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Stellenwert der

Adipositas in der Kinder-

wunschbehandlung

K. Sator, M. O. Sator

Definition der Adipositas

Adipositas ist ein Zustand, der durch eine
tibermiflige Ansammlung von Fettgewebe
im Korper gekennzeichnet ist und als ein
Body Mass Index (BMI) > 30 kg/m? definiert
wird. Die Adipositas wird heute als eine
chronische Gesundheitsstorung verstanden
und beruht auf einer polygenetischen Ver-
anlagung, die mit einer hohen Begleit- und
Folgemorbiditat einhergeht, wobei nicht
nur das Risiko fiir die Entwicklung von
kardiovaskularen Erkrankungen, von Dia-
betes mellitus und verschiedenen Karzino-
men erhoht ist. Ubergewicht und Adipo-
sitas werden auch als Ursache fiir Verande-
rungen im Reproduktionssystem des mensch-
lichen Korpers angesehen [1-4].

Die krankhafte Fettsucht ist in der Bevol-
kerung epidemisch verbreitet. 135 Millionen
EU-Biirger haben einen BMI > 35 kg/m?
wobei Osterreich im beunruhigenden Mittel-
feld liegt [5]. Laut Statistik Austria 2002
sind 9,1 % der Menschen in unserem Land
adipos, 21,3 % werden als tbergewichtig
eingestuft, 66,3 % gelten als normalge-
wichtig und 3,3 % als untergewichtig.

Einfluf? auf die Sterilitit

Wihrend zahlreiche Faktoren, welche die
Schwangerschaftschance verringern kon-
nen, noch unbekannt sind, sind andere von
der Natur vorgegeben und nicht beeinfluf-
bar, wie zum Beispiel die Eizellqualitat und
vor allem das Alter der Patientin. Aber auch
beeinfluf3bare Parameter wie Korperge-
wicht und BMI haben Auswirkungen auf
die Sterilitat. Wahrend der geschlechtsspe-
zifisch hohere Korperfettanteil bei Frauen

eine essentielle Rolle in der Reproduktion
und Schwangerschaft spielt, fithren Extrem-
werte zu Infertilitit, einem hoheren Abortus-
risiko und einem erschwerten ovariellen
Ansprechen im Rahmen der assistierte Re-
produktion [6].

Speziell die abdominelle Adipositas be-
eintrachtigt die Fertilitat und reduziert die
Konzeptionswahrscheinlichkeit bei der Kin-
derwunschbehandlung, sowohl im Natur-
als auch im stimulierten Zylus. Das subku-
tane, endokrin aktive Fettgewebe verfiigt
tiber eine Aromataseaktivitat und kann da-
mit den peripheren Ostradiolspiegel ent-
scheidend mitbeeinflussen. Der erhohte
Korperfettanteil bei adiposen Patientinnen
beeinflult diese extraovarielle Hormonsyn-
these und ist oft Ursache fiir reproduk-
tionsmedizinische Probleme, wie Zyklus-
storungen (Oligo-/Amenorrhoe) und Anovu-
lation, fithrt aber auch zu einer Hyper-
androgendmie und erhohten Insulinresi-
stenz, typischen Stérungen beim polyzysti-
schen Ovarsyndrom (PCOS) [7].

Auswirkung auf die Kinder-
wunschbehandlung

Verschiedene Arbeiten haben den uner-
winschten Effekt eines exzessiven Korper-
gewichtes auf die Ovulationsinduktion und
das Schwangerschaftsergebnis beschrieben.
Schon 1979 beobachteten Hartz et al. eine
positive Korrelation zwischen Adipositas
und Anovulation. 45 % der Frauen in der
anovulatorischen Gruppe waren adip0s,
hingegen nur 9 % der Patientinnen mit
normalen Zyklen [8].

Erst kiirzlich wurde der negative Einflu
des Ubergewichtes in der Reproduktions-
medizin von Fedorcsak et al. beschrieben.
Bei einer Auswertung von 5019 IVF/ICSI-
Zyklen fand sich eine positive Korrelation
zwischen BMI und Stimulationsdauer,
Gonadotropin-Ampullenverbrauch, Folli-
kel- und Oozytenanzahl sowie der Abor-
tusrate [9].

In einer retrospektiven Studie 2004 priif-
te unsere Arbeitsgruppe BMI und das Folli-
kel-stimulierende Hormon (FSH) auf ihren
pradiktiven Wert im Rahmen der assistier-
ten Reproduktion. Es konnte gezeigt wer-
den, daf bei normalgewichtigen Frauen mit
niedrigen FSH-Werten eine tiber 60 %ige
Wahrscheinlichkeit fiir eine erfolgreiche
Behandlung besteht, diese jedoch bei einem
BMI > 30 kg/m? auf unter 30 % sinkt (Tabel-
le 1) [10].
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1:

Der sonographische
Nachweis poly-
zystischer Ovarien ist
fiir die Diagnose-
stellung des PCOS
nach den Kriterien
der National
Institutes of Health
Konsensuskonferenz
1990 nicht erfor-
derlich

Tabelle 1: Abnahme der Wahrscheinlichkeit
fir eine Schwangerschaft nach IVF bei er-
héhten BMI und FSH-Werten.

BMI | FSH BMI | FSH

22 4 60,2 % 30 4 275%
22 5 53,8% 30 5 22,6%
22 6 472 % 30 6 18,3 %
22 7 40,7 % 30 7 14,7%
22 8 34,6 % 30 8 11,7%
22 9 289% 30 9 92%
22 10 23,8 % 30 |10 73%

PCO-Syndrom

Das Polyzystische Ovarsyndrom ist die hdu-
figste endokrine Erkrankung der Frau in
der reproduktiven Lebensphase mit einer
Pravalenz von 5-7 % [11]. Es ist ein kom-
plexes Krankheitsbild mit metabolischen
Storungen, wie der erhdhten peripheren
Insulinresistenz mit konsekutiver Hyper-
insulindmie, aber auch charakteristischen
hormonellen Veranderungen, wie der Hyper-
androgendmie und einer erhohten LH/
FSH-Ratio > 2. Das namensgebende sono-
graphische Bild polyzystischer Ovarien ist
fur die Diagnosestellung nicht unabding-
bar (Abbildung 1).

Die Interferenzen des PCOS mit der Kon-
zeption sind vielfaltig. Durch die, vor allem
bei adiposen Frauen (mehr als 50 % aller
PCOS-Patientinnen) anzutreffende, Insulin-
resistenz steigt das zirkulierende Insulin
und fithrt zu vielfiltigen metabolischen
Veranderungen, welche Ursache fiir die Kin-
derlosigkeit sein konnen [12]. So regt das
Insulin die DHEA-Produktion der Neben-
niere an, was einerseits zur Hyperandro-
gendamie, zum Hirsutismus, der bei adipo-
sen Patientinnen oft diagnostizierbar ist,
aber auch zur Anovulation und zur Sterili-
tat fiihren kann. Auf der anderen Seite wird
durch eine Verdnderung des DHEA auch die
Prakursorsituation der Steroidhormone ge-
stort, da das DHEA Vorldufer der ihm nach-

PCO. 3 . Zyklustag

Right Ovary

STATIC 3D

geschalteten Steroide ist [13]. Zu Beginn
des 20. Jahrhunderts wurde in Frankreich
fiir dieses Krankheitsbild der treffende Be-
griff ,Diabetes der bartigen Frau“ formu-
liert.

Therapieansatz

Ein Programm mit Verdnderungen des Le-
bensstils bei tibergewichtigen Frauen wurde
mit einer Verbesserung der Ovulations-
und Schwangerschaftsrate in Verbindung
gebracht [14, 15]. Fiir die Dauer von sechs
Monaten stand ein Diit-Fitnef3-Programm
an der Tagesordnung, dessen Auswirkun-
gen in prospektiven Studien der Arbeits-
gruppe um Clark untersucht wurden. Die
durchschnittliche Gewichtsabnahme der
Studienpatientinnen war 6,3 kg, was be-
deutete, daf} keine Patientin ihr Idealge-
wicht erreichte und in den meisten Fallen
der BMI noch immer im Adipositasbereich
lag. Trotzdem war auch eine geringfiigige
Gewichtsreduktion (im Durchschnitt etwas
mehr als 5 %) fiir eine Verbesserung der
reproduktiven Funktion ausreichend. Bei
66 % der Patientinnen wurden ovulatori-
sche Zyklen und innerhalb eines Jahres
eine Schwangerschaftsrate von 37 % beob-
achtet (Tabelle 2).

Medikamentdse Therapien mit dem Ziel
einer Verbesserung der Insulinresistenz
konnen sich sowohl bei adiposen als auch
bei schlanken insulinresistenten Patientin-
nen mit PCOS giinstig auswirken. Orale
Antidiabetika, allen voran Metformin in ei-
ner Dosierung von 1500 mg/die, sind die
Mittel der Wahl [16]. Die bisherige Daten-
lage unterstiitzt den Einsatz von Metfor-
min und Rosiglitazon, wobei letzteres posi-
tive, wenn bislang auch nur wenige Ergeb-
nisse zeigt [17]. Neben der Verbesserung
der Glukose/Insulin-Interaktion kommt es
zur Zyklusnormalisierung, verbesserten
Ovulationsraten und gesteigerter Schwan-

Tabelle 2: Die Gewichtsabnahme war unter den Frauen, welche die
Studie abschlossen, signifikant hoher als in der Drop-out-Gruppe.

Komplettiert Drop-out

(n = 67) (n = 20)
Anderung BMI (kg/m?)* 3,7+£1,6 0,4+1,4
Anderung KG (kg)* 10,2 £4,3 1,2£3,6
Spontane Ovulation (%)* 90 0
Schwanger (%)* 77,6 0
Lebendgeburten (%)* 67 0
*p < 0,001
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gerschaftsrate [18]. Die haufigen gastrointe-
stinalen Nebenwirkungen kénnen mit ei-
ner einschleichenden Therapie stark redu-
ziert werden, nur bei 5 % der Patientinnen
ist die Metformingabe nicht moglich. Aller-
dings hat bei extrem adiposen Frauen (BMI
> 37 kg/m?) die medikamentdse Therapie
keinen Effekt.

Konklusion

Adipositas und Ubergewicht sind mit einem
deutlichen Fertilititsverlust verbunden. Eine
Gewichtsreduktion von 5-10 % fiihrt zu
einer signifikanten Erhohung der Schwan-
gerschaftsrate, sowohl im Spontan- als auch
im stimulierten Zyklus.

In jedem Fall sollten vor Beginn einer
Kinderwunschbehandlung infertile Frauen
zur Gewichtsabnahme ermutigt und unter-
stiitzt werden, um das Ergebnis der Steri-
litatstherapie zu optimieren und diese auf die
Anforderungen der Schwangerschaft vor-
zubereiten.
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