mitose. Die einander
iiberlagernden, vergroBerten, randlich stiftformigen Kerne weisen eine Anisokaryose
und deutliche Hyperchromasie auf.

Die typischen zytologischen Kriterien eines Adenocarcinoma
in situ (AIS) bedingen die Klassifikation als Gruppe IVa-g
(Abb. 5).

Die atypischen zervikalen Driisenzellen treten nicht einzeln,
sondern in Gestalt von sog. Mikrobiopsien, streifen- und roset-
tenférmigen Verbanden mit Verlust der Honigwabenstruktur
und Fiederung in der Peripherie, auf. Ihre einander tberlagern-
den und in der Seitenansicht oft palisadenartig angeordneten
Kerne sind vergroBert, oft oval oder elongiert und weisen
eine Anisokaryose und Hyperchromasie mit grobkérnigem,
gleichmaBig verteiltem Chromatin und gelegentlich kleinen
Nukleolen und Mitosen auf.

Bei irreguldrer Chromatinverteilung, vermehrten und/oder
deutlich vergréBerten Nukleolen und Mitosen erfolgt eine
Eingruppierung in die Gruppe IVb-g - ein bereits invasives
Wachstum muss erwogen werden.

Lasionen des Driisenepithels sind nicht selten mit platten-
epithelialen Dysplasien kombiniert. Derartige gemischte
Lasionen sind nach der bedeutenderen Komponente zu klas-
sifizieren und im Befundtext detailliert zu benennen.

GruppeV
Der Ursprung der Zellen invasiver Tumoren ist wiederum
durch Einordnung in Subgruppen kenntlich zu machen.

Plattenepithelkarzinome

Plattenepithelkarzinome finden sich in der Gruppe V-p. Das
weitaus haufigere unverhornte Plattenepithelkarzinom
zeigt einzeln oder in Synzytien liegende Plattenepithelzellen
vom Basalzelltyp mit stark zugunsten der Kerne verschobener
Kern-Plasma-Relation. Die Kerne sind durch Anisokaryose,
Pleomorphie und Hyperchromasie sowie insbesondere durch
irregular verteiltes, grobkorniges, oft verklumptes Chromatin
mit intranukledren Aufhellungen und manchmal Makronuk-
leolen gekennzeichnet. Die Kernmembran erscheint ebenfalls
irreguldr, das Zytoplasma sehr sparlich.
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Bei nekrotisch zerfallenden Karzinomen tritt eine sog. Tu-
mordiathese mit Zelltrimmern, Proteinprézipitaten, Blut und
Entztindungszellen auf.

Charakteristisch fur das verhornende Plattenepithelkarzi-
nom ist die starke Zell- und Kernpleomorphie. Die meist
isolierten Zellen besitzen oft opake Kerne, ansonsten ein grob-
kérniges und irregulér verteiltes Chromatin mit intranukledren
Aufhellungen. Makronukleolen sind selten. Das Zytoplasma
ist orangeophil, der Hintergrund oft sauber.

Adenokarzinome

Das endozervikale Adenokarzinom (Gruppe V-g) bietet
einzelne, zylindrische oder kubische, bis auf das Doppelte
vergroBerte Driisenzellen und zwei- sowie dreidimensionale
Zellverbdnde in Form von Synzytien mit gestorter Zell- und
Kernpolaritat, oft in Papillen- und Rosettenform. Die Kerne
sind vergroBert und pleomorph, besitzen ein irreguldr ver-
teiltes Chromatin mit intranukledren Aufhellungen, einer
irreguldren Kernmembran und gelegentlich Makronukleolen
und Mitosen. Das Zytoplasma ist fein vakuolisiert.

Gelegentlich sind zytologisch besondere Varianten des
endozervikal entstandenen Adenokarzinoms erkennbar, was
entsprechend im Wortgutachten vermerkt werden sollte. Bei
Nekrosen ist eine Tumordiathese zu beobachten, diese tritt
jedoch im Vergleich zu den invasiven Plattenepithelkarzino-
men seltener in den Vordergrund.

Das endometriale Adenokarzinom (Gruppe V-e) prasentiert
einzeln oder in kleinen, dreidimensionalen Verbanden lie-
gende Drusenzellen mit Anisokaryose und aufgehobener
Polaritat. Die Drisenzellen sind grofer als normale Endo-
metriumzellen. Mit wachsendem Differenzierungsverlust
nehmen Zell- und KernvergroBerung, Hyperchromasie und
Irregularitat der Chromatinverteilung zu, ebenso die Groe der
Nukleolen. Das spérliche Zytoplasma ist oft fein, mitunter auch
grobblasig vakuolisiert. Im Zervix-Abstrich ist beim Endomet-
riumkarzinom manchmal eine sog. ,wéssrige” Tumordiathese
erkennbar.

Zellbilder extrauteriner Adenokarzinome (z.B. Ovarialkarzi-
nom) oder anderer Malignome (Sarkom, Melanom) werden
in die Gruppe V-x eingeordnet. Die mdgliche Herkunft der
malignen Zellen ist im Befundtext anzugeben.

Gruppe 0 - zur Préparatequalitat

Auch nach der aktualisierten Mlnchner Nomenklatur muss
jedes zytologische Praparat hinsichtlich seiner Eignung,
epitheliale Lasionen zu diagnostizieren, bewertet wer-
den. Diese Bewertung ist subjektiv und nur eingeschrankt
reproduzierbar' 2, zudem héngt sie vom vorgesehenen
Screening-Intervall ab.

Wird ein zytologischer Befund in eine der Gruppen | bis V ein-
geordnet, ist damit zugleich die Brauchbarkeit des Praparates
dokumentiert. Préparate mit Zellatypien k&nnen nicht als
Gruppe 0 klassifiziert werden.

Ist die Beurteilbarkeit eingeschrankt, missen die Griinde daftr
benannt werden: zu wenig Zellmaterial, unzureichende Fixie-
rung, ausgedehnte artefizielle oder schwere degenerative
Zellverédnderungen, starke ZellUberlagerung durch Epithelzel-
len, Leukozyten oder Erythrozyten. Weitergehende Kriterien
zur Bewertung der Prdparatequalitdt sind in der Minchner
Nomenklatur Il nicht definiert.

Im Bethesda-System? wird die fir eine addquate Beurtei-
lung mindestens zu fordernde Zellzahl bei konventionellen
Préparaten mit > 8.000 gut beurteilbaren Plattenepithelzel-
len angegeben. Von einer ausreichenden Zellzahl kann man
ausgehen, wenn mindestens 1/3 des Objekttrdgers bedeckt
ware, wenn man die Plattenepithelien des Praparates,zusam-
menschieben” wiirde. Die Aussage ,> 8.000 gut beurteilbare
Plattenepithelzellen” verdient besondere Aufmerksamkeit,
weist sie doch darauf hin, dass weder Fixierfehler noch andere
artefizielle oder aber degenerative Einschrankungen die Beur-
teilung einer geringen Anzahl von Zellen weiter limitieren
sollten. Bei starkerer Uberlagerung der Plattenepithelzellen
durch Leukozyten oder Erythrozyten sollen diese Limitatio-
nen im Befundtext vermerkt sein. Bei Uberlagerung von mehr
als 75% der Plattenepithelzellen (nicht des Objekttragers!) soll
das Préparat laut Bethesda-System als nicht verwertbar einge-
stuft werden.

Das Vorhandensein oder Fehlen von Driisenzellen und/oder
Metaplasiezellen ist bei allen Frauen mit einer Zervix anzuge-
ben. Das Fehlen dieser Zellen der Transformationszone erlaubt
jedoch nicht die Klassifizierung des Praparates als nicht aus-
reichend, fur diese Schlussfolgerung fehlt die Evidenz'>".
Eine Abstrich-Wiederholung allein wegen fehlender,,endozer-
vikaler” Zellen ist deshalb nicht indiziert.

Auswirkungen der Miinchner Nomenklatur Il

Die Minchner Nomenklatur Il soll die Kommunikation zwi-
schen den Anwendern im zytologischen Labor und den
behandelnden Frauenérzten sowie den Pathologen im histo-
logischen Labor vereinfachen. Die Transparenz der Befunde
erleichtert dem Gynékologen das Gesprach mit der Patientin
Uber das mit der zytologischen Diagnose verbundene Risiko,
so dass das Vertrauensverhaltnis zwischen Patientin und Arzt
gestarkt wird und Verunsicherungen, die zu Arztwechsel,
Mehrfachuntersuchungen und Ubertherapien fihren, ver-
mieden werden.
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Durch die neue, sehr restriktiv definierte Gruppe Il und eine
genauere Definition der Gruppe Il kénnen falsch negative
Befunde reduziert werden. Falsch positive Befunde (beson-
ders an der Grenze zur leichten Dysplasie) sollten durch die
Méglichkeit der Einordnung in die Gruppe II-p seltener wer-
den. Auch die getrennte Zuordnung zu Gruppe llID1 und lID2
kann eine Qualitatsverbesserung bezlglich der Korrelation
Zytologie-Histologie bewirken.

Die getrennte Erfassung aller drei Grade intraepithelialer
Veranderungen des Plattenepithels (llID1, D2 und Va) und
die Subgruppen in der Minchner Nomenklatur Ill garantie-
ren eine Ubersetzbarkeit in das Bethesda-System und damit
eine internationale Vergleichbarkeit, ohne die kontinuierliche
Abbildung der statistischen Daten besonders in epidemiolo-
gischer Hinsicht zu gefahrden.

Kernaussagen

«Vertreter der beteiligten Fachgesellschaften haben
in Abstimmung mit den Berufsverbidnden die
Mdinchner Nomenklatur lIl fir die gynakologische
Zytodiagnostik der Zervix erarbeitet.

- Die bewahrte Gruppeneinteilung der Minchner
Nomenklatur Il bleibt erhalten, durch Suffixe wird
jedoch eine getrennte Erfassung leichter und magi-
ger Dysplasien erméglicht und die Unterscheidung
zwischen Neoplasien des Platten- und des Dri-
senepithels offensichtlich.

- Die Neudefinition und korrekte Anwendung der
Gruppe Il leistet einen Beitrag zur Steigerung der
Sensitivitdt zytomorphologischer Befunde ohne
Minderung der Spezifitat.

»Mit der Miinchner Nomenklatur Il werden die
zytologischen Befundkriterien fur den Einsatz der
Differentialkolposkopie und die Korrelation mit his-
tologischen Untersuchungsergebnissen verbessert.

» Die Miinchner Nomenklatur Il ist in international
gebrauchliche zytologische Befundkategorien, ins-
besondere auch das aktuelle Bethesda-System,
direkt Gbersetzbar.

Anwendung der Mlinchner Nomenklatur Il ab 1. Juli 2014.

Jahresstatistik 2014 letztmalig nach Mtnchner Nomenkla-
tur Il (problemlos mdéglich, da Miinchen lll abwartskompatibel
zu Minchen ).

Jahresstatistik ab 2015 nach Minchner Nomenklatur |Il.
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