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Zusammenfassung:

Fir die Diagnosejahre seit 2009 ist die bevolkerungsbezogene Krebsregistrierung in ganz Deutschland
flaichendeckend umgesetzt. Das Zentrum fir Krebsregisterdaten flihrt seitdem jahrlich die
Krebsregisterdaten der Lander zusammen und schatzt deren Vollzdhligkeit. Die bundesweiten
Krebsneuerkrankungen der Vulva und Vagina (definiert als C51 bzw. C52 nach der derzeit giiltigen
zehnten Fassung der Internationalen Klassifikation der Krankheiten (ICD-10)) wurden auf der Basis
vollstandiger Landeskrebsregister geschéatzt. Aktuell treten jahrlich etwa 3 580 Neuerkrankungen auf,
wovon knapp 90 % die Vulva betreffen. Eine Zunahme der Krebserkrankungen der Vulva hat in den
vergangenen Jahren auch zu einer Zunahme der Sterbefalle gefiihrt. Etwa 930 Frauen verstarben im
Jahr 2016 an Vulvakrebs, weitere 190 Frauen verstarben am Vaginalkarzinom. Im jungen
Erwachsenenalter treten bosartige Vulva- und Vaginaltumoren nur sehr selten auf, die
Erkrankungsraten steigen mit zunehmendem Lebensalter kontinuierlich an. Betroffene Frauen sind
bei Diagnose einige Jahre alter (73 Jahre) als Frauen mit anderen gynakologischen Erkrankungen wie
Eierstock- oder Gebarmutterkdrperkrebs (69 Jahre). Eine von drei Patientinnen mit Krebs der Vulva
werden fiinf Jahre nach Diagnose an ihrer Erkrankung verstorben sein (relatives Uberleben: 68 %).
Bei Frauen mit einer Krebserkrankung der Vagina ist die Prognose schlechter. Das relative 5-Jahres-
Uberleben liegt hier bei 43%.

Abstract:

Population-based cancer registration in Germany is legally anchored nationwide. Since 2009, the
Center for Cancer Registry Data has been collecting the cancer registry data of the federal states
every year and determining their completeness. On this basis, cancer of the vulva and vagina were
estimated (defined as C51-C52 according to the currently valid tenth version of the International
Classification of Diseases (ICD-10)). Currently, about 3 580 new cases occur each year, of which just
under 90% affect the vulva. An increase in cancers of the vulva has also led to an increase in deaths in
recent years. About 930 women died of vulvar cancer in 2016 and another 190 died of vaginal
cancer. In young adulthood, malignant vulvar and vaginal tumors are very rare. The age-specific
incidence rates increase with increasing age, continuously. Women with cancer of the vulva or vagina
are several years older at diagnosis (73 years) than women with other gynecological diseases such as
ovarian or endometrial cancer (69 years). One in three patients with vulvar cancer will have died
from their cancer diagnosis five years after diagnosis (relative survival: 68%). Women with cancer of
the vagina have an even worse prognosis. The 5-year-relative survival is 43%.



Einflihrung:

Seit Beginn des 21. Jahrhunderts wurde in Deutschland ein deutlicher Anstieg der bosartigen
Tumoren der Vulva beobachtet, ungeachtet dessen bleibt das Vulvakarzinom eine seltene
Krebserkrankung, von der eher altere Frauen betroffen sind (1,2,3). Die zeitliche Entwicklung des
sehr seltenen Scheidenkrebs (Krebs der Vagina) verlauft hingegen konstant (4). Bei beiden
Tumorformen sind hauptsachlich zwei Entstehungswege bekannt, einer tiber die chronische HPV-
Infektion, ein anderer auf Basis autoimmun bedingter Prozesse, wie dem Lichen sclerosus. Eine
langanhaltende Immunsuppression, z. B. nach Organtransplantation oder bei HIV-Erkrankung kann
eine Infektion mit HPV begiinstigen und so das Erkrankungsrisiko fiir beide Krebsarten erhéhen.
Gegen einen Teil der Vulva- und Vaginalkarzinome sowie deren Vorstufen bietet die HPV-Impfung
einen wirkungsvollen Schutz (5). Die gesetzlich verankerte Untersuchung zur Friiherkennung von
Gebarmutterhalskrebs umfasst auch die Untersuchung der duReren und inneren Genitalien (6).

Datengquellen und Methoden:

Das Zentrum fiir Krebsregisterdaten fiihrt jahrlich die Krebsregisterdaten der Lander zusammen und
schéatzt deren Vollzahligkeit. Die Angaben zur bundesweiten Inzidenz der Vulva- und
Vaginalkarzinome (ICD-10 C51-C52) beruhen auf einer Schatzung der Neuerkrankungen, um fiir die
noch bestehende Untererfassung in einzelnen Bundeslandern zu korrigieren. Unter den geschéatzten
Neuerkrankungen wurden 3,5 % ausschlieRlich iber Todesbescheinigungen dokumentiert
(sogenannte DCO-Fille).

Berichtet werden absolute Zahlen zu Neuerkrankungen aus dem Diagnosejahr 2014 und Sterbeféllen
aus dem Jahr 2016 sowie altersstandardisierte Raten (alte Europabevolkerung). Um die zeitliche
Entwicklung der Inzidenz und Mortalitdt abbilden zu kdnnen, wurden die Daten ab dem Diagnosejahr
2004 ausgewertet. Durchschnittliche jahrliche prozentuale Veranderungen (APC) der
standardisierten und rohen Erkrankungsraten mit den entsprechenden 95 % Konfidenzintervallen
sind mit Joinpoint 4.6.0.0 berechnet worden (7,8).

Fir einen internationalen Vergleich der Inzidenz und Mortalitdt wurden altersstandardisierte Raten
aus offentlich zuganglichen Quellen zusammengestellt (9-14).

Relative Uberlebensaussichten wurden fiir den Zeitraum 2013-2014 nach der Periodenmethode
berechnet (15). Diese bilden die krebsbedingte Sterblichkeit ab, indem der Quotient aus dem
absoluten Uberleben der Krebspatientinnen und dem erwarteten Uberleben in der allgemeinen
Bevolkerung gleichen Alters und gleichen Geschlechts berechnet wird. Als Berechnungsgrundlage der
Erwartungswerte fiir das Uberleben der allgemeinen Bevélkerung werden die Periodensterbetafeln
des Statistischen Bundesamtes genutzt (16). Fur die Berechnung wurden Daten aus sieben
Krebsregistern herangezogen, welche die in ,,Krebs in Deutschland” beschriebenen Qualitatskriterien
erfillen (1).

Flr die Darstellung der Verteilung der Lokalisationen der Vulvatumoren sowie der Anteile der
verschiedenen histologischen Typen der Vulva und Vaginaltumoren wurden die tatsachlich
gemeldeten Falle aus den Diagnosejahren 2012-2014 (ohne DCO-Falle und ohne Félle aus Baden-
Wiirttemberg) genutzt. Die Einteilung der Krebstypen nach Histologie beruht auf der aktuellen
Einteilung der ,Surveillance of Rare Cancers in Europe” - Initiative (17). Dort nicht genannte Kodes,
die im Datensatz jedoch vorkamen, wurden unter der Kategorie ,,sonstige Tumoren”
zusammengefasst. Alle Auswertungen beziehen sich auf alle bdsartigen Tumoren der jeweiligen
Lokalisation, auch wenn zur besseren Lesbarkeit teilweise von Vulva- oder Vaginalkarzinomen die
Rede ist.



Ergebnisse:
In Deutschland waren etwa 3 580 Frauen im Jahr 2014 von malignen Neoplasien der Vulva oder

Vagina betroffen. Von 100 000 Frauen erkranken demnach insgesamt vier Frauen an einem
bdsartigen Tumor der Vulva und eine Frau an einer Krebserkrankung der Vagina
(altersstandardisierte Neuerkrankungsraten) [Tabelle 1].

Im internationalen Vergleich liegt Deutschland bei den Neuerkrankungsraten an Krebserkrankungen
der Vulva liber den Raten der Vergleichslander (Niederlande, Belgien, Tschechien, US-SEER,
Osterreich, Polen), lediglich die Rate in GroRbritannien (UK) liegt in &hnlicher Héhe. Die
Krebsneuerkrankungsraten der Vagina liegen in allen beschriebenen Landern <1 pro 100 000 Frauen,
am niedrigsten sind die Raten in Polen und in den Niederlanden [Abbildung 1].

Die Erkrankungsraten steigen mit zunehmendem Alter kontinuierlich an. Mehr als die Halfte der
Neuerkrankungen werden jeweils bei Frauen ab 70 Jahren diagnostiziert (Vulva: 1 700
Neuerkrankungen, Vagina: 220 Neuerkrankungen) [Abbildung 2]. Das mittlere Erkrankungsalter fur
beide Krebsarten liegt bei 73 Jahren [Tabelle 1].

In Deutschland sterben jahrlich etwa 1 120 Frauen an einer malignen Neoplasie der Vulva oder
Vagina [Tabelle 1]. Die altersstandardisierte Sterblichkeitsrate bei bosartigen Tumoren der Vulva liegt
bei 1 pro 100 000 Frauen, und bei Scheidenkrebs bei 0,2 pro 100 000 Frauen. Lediglich
GroRbritannien und Tschechien Uberschreiten die Rate von 1 pro 100 000 Frauen beim
Vulvakarzinom geringfligig. Die Sterberate am Vaginalkarzinom liegt in allen verglichenen Landern
unter 0,5 pro 100 000 Frauen [Abbildung 1].

Der zeitliche Verlauf der Erkrankungs- und Sterberaten an Krebserkrankungen der Vulva ist von
einem starken Anstieg der Neuerkrankungsraten in den Jahren 2004-2010 um jahrlich 8,2 % gepragt
(95 % KI 6,0 bis 10,3), der sich seit dem Diagnosejahr 2010 jedoch nicht weiter fortsetzt (APC -1,8 %;
95 % Kl -5,0 bis 1,5). Fur die Sterblichkeit scheint diese Trenddnderung noch nicht erreicht (APC 2004-
2016: +2,4 %; 95 % Kl 1,6-3,3). Die Neuerkrankungs- und Sterberaten am Vaginalkarzinom verlaufen
Uber die Zeit insgesamt stabil [Abbildung 3].

In Deutschland verstirbt eine von drei Patientinnen mit Krebs der Vulva innerhalb von fiinf Jahren
nach Diagnose an ihrer Erkrankung (relatives 5-Jahrestiberleben 68 %; 95 % KI 65-71). Frauen mit
einer Krebserkrankung der Vagina haben eine schlechtere Prognose. Das relative 5-Jahrestiberleben
betragt bei dieser Erkrankung 43 % (95 % KI 36-50) [Tabelle 1].

Histologisch handelt es sich bei den bésartigen Tumoren der Vulva und Vagina liberwiegend um
Plattenepithelkarzinome. Bei den Krebserkrankungen der Vagina sind die Adenokarzinome der
zweithaufigste histologische Typ (10 %), wahrend diese bei den Vulvatumoren seltener vorkommen
(1 %). Das maligne Melanom macht 6 % aller Krebserkrankungen der Vagina aus, sein Anteil ist damit
hoher als bei der Vulva (2 %). Weitere zwei Prozent der Vulvakarzinome sind histologisch als Morbus
Paget dokumentiert. Vier Prozent der Vulva- und elf Prozent der Vaginal-Tumoren gehéren
histologisch keiner der oben genannten Gruppen an oder sind nicht naher klassifiziert. Eine sehr
seltene Form des Vaginalkarzinoms stellt das klarzellige Adenokarzinom dar (Neuerkrankungsrate <1
pro 1 Million Frauen), das bereits bei Frauen im mittleren Erwachsenenalter auftritt. Sieben von acht
Fallen wurden bereits vor dem 70. Lebensjahr diagnostiziert.

Zur Verteilung der Lokalisation neu diagnostizierter Vulvatumoren sind in 65 % der dokumentierten
Falle keine Angaben vorhanden. An den Labia minora et majora sowie an der als ,,mehrere
Teilbereiche Uberlappenden” Lokalisation verteilen sich die Tumoren etwa gleichméaRig. Etwa 5 %
sind als Klitoristumoren gekennzeichnet [Abbildung 4].



Diskussion und Ausblick:

In Deutschland werden jahrlich rund 230 000 Frauen mit einer Krebserkrankung diagnostiziert.
Bosartige Neubildungen der Vulva und Vagina sind mit 3 600 Fallen pro Jahr im Vergleich zu anderen
gynakologischen Tumorerkrankungen wie Brustkrebs (ca. 70.000 Félle), Gebarmutter- (~10.000) oder
auch Eierstockkrebs (~7.000 Falle) eher selten (1). Aber nicht nur in absoluten Zahlen, sondern auch
bei Betrachtung der altersstandardisierten Raten fallen diese Erkrankungen in die Gruppe der
seltenen Krebserkrankungen, die fiir die europaische Bevolkerung definiert sind (iber eine Inzidenz
von < 6 Fallen pro 100.000 Einwohnern (17).

Wahrend die Inzidenz der Vaginalkarzinome in Deutschland in den letzten 15 Jahren weitgehend
stabil war, deuten unsere Analysen der bundesweiten Daten mittlerweile auf ein Abflachen
(,,levelling off") des zuvor beschriebenen Anstiegs der Vulvakarzinome (2,3) in den letzten Jahren hin
(Abbildung 3). Fur GroRbritannien, das aktuell dhnliche Neuerkrankungsraten wie Deutschland
aufweist, scheint der Anstieg hingegen noch ungebrochen (18). Fiir Deutschland wurde der starkste
Anstieg fir jingere Frauen (30-49 Jahre) beschrieben (3, 20).

Die Prognose fir Vulvakrebs-Patientinnen ist vergleichbar mit der von Erkrankten an
Gebarmutterhalskrebs. Die relative 5-Jahres-Uberlebenswahrscheinlichkeit liegt bei 68 %.
Vaginalkarzinom-Patientinnen versterben im Vergleich deutlich haufiger an ihrer Krebserkrankung (5-
Jahres-Uberlebenswahrscheinlichkeit: 44 %). Im internationalen Vergleich liegt Deutschland bei den
relativen Uberlebensaussichten fiir Krebserkrankungen der Vulva und Vagina deutlich Giber dem
europaischen Durchschnitt, vergleichbar mit anderen Liandern Zentraleuropas (Osterreich, Belgien,
Frankreich, Schweiz und Niederlande) (19). Die Ergebnisse variieren auf europaischer Ebene mit
Werten liberwiegend zwischen 35 % und 45 % fiir die Vagina nicht sehr stark. Bei der Vulva variieren
die relativen Uberlebensaussichten bereits innerhalb Zentraleuropas mit Werten zwischen 58 %
(Osterreich) und 73 % (Niederlande), innerhalb gesamt Europas sogar um mehr als 15 Prozentpunkte
zwischen Nord- und Osteuropa (69 % in Nordeuropa, 52 % in Osteuropa). Ob diese Unterschiede auf
differierende Behandlungsregime bzw. —moglichkeiten oder auf unterschiedliche MalRnahmen zur
Friherkennung zurlickgefiihrt werden kdnnen, bleibt zu untersuchen. In Deutschland existiert derzeit
kein spezifisches Fritherkennungsprogramm zur Detektion von Neubildungen an der Vagina und
Vulva. Allerdings sind die Inspektion der duReren und der inneren Genitale Bestandteil der gesetzlich
verankerten Friiherkennung des Zervixkarzinoms (6).

Eine der Besonderheiten der hier betrachteten Erkrankungen ist darin zu sehen, dass vor allem die
adltere Frau betroffen ist, so liegt das mediane Erkrankungsalter mit 73 Jahren rund vier Jahre spéater
als beim Endometrium- und Ovarialkarzinom, neun Jahre spater als beim Brustkrebs und 20 Jahre
spater als beim Zervixkarzinom. Werden die Vaginaltumoren gemaR ihrer Histologie differenziert und
das Erkrankungsalter betrachtet, sticht das seltene klarzellige Adenokarzinom heraus. Beruhend auf
unseren Daten liegt das mediane Erkrankungsalter bei 59 Jahren, sieben von acht Fallen werden vor
dem 70. Lebensjahr diagnostiziert. Unter Risiko stehen insbesondere Frauen, deren Miitter wahrend
ihrer Schwangerschaft das Praparat Diethylstilbestrol (DES) zur vermeintlichen Reduktion von
Fehlgeburten eingenommen hatten (21). Aufgrund seiner teratogenen und kanzerogenen
Eigenschaften wurde das Medikament in den 1970er Jahren vom Markt genommen (22).

Den Grol3teil der Diagnosen bei den Tumoren der Vulva und der Vagina machen die
Plattenepithelkarzinome aus. Eine Infektion mit HPV ist einer der wesentlichen Risikofaktoren fiir die
Entwicklung von Karzinomen dieser Histologie. Die in Deutschland im Jahr 2007 eingefiihrte HPV-
Impfung bei Madchen kann hinsichtlich der Effekte auf die Inzidenz im Jahr 2014 noch keine Wirkung
entfaltet haben, da sich die dltesten Geimpften gerade einmal im 3. Lebensjahrzehnt befinden,
einem Alter, in dem Tumoren der Vulva und der Vagina ohnehin extrem selten auftreten. Bis zum
Beschluss der Einflihrung der flaichendeckenden klinischen Krebsregistrierung durch das
Krebsfriiherkennungs- und Registergesetz im Jahr 2013 wurden in situ-Vorstufen der
Krebserkrankungen der Vulva und Vagina nicht oder nur unsystematisch in den epidemiologischen



Krebsregistern erfasst. Mit dem KFRG d@nderte sich die Situation und die in situ-Varianten dieser
Neubildungen (D07.1 und D07.2) wurden zu meldepflichtigen Erkrankungen. Aufgrund der
inzwischen flachendeckend vollzogenen Implementierung der klinischen Krebsregister kann erwartet
werden, dass zukiinftig bundesweite Auswertungen zur Frage der Inzidenzverdanderung im zeitlichen
Verlauf oder zu regionalen Inzidenzunterschieden der in situ-Tumoren vor dem Hintergrund der

regionalen Impfraten moéglich werden.
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Tabellen und Abbildungen:

Tabelle 1: Ubersicht tiber die wichtigsten epidemiologischen MaRzahlen fiir Deutschland, ICD-10 C52

(Vagina) und ICD-10 C51 (Vulva)

Vagina Vulva
Neuerkrankungen 2014 453 3130
rohe Erkrankungsrate 2014 1,1 je 100 000 Frauen 7,6 je 100 000 Frauen
standardisierte Erkrankungsrate 2014 0,6 (alter Europastandard) 4,4 (alter Europastandard)
mittleres Erkrankungsalter 2014 73 73
Sterbefille 2016 189 937
rohe Sterberate 2016 0,5 je 100 000 Frauen 2,2 je 100 000 Frauen
standardisierte Sterberate 2016 0,2 (alter Europastandard) 1,0 (alter Europastandard)
mittleres 5-Jahres relatives Uberleben 43% (95%KI| 36-50) 68% (95%KI 65-71)

Abbildung 1: Altersstandardisierte Krebsneuerkrankungs-und Sterberaten Vulva (ICD-10 C51) und
Vagina (ICD-10 C52)im internationalen Vergleich, pro 100 000 Frauen, alte
Europastandardbevolkerung, ausgewahlte Regionen, 2014
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Abbildung 2: Altersspezifische Neuerkrankungen (Rauten, Skala links) und rohe Erkrankungsraten je
100 000 Frauen (Saulen, Skala rechts), Vulva (ICD-10 C51) und Vagina (ICD-10 C52), Deutschland,
2014
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Abbildung 3. Altersstandardisierte Erkrankungs- und Sterberaten, Vulva (ICD-10 C51, links), und
Vagina (ICD-10 C52, rechts), Deutschland 2004-2014, Sterblichkeit bis 2016
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Abbildung 4: Verteilung der Lokalisationen maligner Vulvatumoren (ICD-10 C51), Deutschland, 2012-
2014 (ohne DCO-Falle, ohne Maligne Melanome, ohne Baden-Wiirttemberg)
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