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Erschaffen Sie sich lhre
ertragreiche grine Oase in
lhrem Zuhause oder in lhrer
Praxis

Mehr als nur eine Dekoration:

. Sie wollen das Besondere?

 Sie mochten Ihre eigenen Salate,
Krauter und auch |hr Gemuse

ernten?
e Frisch, reif, ungespritzt und voller
Geschmack?
. Ohne Vorkenntnisse und ganz
ohne grunen Daumen?
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Descensus
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Neues Operationsverfahren

Die , Trans-Vaginal-Mesh-Technik”, bei der das neu entwickelte Prolene-Soft-Netz entweder anterior, poste-

rior oder kombiniert eingesetzt wird, bietet einige Vorteile. So wird der Heilungsprozess beschleunigt, die

Narbenbildung reduziert und die Druckverteilung optimiert. Auf der Jahrestagung der Osterreichischen

Gesellschaft fir Gynakologie und Geburtshilfe (OGGG) in Linz wurden nun Daten einer Anwendungsstudie

prasentiert.

Abb. 1: Anteriores Implantat

Zur Operation eines Descensus stehen
verschiedene synthetische, halbsynthe-
tische und tierische Materialien zur
Verfiigung. Uber den optima-
len Einsatz gibt es keinen Kon-
sens; Prolene, zu dem es jahr-
zehntelange Erfahrungen gibt,
ist sehr beliebt. Auf der Jahres-
tagung der Osterreichischen
Gesellschaft  fiir Gynikolo-
gie und Geburtshilfe (OGGG)
wurde nun eine neue Methode
vorgestellt: die , Trans-Vaginal-
Mesh-Technik*.

Bei der von einem franzdsischen Exper-
tenteam entwickelten Technik werden
tiber einen vaginalen Zugang ein bis
zwei nicht resorbierbare Prolene-Soft-
Kunststoffnetze (Prolift-Netze) einge-

116

Abb. 2: Posteriores Implantat

bracht. Das Ausgangsmaterial fiir das
Prolift-Netz ist Polypropylen (Marken-
name ,Prolene). Prolene-Netze werden

M. Perschler, Leoben:

Abb. 3: Totales Implantat

cheres Material, das die Gefahr von

Erosionen (Durchscheuern des Netzes)

im Vergleich zu anderen Materialien
verringert.

»Ein grofer Vorteil des Prolift-

~Durch die gréBeren Schlingen
des Prolift-Netzes kénnen Blut-
gefaBe gut einsprossen. Dies
begiinstigt den Heilungspro-

zess und reduziert die Narben-

Netzes sind seine relativ groffen
Schlingen. Dadurch kénnen
Blutgefifle gut einsprossen, was
den Heilungsprozess begiinstigt
und die Narbenplattenbildung

bildung.”

seit vielen Jahren in der Allgemeinchi-
rurgie und fiir Inkontinenzoperationen
mit Gyncare TVT verwendet, sind je-
doch fiir Beckenbodenrekonstruktionen
zu rigid. Fiir das Prolift-Netz wurde
Prolene Soft (PS) entwickelt, ein wei-

reduziert®, berichtete Dr. Mi-

chael Perschler vom LKH Leo-

ben. Die Zwischenriume — die
so genannten Poren — sind auflerdem
grof§ genug, dass Bakterien, die sich am
Material festsetzen, durch kérpereigene
Abwehrstoffe erreicht und zerstort wer-
den kénnen.
Weitere Vorteile sind, dass das Prolift-
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Netz eine Stiitze bildet, die
natiirliche Strukturen nach-
vollzieht, und die bessere
Druckverteilung durch gro-
Bere Netze. Ein Kiirzen der
Vagina oder eine Fixierung
des Netzes durch eine Naht
an der Vagina ist nicht nétig;
die Fixierung erfolgt durch
das Einwachsen des kérper-
eigenen Gewebes.

Anterior, posterior,
kombiniert

Die Trans-Vaginal-Mesh-
Technik kann anterior, pos-
terior und kombiniert einge-
setzt werden (siche Abb. 1-3)
und eignet sich fiir alle Aus-
prigungen des Descensus:

¢ Descensus uteri (Tiefer-
treten der Portio); Ursache
ist eine Uberdehnung der
Ligamente, an denen der
Uterus im kleinen Becken
aufgehingt ist

Zystozele (Tiefertreten von
Harnblase, Harnréhre); Ur-
sache ist eine Schwichung
des Bindegewebes der Be-
ckenbodenfaszie oder ein
Ausreiflen derselben

Descensus vaginae et uteri

Descensus vaginae et uteri

45 (100%)

Uteruserhaltung
20 (45%)

Hysterektomie
25 (55%)

mediane Kolpotomie T-inverted Kolpotomie T-inverted Kolpotomie

18 (40%) 2 (5%) 25 (55%)
Erosion Erosion Erosion
0% 1.5% 6%
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Abb. 4: Operation von Descensus vaginae et uteri mit der Trans-Vaginal-

Mesh-Technik; n=45

Descensus des Scheidenblindsacks

Descensus/Prolaps des Scheidenblindsacks
22 (100%)

mediane Kolpotomie
22 (100%)

Erosion
3 (4,5%)

Exzision und Verschluss
2 (3%)

Heilung mit E2

1(1,5%)
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Abb. 5: Operation von Descensus des Scheidenblindsacks mit der Trans-

Vaginal-Mesh-Technik; n=22

zwei bis sechs typische Ankerpunkte

gen muss.

| kongress [N

Osterreichische
Anwendungsstudie

Perschler prisentierte auf der
Tagung erste Ergebnisse einer
Studie mit der Trans-Vaginal-
Mesh-Technik, in die am
LKH Leoben und am Wiener
Wilhelminenspital 67 Patien-
tinnen eingebunden worden
waren. Das Alter der Frauen
betrug im Mittel 63 Jahre
(36—89). 45 Frauen wurden
wegen Descensus vaginae et
uteri operiert, wobei man sich
bei 20 fiir eine Uteruserhal-
tung entschied (siche Abb. 4).
Weitere 22 Frauen wurden
wegen Descensus des Schei-
denblindsacks operiert (siche
Abb. 5). Insgesamt traten bei
all diesen Eingriffen 7 Erosi-
onen auf: 4 bei den Patien-
tinnen mit Descensus vaginae
et uteri, 3 bei den Patien-
tinnen mit Descensus des
Scheidenblindsacks. , Die Ero-
sionsrate von 6-10% ist auf
alle Fille als Nachteil des Pro-
lif-Netzes zu bewerten®, sagte
Perschler, ,wobei man natiir-
lich die Lernkurve mit dieser
neuen Methode beriicksichti-

“ Auf Langzeitergebnisse wird

Rektozele (Tiefertreten der hinteren
Scheidenwand); Ursache wie bei Zys-
tozele

Scheidenblindsacks

oder Enterozele; Ursache ist mangeln-

Descensus des

aufgesucht werden. Durch Hautschnitte
— je nach Art des Prolaps zwei, vier oder
sechs — werden mit Kaniilen die Netz-
arme platziert. Die Dauer der OP be-
trigt ca. 45—60 min.

man noch eine Weile warten miissen,
ebenso auf standardisierte Indikationen,
die erst mit der lingeren und hiufigeren
Anwendung der Methode entwickelt
werden konnen. , Die Anwendungsstudie

de Verankerung der Scheide
an den Ligamenten, an de-
nen der Uterus aufgehiingt
war.

Fiir die neue OP-Technik
wurde ein eigenes Instrumen-
tarium entwickelt, das es dem
Chirurgen erméglicht, zu den
bisher vaginal unerreichbaren
Punkten zu gelangen, die der
Fixierung der Implantatarme
dienen. Bei dem Eingriff
wird die Scheide komplett
gedffnet und das Bindege-
webe zwischen Scheide und
Blase und/oder Mastdarm
disseziert. Entsprechend der
Art des Implantats miissen

universimed.com

Konservative Therapie
des Descensus

¢ Beckenbodentraining
Durch konsequentes Beckenbodentraining ist es
maoglich, die Symptome eines Descensus vaginae et
uteri zu bessern und das Fortschreiten hinauszuzé-
gern. Der muskulare Anteil des Beckenbodens wird
gestarkt, wenn auch eine Uberdehnung des Bindege-
webes nicht riickgangig gemacht werden kann.

¢ Pessartherapie
Pessare wirken, indem sie sich quer Uber den Hiatus
urogenitalis legen und damit das Tiefertreten der Bla-
se oder Portio verhindern. Sie sind — abgesehen von
Scheideninfektionen und moglichen Ulzerationen —
nebenwirkungsfrei, stellen aber keine kausale Thera-
pie eines Descensus dar.

hat aber auch gezeigt, dass
man mit dem Prolift-Netz
gute anatomische Ergebnisse
erzielen kann“, so Perschler
abschlieflend. ,,Nach einem
Rezidiv eignet sich die Trans-
Vaginal-Mesh-Technik beson-
ders gut.”

Bericht:
Mag. (FH) Silvia Hecher, MSc

Quelle:

Jahrestagung der OGGG, Vortrag
.Prolift — die Innovation in der
Prolapschirurgie”

Linz, 15. Juni 2006
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Neue Mikropille —
mehr als ,nur” Kontrazeption

FUr junge Frauen, die die Pille nehmen, ist nicht nur der zuverlassige Schutz vor einer Schwangerschaft
wichtig. Immer gréBerer Wert wird auch auf therapeutische Zusatzeffekte gelegt. Eine neue Kombinati-
onspille, die als Gestagenkomponente ein Derivat des natlrlichen Progesterons enthalt, wird diesen Anfor-

derungen mehr als gerecht, war bei der Jahrestagung der OGGG zu vernehmen.

Belara®, die in Osterreich neu eingefithrte  estradiol, ist in Deutschland seit 1999  ren®, berichtete Univ.-Prof. Dr. Dr. h. c.
Kombinationspille mit 2mg Chlormadi-  auf dem Markt. ,Sie ist dort Marktfithrer ~ Thomas Rabe von der Universitits-Frau-
nonacetat (CMA) und 30mcg Ethinyl-  bei Pillenanwenderinnen unter 19 Jah-  enklinik Heidelberg. Warum das so ist,



ist leicht erklirt: ,,Die hohe Akzep-
tanz resultiert vor allem aus den be-
sonderen Eigenschaften von Chlor-
madinonacetat, einem Derivat des
natiirlichen Progesterons, das iiber
seine spezielle Wirkweise wichtige
therapeutische Zusatzeffekte er-
moglicht, welche besonders von
jungen Frauen geschitzt werden.“
Dariiber hinaus besitzt Chlorma-
dinonacetat optimale pharmakoki-
netische Eigenschaften. Rabe: ,Es wird
rasch und vollstindig resorbiert. Die Bi-
overfiigbarkeit nach oraler Gabe ist na-
hezu 100%. Es gibt keinen First-Pass-
Effeke, die Wirkspiegel werden rasch er-
reicht, und die Elimination der Substanz
erfolgt ziigig.”

Fiir eine schonere Haut

,Klinisch iibersetzen sich die Eigen-
schaften der neuen Kombinationspille in
eine Reihe von Vorteilen®, betonte Prof.
Dr. Hans-Peter Zahradnik von der Uni-

T. Rabe, Heidelberg

versitits-Frauenklinik Freiburg. Er ver-
wies zum einen auf die hohe kontrazep-
tive Sicherheit — ohne Einnahmefehler
entsprechend einem Pearl-Index von 0,04
— sowie zum anderen auf Vorteile bei Pro-
blemen mit der Haut, unregelmifligen
oder schmerzhaften Blutungen sowie mit
Stimmungsschwankungen oder Kopf-
schmerzen.

Das Erscheinungsbild der Haut betref-
fend, fithrt die Einnahme von Belara vor
allem bei Hautunreinheiten und Pickeln,
die auf einer verstirkten Seborrhoe be-

| kongress [N

ruhen, zu eciner deutlichen Besserung.
Dieser giinstige Effekt beruht auf der an-
tiandrogenen  Partialwirkung  von
Belara.

Zahradnik: ,,Chlormadinonacetat hemmt
den Androgenrezeptor, die 5-a-Reduk-
tase und damit die Testosteron-stimu-
lierte Talgdriisenaktivitit, und es hemme
gemeinsam mit Ethinylestradiol die
ACTH-Sekretion sowie die Freisetzung
von FSH und LH. Alle Effekte gemein-
sam fithren zu einem Abfall des freien,
biologisch aktiven Testosterons und da-
mit zu einem Riickgang der Seborrhoe.
Dementsprechend kam es bei einer An-
wendungsbeobachtung  mit  15.259
Frauen wihrend der Einnahme von
Belara zu einer Besserung und Abheilung
von Pickel und Hautunreinheiten bei fast
90% der Anwenderinnen (siche Abb.).
Ahnliche Effekte waren in der Zulas-
sungsstudie zu beobachten. Zahradnik:
Hier konnte bei rund 70% der Frauen
eine bestehende Seborrhoe véllig norma-
lisiert werden.®



Weniger Regelschmerzen

Auch Zyklusunregelmifligkeiten und
Schmerzen wihrend der Tage bessern
sich mit Belara deutlich. Zahradnik un-
terstrich in diesem Zusammenhang die
grofie soziodkonomische Bedeutung der
schmerzhaften Regelblutung. ,Laut
amerikanischen Daten kommt es auf-
grund von Dysmenorrhoe jihrlich zu
140 Millionen Stunden Ausfallszeit in
der Schule und am Arbeitsplatz. 10—
30% aller arbeitenden und studieren-
den Frauen fehlen ein bis zwei Tage pro
Monat.“

Untersuchungen an groflen Kollektiven
von Belara-Anwenderinnen zeigen giins-
tige Effekte bei dysmenorrhoischen Pa-
tientinnen, was Zahradnik auf die stark
progestogene und antiinflammatorische
Wirkung von Chlormadinonacetat am
Endometrium zuriickfithrt. Auch da-
durch unterscheidet sich Belara von an-
deren oralen Kontrazeptiva, die sich zwar
ebenfalls glinstig auf Regelschmerzen aus-
wirken, deren Effekt aber ausschliefflich
auf den reduzierten Endometriumaufbau

I JATROS Vedizin fir die Frau 312006
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Zyklusabhangige Beschwerden verhindern

Belara® sorgt neben zuverlassiger Schwangerschafts-
verhtung fur eine hohe Zyklusstabilitat, ist wirksam
bei Regelschmerzen und verbessert das Erschei-
nungsbild von Haut und Haaren. Das in Belara ent-
haltene Gestagen Chlormadinonacetat hat einen
deutlichen antiandrogenen Effekt und eignet sich
deshalb fur die Behandlung von Hautproblemen. Da
das Gestagen mit dem natdrlichen Gelbk&rperhor-
mon Progesteron verwandt ist, kann es das hormo-
nelle Gleichgewicht wiederherstellen und so zyklus-

J. Huber, Wien

abhangige Beschwerden bessern bzw. meist ganz

verhindern. Aufgrund dieser hohen Strukturverwandtschaft kann auch die aus-
gleichende Wirkung von Chlormadinonacetat auf die Psyche erklart werden.
AuBerdem bleiben Libido und Gewicht praktisch unbeeinflusst, was zusatzlich

zum allgemeinen Wohlbefinden beitragt.

stieg auf Belara zu einer deutlichen Re-
duktion der Beschwerden kam.

Stabile Zyklen

Blutungsstorungen, vor allem Zwischen-
blutungen, werden von

Erfolgreiche Normalisierung der Haut

’74%

1.1%

Abb.: Besserung bzw. Abheilung von Pickel und Hautunreinheiten bei
fast 90% der Anwenderinnen nach 6 Belara-Zyklen (n=15.259)

beschrinkt sein diirfte. Das in Belara ent-
haltene Chlormadinonacetat hingegen
diirfte zusitzlich hemmenden Einfluss
auf die Prostaglandin-Synthese haben.
,Dadurch nimmt die Uteruskontraktili-
tit ab“, erklirte Zahradnik, ,wodurch
trotz gleich hoher Endometriumschicht
die Schmerzen geringer ausfallen.“ Die-
ser Effeke, der allerdings noch genauer
untersucht werden muss, wiirde jeden-
falls die Ergebnisse einer erst kiirzlich
ausgewerteten Studie von Schramm et al
erkliren, wonach es bei Frauen, die trotz
Pille an Dysmenorrhoe litten, nach Um-

jungen Frauen als sehr
storend  empfunden.
Belara  gewihrleistet
eine zuverlissige Zy-
klusstabilisierung, wie
die bereits
Anwendungsbeobach-
tung an iber 15.000
Frauen zeigt. Laut Aus-
fihrungen von Zahrad-
nik hatten 92% der
Frauen bereits im drit-
ten Anwendungsmonat
stabile Zyklen, wobei
die Blutungen meist
und
ohne Schmerzen abliefen. Ein ginzliches
Ausbleiben der Periode wird unter Belara
so gut wie nicht beobachtet.

© UNIVERSIMED®

erwihnte

nicht mehr vorhanden
M verbessert
unverandert
I verschlechtert
keine Angaben

kurz, schwach

Libido, Stoffwechsel und
Wohlbefinden

Zu den Bereichen, die fiir Pillenanwen-
derinnen eine grofie Rolle spielen, gehd-
ren auch Sexualitit, Kérpergewicht und
Stoffwechsel. Die Libido bleibt bei mehr
als 99% der Belara-Anwenderinnen un-
verindert. Die Pille ist auch weitgehend
stoffwechsel- und gewichtsneutral, und

es gibt keinen klinisch relevanten Ein-
fluss auf die Himostase. Kopfschmerzen
und Stimmungsschwankungen gehen un-
ter der Einnahme von Belara deutlich zu-
riick. Wie Prof. DDr. Johannes C. Hu-
ber von der Universititsklinik fiir Frau-
enheilkunde in Wien ausfiihrte, geht die
stimmungsmodulierende Wirkung von
Belara sehr wahrscheinlich auf die spezi-
ellen Eigenschaften von Chlormadino-
nacetat zuriick. In diesem Zusammen-
hang rief der Experte den Einfluss der
Sexualsteroide auf funktionelle und
strukturelle Bereiche des Gehirns in Er-
innerung. ,Das natiirliche Progesteron
induziert nicht nur das Wachstum von
Myelinscheiden — ein Effekt, der bei Pa-
tienten mit Multipler Sklerose oder Schi-
delhirntrauma sowie bei Frithgeborenen
zunehmend therapeutisch genutzt wird,
es ist auch in die Neurotransmission in-
volviert. Es bindet an den GABA-Rezep-
tor und wirke so anxiolytisch.”

Als Abkémmling des natiirlichen Proges-
terons verfiigt Chlormadinonacetat wahr-
scheinlich iiber dihnliche Effekte. , Fakt
ist jedenfalls®, so Prof. Huber abschlie-
Bend, ,dass Stimmungsschwankungen
bei Belara-Anwenderinnen deutlich re-

Bericht: Dr. Anita Kreilhuber

Quelle: Satellitensymposium ,Belara - einzig-

duziert werden kénnen.

artige Micropille mit Chlormadinonacetat”,
unterstitzt von Griinenthal, anléasslich der
OGGG-Tagung, 15. Juni 2006, Linz
fr030618
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GynCards — Ratgeber
fir gynakologische Infektiologie

| interview [N

Sie passen in die Brusttasche und ermoglichen eine rasche Diagnose von gynakologischen Infektionen: die

GynCards. Jatros Medizin fir die Frau fragte den Entwickler der GynCards, ao. Univ.-Prof. Dr. Armin Witt

von der Universitatsklinik fur Frauenheilkunde Wien, welche Information genau in dem Ratgeber zu finden

ist und welchen Nutzen Arzt und Patientin davon haben.

Was sind die GynCards?

A. Witt: Die GynCards in
Form eines Spiralblocks sind
ein idealer Ratgeber fiir Arz-
tinnen und Arzte, sowohl im
Spitalsbereich als auch in der
Ordination. Es handelt sich
bei den GynCards um den

nien speziell fir sexuell
tibertragbare Erkrankungen
erstellt. Zusitzlich hat man
aktuelle Fachliteratur, vor-
wiegend aus Top-Journalen,
hinzugezogen.

Worauf hat man bei der
Aufstellung der Informati-

ersten handlichen, robusten
Diagnose- und Therapiefiih-
rer fiir Infektionen in Gynikologie und

Geburtshilfe.

A. Witt, Wien

Welche Information beinhalten die
GynCards? Wie ist die Information
aufgebaut?

A. Witt: Im ersten Teil werden die ein-
zelnen Krankheitsbilder mit Diagnose
und konkreten Therapieempfehlungen
iibersichtlich auf ein bis zwei Blittern
dargestellt. Im zweiten Teil sind simt-
liche Antiinfektiva bzw. Antibiotika mit
dazugehérigem Handelsnamen, Pa-
ckungsgroflen und Dosierungsméglich-
keiten aufgelistet.

Welche Quellen hat man herangezo-
gen?

A. Witt: Im Wesentlichen stiitzen sich
die GynCards auf die Empfehlungen des
amerikanischen Center of Disease Con-
trol (CDC). Das CDC hat eigene Leitli-

universimed.com

on besonders geachtet?

A. Witt: Biicher und Fachartikel iiber
gynikologische Infektionen gibt es in
Hiille und Fiille. Wir haben deshalb
darauf geachtet, dass man das, wonach
man sucht, méglichst rasch findet. Dass
man einerseits die Diagnose schnell stel-
len kann und andererseits die aktuelle
State of the Art-Therapie gleich bei der
Hand hat.

Welche Nutzen ergeben sich in der
Praxis fiir Arzt und Patientin?

die Patientin ergibt sich neben der ra-
schen Diagnose der Vorteil, dass sie mit
Sicherheit die standardisierte Therapie
erhilt.

Wird es regelmaBige Updates ge-
ben?

A. Witt: Ja, wir planen regelmifSige Up-
dates, auch abhingig davon, welche
Themen noch zusitzlich von den An-
wendern gewiinscht werden. Eventuell
werden virale Erkrankungen hinzukom-
men, z. B. fiir die Fragestellung, was bei
Roteln oder Varizellen wihrend der
Schwangerschaft zu tun ist. Was die Me-
dikamente betrifft, sind Updates in Ein-
bis Zweijahresabstinden notwendig.
Arzte, die Anregungen haben, kénnen
dies unter info@gyninfekt.at bekannt
geben. Dort kann man die GynCards
tibrigens auch bestellen.

;—w—---] Wir danken fiir das Ge-
A. Witt: Der vordergriin- |r:'w =) sprach!
dige Nutzen ist eine ra- / _'| e o

sche Losung. Zum Bei-
spiel findet man als Arzt |
beim Verdacht auf Adne-

xitis,

die doch etwas
schwieriger zu diagnosti-
zieren ist, die Diagnose—
kriterien mit einem Blick
und hat dann auch gleich
die Therapie parat. Fiir /

| Das Interview fiihrte
Franziska Schuster.

Unser Interviewpartner:
Univ.-Prof. Dr. Armin Witt
M,' Universitatsklinik fur
b Frauenheilkunde
| 1090 Wien
fr030621
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Tokolyse, Cerclage und Lungenreifung

Was tun bel drohender Frihgeburt?

Bei vorzeitig einsetzender Wehentétigkeit wird europaweit sehr unterschiedlich vorgegangen. Osterreich

verfligt tber aktuelle, von der Osterreichischen Gesellschaft fir Gynakologie und Geburtshilfe (OGGG)

erstellte Leitlinien, die in der Arzteschaft gut bekannt sind und in der Praxis weitgehend umgesetzt werden.

Details dazu wurden bei der OGGG-Jahrestagung diskutiert.

Verdacht auf drohende Frithgeburt be-
steht, wenn mindestens eines der fol-
genden Symptome besteht: anamnestisch
relevante Angaben, Wehentitigkeit, Zer-
vixverkiirzung, Blasensprung oder va-
ginale Blutung. ,Laut Osterreichischer
Leitlinien wird bei drohender Frithge-
burt ab der 24. Schwangerschaftswoche
eine Tokolyse prinzipiell empfohlen®, be-
tonte Univ.-Prof. Dr. Hanns Helmer von
der Wiener Universitdtsklinik fiir Frau-
enheilkunde. ,, Davor soll sie nur bei be-
sonderer Indikation durchgefiihrt wer-
den. Ab der 33. Schwangerschaftswo-
che wird die Tokolyse nicht mehr emp-
fohlen.”

Atosiban Mittel erster Wahl

Zur Verzdgerung der vorzeitigen Wehen-
titigkeit sind in Osterreich Betamime-
tika (Hexoprenalin, Terbutalin) und der
Oxytozin-Antagonist Atosiban zugelas-
sen. Helmer: ,Die Wirkung hinsichtlich
der Verzogerung der Wehentitigkeit tiber
48 Stunden ist gleich effektiv. Atosiban
hat jedoch deutlich geringere Nebenwir-
kungen fir die Mutter, weswegen vor
allem bei miitterlicher Indikation dem
Oxytozin-Antagonisten der Vorzug ge-
geben werden soll. Auch fiir die prolon-
gierte Tokolyse nach erfolgter Lungen-
reifung kommt aufgrund der besseren
kardiovaskuliren Vertriglichkeit in ers-
ter Linie Atosiban in Betracht.”

Nifedipin ist ebenfalls tokolytisch wirk-
sam, ist in dieser Indikation in Oster-
reich jedoch nicht zugelassen. Eine zu-
kunftstrichtige Option zur Privention
der Frithgeburt ist Progesteron. Frither
hauptsichlich wegen seiner tokolytischen
Wirkung eingesetzt, stehen heute der
Einfluss auf die Zytokine und die Inflam-
mationskaskade im Vordergrund. Die ers-
ten Daten sind Erfolg versprechend:
Durch die Gabe von Hydroxyprogeste-

ron konnte bei Frauen mit vorangegan-
gener Frithgeburt nicht nur das Risiko
fir eine neuerliche Frithgeburt bei der
nichsten Schwangerschaft signifikant re-
duziert werden, auch die perinatolo-
gischen Daten waren besser. In Oster-
reich ist nun in Kooperation mit Dine-
mark eine weitere Studie im Laufen
(PREDICT), die den Effekt von Proges-
teron zur Privention der Frithgeburt un-
tersuchen soll.

Ursachen der Frithgeburt

Nicht beeinflussbar

Miitterliche Ursachen

¢ Vorausgegangene Frih- oder Fehlgeburt
o Alter <20 a bzw. >40 a

e Uber- oder Untergewicht

¢ Praeklampsie

¢ schwere mutterliche Erkrankungen

Beeinflussbar

® Genussmittel- oder Drogenmissbrauch
e Infektionen, z. B. der Harnwege

* Andmie

o Stoffwechselerkrankungen (z. B. Diabetes mellitus)

¢ uterine Stérungen

Fetale Ursachen

¢ Fehlbildungen

* Mehrlinge

® Polyhydramnion

¢ IUGR

Sozio6konomische Ursachen

e Sozial- und Bildungsniveau

¢ Infektionen

e Fetale Erkrankungen (z. B. Andmie)

e Stress, Uberbelastung

e Partnerbeziehung

Tab.: Ursachen der Frihgeburt; ©Paracelsus Medizinische Privatuniversitat/Horst Steiner
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Fetale Risikofaktoren

beachten

100
Die Ursachen fiir eine Friihge- g0,
burt sind vielfiltig (siche Tab.).
Neben den bekannten miitter- 60
lichen Faktoren, wie vorausge- 2
gangene Frithgebure, iibertrie- 40+
bener Genussmittel- und Dro- 204

genkonsum oder Infektionen,
kommen soziodkonomische und
fetale Ursachen in Betracht. ,Vor
allem letztere werden in der tig-
lichen Praxis aber oft unter-
schitzt®, warnte Univ.-Doz. Horst Stei-
ner, Universititsklinik fiir Frauenheil-
kunde und Geburtshilfe, Paracelsus Pri-
vatuniversitit Salzburg. ,Wenn man nach

befund

Ursachen vorzeitig einsetzender Wehen
sucht, muss man immer auch den Fetus
genau untersuchen®, so Steiner. ,Beson-
ders bei monochorialen Mehrlings-
schwangerschaften ist das Frithgeburts-
risiko hoch.“ Bei Mehrlingen sei es da-
her wichtig, die Chorionizitit zu bestim-
men und Frauen mit monochorialen
Mehrlingsschwangerschaften auf jeden
Fall an ein spezialisiertes Zentrum zu
iiberweisen, wo ein intensives Monito-
ring, vor allem auch in Hinblick auf ein
fetofetales Transfusionssyndrom, durch-
gefiithrt werden kann.®

Wiederholungsrisiko und
PraventivmaBnahmen

Beziiglich der Vorhersehbarkeit einer
Frithgeburt verwies Steiner auf den ho-
hen pridiktiven Wert der sonografisch
ermittelten Zervixlinge und des Fibro-
nektin-Tests. Auch der Tokolyseerfolg
nach 48 Stunden ist abhingig von der
Zervixlinge. Der Cut-Off-Wert liegt bei
25mm (siehe Abb.). Kritische Worte ver-
lor der Salzburger Gynikologe zur Pal-
pation der Zervix. ,Die sonografische Be-
urteilung ist dem Tastbefund auf jeden
Fall vorzuziehen. Selbst bei unkompli-
zierten Schwangerschaften ist die Zer-
vixpalpation kaum zum Screening geeig-
net. Bei vorzeitigem Blasensprung ist sie
definitiv kontraindiziert, bei vorzeitig
einsetzender Wehentitigkeit sehr wahr-
scheinlich kontraindiziert.”

Das Wiederholungsrisiko fiir eine Friih-
geburt ist laut Steiner umso hoher ein-
zuschitzen, je mehr Frithgeburten eine
Frau bereits gehabt hat. Auch das Gesta-

universimed.com

Zervixlange und Tokolyseerfolg

rerseits zeigte eine retrospektive
Studie Hinweise fiir zerebrale

M entbunden

erfolgreich
tokolysiert

Nachteile der Mehrfachbehand-
lung: Kinder, die zur Lungen-
reifung drei oder mehr Korti-
koid-Zyklen erhielten, hatten
kleinere Gehirne und zeigten im
Schulalter hiufiger Verhaltensauf-
falligkeiten als Kinder, die nur ei-
nen Zyklus erhielten. Gréfere
prospektive Studien zur Klirung

©Paracelsus Medizinische Privatuniversitat/Horst Steiner

<10mm 11-25mm >25mm

Abb.: Tokolyseerfolg nach 48 Stunden abhangig vom CL-Ausgangs-

tionsalter zum Zeitpunke der Entbindung
hat einen Einfluss. Steiner: ,Je niedriger
dieses bei der Geburt war, umso héher
ist das Wiederholungsrisiko. Es betrigt
rund 20% bei Geburt vor der 37.
Schwangerschaftswoche und rund 30%
bei Geburt vor der 32. Schwangerschafts-
woche.

Auch zum Thema Cerclage, das seit Jahr-
zehnten diskutiert wird, bezog Steiner
Stellung. Laut seiner Ansicht ist die Me-
thode bei Frauen mit bereits erlittener
Frithgeburt und einer Zervixlinge unter
25mm sehr wahrscheinlich als effektiv
einzuschitzen. Ohne anamnestisches Ri-
siko sei der Nutzen der Mafinahme hin-
gegen fraglich. Zur Notfallscerclage:
Diese sei bei Zervixdilatation und nied-
rigem Gestationsalter sehr wahrschein-

lich effektiv.
Lungenreifung

Wichtiges Thema bei drohender Friih-
geburt ist die Lungenreifung beim Fetus.
Die Verabreichung eines einmaligen Zy-
klus, bestehend aus 2 x 12 mg Betame-
thason im Abstand von 24 Stunden, ist
mit einem klaren Nutzen belegt und wird
von den internationalen Fachgesell-
schaften daher auch empfohlen. Keine
klaren Aussagen kénnen derzeit zur Frage
des Nutzens von wiederholten Zyklen ab-
gegeben werden. Diesbeziiglich bestehen
einerseits Bedenken wegen der diabeto-
genen Wirkung von Kortikoiden; ande-

Hinweis
Sammeln Sie jetzt 2 DFP-Punkte mit

der online-Fortbildung zum Thema
Frithgeburt auf www.med-diplom.at!

des Sachverhalts sind im Lau-
fen.

Leitlinien noch nicht vollstéandig
implementiert

Dem Bekanntheits- und Implemtierungs-
grad der Osterreichischen Leitlinien zum
Management der drohenden Frithgeburt
widmete sich MMag. Dr. Gottfried Ha-
ber, METIS-Institut, Universitit Klagen-
furt, in seinem Vortrag. Er prisentierte
die Resultate einer Umfrage an 77 Ge-
burtshilfeabteilungen Osterreichs, wel-
che zeigen, dass die Leitlinien zu 100%
bekannt und von 85% der Arzte als wich-
tig und hilfreich eingestuft werden. Trotz-
dem werden sie noch nicht in allen Punk-
ten adiquat umgesetzt. Hohe Uberein-
stimmung zwischen Theorie und Praxis
besteht beziiglich der Tokolyse aufgrund
miitterlicher Indikation. Die Empfeh-
lung zur Gabe eines Oxytozin-Antago-
nisten als First-Line-Therapie wird in
tiber 90% umgesetzt. Abweichungen von
den Leitlinien gibt es vor allem bei Mehr-
lingsschwangerschaften. Hier werden ent-
gegen der Empfehlung noch relativ hiu-
fig Betamimetika als First-Line-Thera-
pie eingesetzt. Was die prolongierte To-
kolyse tiber mehr als 48 Stunden betrifft,
wird in Ubereinstimmung mit den Leit-
linien sehr wohl Atosiban als Mittel ers-
ter Wahl eingesetzt, nach zwei Zyklen
wird jedoch aus Kostengriinden oft auf
ein Betamimetikum umgestellt.

o
Bericht: Dr. Anita Kreilhuber

Quelle: Lunch-Symposium ,Status quo der
Frihgeburtenbetreuung in Osterreich”
anlasslich der Jahrestagung der Osterrei-
chischen Gesellschaft fur Gynakologie und
Geburtshilfe, unterstttzt von Ferring,

16. Juni 2006, Linz
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Erste &strogentreie Pille mit
zuverlassiger Ovulationshemmung

Seit kurzem ist die erste Gestagenpille verflgbar, deren kontrazeptive Wirkung hauptsachlich auf einer Ovula-

tionshemmung beruht. Sie bietet verlasslichen Schutz wie eine Kombinationspille, verfigt Gber ein Einnahme-

fenster von 12 Stunden und ermdglicht damit maximale Sicherheit, Flexibilitdt und Ostrogenfreiheit in einem.

Die iiberwiegende Mehrheit der Frauen
wiinscht sich von einer Verhiitungsme-
thode Folgendes: Sie soll sicher sein,
nicht belastend, und die Ostrogenex-
position soll méglichst gering sein. Der
Wunsch der Frauen nach wenig Ostro-
gen beruht einerseits auf Bedenken be-
ziiglich etwaiger Gesundheitsrisiken,
andererseits auf 6strogenbedingten Ne-
benwirkungen wie Ubelkeit, Kopf-
schmerzen, Brustspannen oder Fliissig-
keitsretention. Die Einfithrung von &s-
trogenfreien Minipillen wurde daher von
vielen Frauen sehr positiv aufgenommen.
Der Nachteil: Herkommliche Gestagen-
pillen wirken hauptsichlich tiber eine Vis-
kositdtssteigerung des Zervikalschleims.
Die Ovulation wird nur bei einem gerin-
gen Prozentsatz der Anwenderinnen suf-
fizient inhibiert. Deswegen sind her-
kommliche Minipillen nicht ganz so si-
cher wie Kombinationspriparate. ,Hinzu
kommt das schmale Einnahmefenster von
nur drei Stunden®, erklirte ao. Univ.-
Prof. Dr. Christian Egarter, Abteilung fiir
Geburtshilfe und Gynikologie, AHK
Wien, im Rahmen der OGGG-Jahresta-
gung in Linz. ,Dieses muss eingehalten
werden, da die Viskositdtssteigerung des
Zervikalschleims ihren maximalen Effekt
nach ca. vier Stunden erreicht und weni-
ger als 24 Stunden anhilt.“

Suffiziente Hemmung
des Eisprungs

Anders ist die Situation bei Cerazette®.
Diese Pille ist das erste orale Kontrazep-

C. Egarter, Wien

C. Linemayr-Wagner, Wien

tivum, das Gstrogenfrei ist und trotzdem
die Ovulation zuverlissig verhindert. Sie
enthilt 75mcg Desogestrel, wird konti-
nuierlich eingenommen und fiihrt bei der
iberwiegenden Zahl der Fille zu einer
suffizienten Hemmung der Ovulation
mit Progesteronspiegeln unterhalb von
10nmol/L.

Egarter verwies in diesem Zusammen-
hang auf eine randomisierte doppelblinde
Vergleichsstudie mit einer herkémm-
lichen Gestagenpille, in die knapp 1.300
Frauen iiber ein Jahr eingebunden wa-
ren. Dabei zeigte sich ein iiberlegener
Pearl-Index fiir Cerazette im Bereich von
0,41 unter Einbeziehung der Patien-
tinnen mit Einnahmefehlern beziehungs-
weise ein Pearl-Index im Bereich von
0,14 nach Ausschluss derer. Auch beziig-
lich des Einnahmefensters fiir vergessene
Pillen liegen laut Ausfithrungen von
Egarter iiberzeugende Daten vor: ,Bei
Versiumen der zeitgerechten Einnahme
kann diese bei Cerazette innerhalb von
12 Stunden ohne Sicherheitsprobleme
nachgeholt werden.*

Fiir Starterinnen und
Switcherinnen

,Grundsitzlich kommt Cerazette fiir
alle Frauen in Frage, die oral verhii-
ten, aber kein Ostrogen einnehmen
sollen, wollen oder diirfen®, erklirte
die Wiener Gynikologin Dr. Claudia
Linemayr-Wagner, WGKK-Ambulato-
rium Wien-Mitte. Besonders interes-
sant ist die neue Pille fiir Anwende-
rinnen von Kombinationspillen, die un-
ter storenden Ostrogennebenwirkungen
leiden.

»Wichtig bei der Ein- oder Umstellung
auf Cerazette ist es, die Frauen auf das
verinderte Blutungsmuster aufmerksam
zu machen®, betonte Dr. Linemayr-Wag-
ner. ,Aufgrund der kontinuierlichen Ein-
nahme ist das Blutungsmuster weniger
vorhersehbar als bei Kombinationspillen.
Allerdings ist mit Fortdauer der Ein-
nahme — die Einnahme von Cerazette ist
ja durchgehend ohne Pause iiber Jahre
vorgesehen — ein Trend zu schwicheren
und selteneren Blutungen zu beobach-
ten, mit Ausbildung einer Amenorrhoe
bei etwa jeder finften Frau.®

Bericht:
Dr. Anita Kreilhuber

Quelle: Satellitensymposium ,Ostrogenfreie
Verhitung mit Cerazette®” unterstitzt durch
Organon, anlasslich der Jahrestagung der
OGGG, 15. Juni 2006, Linz
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Reproduktionsmedizin

Kryokonservierung:
Erfolgsmeldungen nehmen zu

cover-story -

Die ersten Geburten nach der Transplantation von kryokonserviertem Ovarialgewebe, die Moglichkeit far

junge Frauen, Eizellen in IVF-Kliniken vorsorglich tieffrieren zu lassen, und Schwangerschaftsraten von Gber

30% mit kryokonservierten Embryonen lassen aufhorchen. Wo liegen derzeit die Moglichkeiten und Gren-

zen der Kryokonservierung in der Reproduktionsmedizin?

Die Kryokonservierung ist eine
Methode, die bereits grole Er-
folge verzeichnet hat und an der
weiterhin viele Hoffnungen hin-
gen. In der Reproduktionsmedi-
zin versteht man unter Kryokon-
servierung das Aufbewahren von
Ei- und Samenzellen, Ovarial-
und Hodengewebe sowie von Em-

bryonen in fliissigem Stickstoff

bei einer Temperatur unter —195°C. Vor
allem das Kryokonservieren von Embry-
onen hat sich in den letzten Jahren wei-
ter etabliert, u. a. durch die Novelle des
Fortpflanzungsgesetzes 2004, die die-
ser Methode noch mehr praktische Re-
levanz verleiht: Mussten Embryonen zu-
vor nach spitestens einem Jahr entweder
der Patientin transferiert oder andern-
falls zerstdrt werden, ist die Kryokonser-
vierung seit 2004 fiir zehn Jahre gestat-
tet. Die Aufbewahrung wird lediglich
dann frither beendet, wenn ein Wider-
ruf der Frau erfolgt, von der die Eizellen
stammen, der Tod eines der beiden Le-
bensgefihrten oder eine Trennung des
Paares eintritt.

Die Kryokonservierung von Embryonen
empfiehlt sich dann, wenn sich nach der
In-vitro-Befruchtung mehr Embryonen
in das Blastozystenstadium entwickeln,
als man transferieren mochte. Zwar sol-
len laut Gesetzeslage tiberschiissige Em-
bryonen moglichst vermieden werden;
das Problem im Vorfeld ist aber das un-

universimed.com

vorhersehbare Resultat einer In-vitro-
Fertilisation (IVF). ,Pro Versuch las-
sen sich durchschnittlich sieben bis neun
Eizellen gewinnen®, berichtet Dr. Mi-
chael Zajc, drztlicher Leiter der Baby-
wunsch-Klinik Dr. Zajc GmbH in Salz-
burg. ,Davon entwickelt sich im Schnitt
ein Drittel bis in das Blastozystensta-
dium. Die Zahlen kénnen aber individu-
ell stark variieren und lassen somit keine
Kalkulationen zu.“ Tatsichlich kénnen
sich in guten Labors sogar 40-50% zu
Blastozysten entwickeln.

GroBeres Implantationspotenzial
mit Blastozysten

Idealerweise erfolgen sowohl der Trans-
fer frisch befruchteter Eizellen als auch
die Kryokonservierung allfilliger iiber-
schiissiger Embryonen am 5. Tag nach
der Befruchtung. Im Blastozystensta-
dium hat der Embryo ein wesentlich
grofleres Implantationspotenzial als am
3. Tag, weil er bereits wesentliche Ent-
wicklungsschritte gemacht hat — er hat

M. Zajc: ,.In erfolgreichen
Zentren kommt man bei
einem Kryozyklus auf eine
Schwangerschaftsrate von
30% pro Embryotransfer.”

sein eigenes Genom aktiviert und
den Stoffwechsel umgestellt. Die
Schwangerschaftsraten sind daher
auch beim Blastozystentransfer
héher: Im osterreichen IVF-Re-
gister 2004 liegen sie nach Blasto-
zystentransfer bei 37%, nach dem
klassischen Transfer bei 28%.
Manche Zentren erreichen Ra-
ten zwischen 40 und 50%. Zajc:
,In erfolgreichen Zentren kommt man
auch bei einem Kryozyklus auf eine
Schwangerschaftsrate von 30% pro Em-
bryotransfer. Um Mehrlingsschwanger-
schaften zu vermeiden, werden im Blas-
tozystenstadium und bei guter Embryo-
nenqualitdt daher nur ein oder maximial
zwei Embryonen gleichzeitig in die Ge-
birmutter eingepflanzt.”

Anders die Lage in Deutschland: Hier
miissen bereits am 1. Tag nach der Ei-
zellentnahme, im Pronukleusstadium,
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Abb.: Blastozyste


www.universimed.com

drei Eizellen fiir die weitere Kultivie-
rung und den Embryotransfer selektiert
werden, die iibrigen miissen bereits in
diesem Zellstadium kryokonserviert wer-
den. Im Rahmen der Laborkultivierung
darf also keine weitere Auswahl getrof-
fen werden, was sich auch in den Er-
folgsraten widerspiegelt: Laut deutschem
IVF-Register 2004 liegt die Rate der er-
folgreichen Schwangerschaften nach In-
vitro-Befruchtung bei 28% pro Embryo-
transfer, nach Kryo-Embryotransfer nur
bei 17%. Dazu kommt, dass eine hohe
Rate der aufgetauten Vorkernstadien sich
nicht weiterentwickelt.

Je nach Stadium, in welchem die Zellen
bzw. Embryos eingefroren werden, un-
terscheiden sich auch die Kryokonser-
vierungsmethoden. Zajc: ,Meiner Er-
fahrung nach eignen sich Blastozysten
eher fiir die Vitrifizierung, also das blitz-
schnelle Einfrieren. Das langsame, pro-
zessorgesteuerte Einfrieren sollte besser
fiir frithere Entwicklungsstadien ange-
wendet werden.

I JATROS Vedizin fir die Frau 312006

1.000 Euro pro Zyklus belaufen. Die
Kryokonservierung kostet im Fall einer
teilweisen Kosteniibernahme durch den
IVF-Fond lediglich 179,87 Euro. Fiir die
Menge der Embryonen, die eingefroren
werden darf, existieren in Osterreich der-

T. Ebner, Linz: ,Die Gefahr,
dass eingefrorene Eizellen

prozess nicht liberleben,
wird in der Literatur mit 30—

40 Prozent angegeben.”

zeit iibrigens keine Be-
schrinkungen.

Ei- und Samenzellen

den Einfrier- bzw. Auftau-

Wihrend das Einfrieren
von Spermien bereits seit
etwa 50 Jahren durchge-
fithrt wird, hat man mit
der Kryokonservierung
von Eizellen bisher nur wenig Erfah-
rung gesammelt. Einige IVF-Institute
bieten mittlerweile jungen Frauen an, Ei-
zellen fiir eine spiter geplante Schwan-
gerschaft tiefzufrieren. Die internationa-
len Zahlen, die iiber diese Methode exis-

Neue Methode fiir Kryokonservierung

von Eizellen

Japanische Wissenschafter haben eine Methode zum Einfrieren von Eizellen entwickelt, mit
der auch unbefruchtete Eizellen eine gute Chance haben, die Kryokonservierung zu iiberleben

und auch im Anschluss befruchtungsfahig zu sein. Die Ergebnisse wurden im Juni 2006 auf
der 22. Jahrestagung der European Society of Human Reproduction and Embryology in Prag
vorgestellt.

Das Team um Dr. Masashige Kuwayama von der Kato Frauenklinik in Tokio fror mit dem neu-
en ,Cryotop”-Verfahren 111 Eizellen ein, von denen 94,5% diesen Prozess unversehrt iiber-
standen. Die Cryotop-Methode ist durch sehr rasches Einfrieren in einer winzigen Menge von
Gefrierfliissigkeit (<0,1 Mikroliter) gekennzeichnet, bevor die Aufbewahrung in flissigem
Stickstoff erfolgt. Dieser Prozess verhindert die Bildung von Eiskristallen, die der Eizellstruktur

Vorteile der Kryokonservierung
von Embryonen

Eine Behandlung mit kryokonser-
vierten Embryonen hat zwar eine et-
was geringere Chance auf eine erfolg-

reiche Schwangerschaft, bringt aber den
groflen Vorteil mit sich, dass die Patien-
tin keine erneute Stimulation des Ovars
samt Follikelpunktion iiber sich erge-
hen lassen muss. Die Belastung, die bei
einem Kryozyklus fiir die Frau anfillt,
ist im Fall einer spontanen, regelmi-
Bigen Ovulation die Uberwachung des
Zyklus, um den optimalen Zeitpunkt
fiir den Embryotransfer bestimmen zu
koénnen, und die hormonelle Unterstiit-
zung durch Gelbkérperhormon. Gibt es
keine spontane Ovulation, kann man
eine solche hormonell stimulieren und
mit Gabe von Ostrogenen und Gestage-
nen den Schleimhautaufbau direkt in-
duzieren.

Auch aus finanzieller Sicht hat die Kry-
okonservierung Vorteile. Die Kosten ei-
ner In-vitro-Fertilisation werden zwar
bei bestimmten Indikationen zu 70%
durch den o6sterreichischen IVF-Fond
gedeckt, kénnen sich aber gemeinsam
mit den Medikamentenkosten auf iiber

| 26

groBen Schaden zufiigen kénnen.

Wurde anschlieBend eine kiinstliche Befruchtung durch-
gefihrt (90,5% mittels ICSI), konnte mit 41,9% eine fast
gleich hohe Schwangerschaftsrate erzielt werden wie mit
einer IVF unter Verwendung von frischen Eizellen
(42,5%). In absoluten Zahlen resultierten 29 Embryo-
transfers in zwolf Schwangerschaften, wobei im Mittel
2,3 Embryos transferiert wurden. Das Alter der Frauen

betrug 25-37.

,Damit scheint sich ein deutlicher Fortschritt abzuzeich-
nen”, kommentiert Univ.-Prof. Dr. Franz Fischl, Prasident
der Osterreichischen IVF-Gesellschaft, die neue Einfrier-
methode fiir unbefruchtete Eizellen. , Dies ist besonders

fir jene Lander wichtig, in denen nur Eizellen und keine

Embryos eingefroren werden diirfen. Die Cryotop-Methode kdnnte auch die Technik des Ova-
rian Tissue Banking erganzen, wenn auch nicht ersetzen. Zu beachten ist jedoch, dass die Fall-
zahlen derzeit noch so klein sind, dass tiber Abortus- und eventuelle Missbildungsrisiken noch

keine Aussagen gemacht werden kdnnen.”

Vor einem Jahr veroffentlichte die Universitat von Michigan eine Studie zu einem dhnlichen
Verfahren. Es wird angenommen, dass gegenwartig nur 150 Kinder weltweit aus zuvor einge-

frorenen Eizellen entstanden sind.

Quelle: Presseaussendung
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tieren, sind allerdings nicht sehr ermu-
tigend: ,Die Gefahr, dass eingefrorene
Eizellen den Einfrier- bzw. Auftaupro-
zess nicht tiberleben, wird in der Litera-
tur mit 30-40% angegeben®, so Univ.-
Doz. Dr. Thomas Ebner vom IVF-Labor
der Landes-Frauen- und Kinderklinik
Linz. ,Allerdings kommt es durch Schi-
digungen, wie Teilungsspindel oder Zy-
toskelett, zu einem vermehrten Wachs-
tumsstopp in vitro. Weiters liegt die Im-
plantationsrate gar bei nur 3-5%". Da
Frauen im Normalfall mehrere Eizellen
einfrieren lassen, kime man so auf eine
Schwangerschaftsrate von maximal 20—
25%. Zajc: ,Das Einfrieren von Eizel-
len kann eine Methode mit viel Zukunft
sein. Zum jetzigen Zeitpunkt wiirde ich
aber nicht empfehlen, die Familienpla-
nung darauf zu stiitzen.”

Auch Samenzellen leiden un-
ter der Kryokonservierung und
iiberleben zu 50% nicht, was aber
aufgrund der Vielzahl der gewon-
nenen Spermien wenig ausschlag-
gebend ist. ,,Auch, wenn der Sper-
miogrammbefund nach dem Auf-
tauen nicht mehr so gut ist, kann

In Osterreich hat man mit der Kryo-
konservierung von Ovarialgewebe bis-
her gute Erfahrungen gesammelt: ,,Die
Methode der Entnahme, des Einfrierens
und der Lagerung funktioniert gut®, be-
richtet Dr. Martin Imhof von der Kli-
nischen Abteilung fiir Gynikologische
Endokrinologie und Sterilitdtsbehand-
lung an der Wiener Universititsklinik
fir Frauenheilkunde. ,Die Methode
wird von den betroffenen Frauen gerne
angenommen, weil sie ihnen Hoffnung
gibt.“ Mehr als 60 Patientinnen wurde
an der Wiener Universitdtsklinik fir
Frauenheilkunde bereits ovarielles Ge-
webe zur Kryokonservierung entnom-
men. ,Voraussetzung fir die Anwen-
dung dieser Methode ist aber, dass vor
dem Eingriff die Eierstockfunktion ge-

zu erwarten.”

man doch mit medizinischer Un-
terstiitzung eine Befruchtung re-
lativ sicher in Aussicht stellen®, so Zajc.
Griinde fiir die Kryokonservierung von
Spermien kénnen die Angst vor Un-
fruchtbarkeit aufgrund von Extremsport,
eine geplante Vasektomie, onkologische
Therapien sowie die operative Samenge-
winnung aus den Hoden oder Nebenho-
den bei Azoospermie sein.

Ovarielles Gewebe

Im Rahmen einer Chemo- und/oder
Strahlentherapie bei onkologischen oder
autoimmunbedingten Erkrankungen
werden die Ovarien meist nachhaltig
geschidigt. Die radikale Reduktion
der Eizellreserve hat Zyklus- und Fer-
tilitdtsstorungen bis hin zur Unfruche
barkeit und Menopausebeschwerden zur
Folge. Dass die Kryokonservierung von
ovariellem Gewebe bei diesen Patien-
tinnen tatsichlich Erfolg haben kann,
ist mittlerweile bewiesen: International
sind nach dem Transfer von kryokon-
serviertem Eierstockgewebe bereits ei-
nige Schwangerschaften und zwei Ge-
burten bekannt.
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wihrleistet ist und dass der Allgemeinzu-
stand der Patientin die laparoskopische
Entnahme des Ovarialgewebes zulisst®,
betont Ebner.

Mit dem Einpflanzen gibt es bisher noch
keine Erfahrung, weil das Verfahren
noch jung ist und zwischen Entnahme
und Verwendung mindestens drei Jahre
vergehen miissen. Schwangerschaft und
Geburt sind aber laut Imhof absehbar,
da ,wir in allen Vorversuchen erfolgreich
waren und auch die internationalen Er-
gebnisse optimistisch stimmen. Wir ste-
hen zwar noch ganz am Anfang, aber in
den nichsten Jahren ist viel zu diesem
Thema zu erwarten.”

Problematisch ist der finanzielle Aspeke:
Die Methode wird zur Zeit von den Kas-
sen nicht anerkannt und muss daher von
den Patientinnen selbst finanziert wer-
den. Je nach den Umstinden, unter de-
nen die Entnahme stattfindet (z. B. eine
Operation eigens zum Zweck der Ent-
nahme oder im Rahmen einer anderen
notwendigen Operation) bewegen sich

M. Imhof, Wien: ,Im Bereich
der Kryokonservierung von
Ovarialgewebe stehen wir
zwar noch ganz am Anfang,
in den nachsten Jahren ist

aber viel zu diesem Thema

cover-story -

die Kosten fiir Entnahme und Verarbei-
tung bis hin zu 1.500 Euro, die Lage-
rungskosten bis zu 130 Euro. Fiir das
Wiedereinsetzen des Gewebes konnen
die Kosten derzeit maximal geschitzt
werden, auf eine Lésung mit der Sozi-
alversicherung wird gehofft.

Aber auch einige medizinische Fragestel-
lungen und Probleme miissen noch bear-
beitet werden. Zum einen die Ubertra-
gung von Tumorzellen durch das Trans-
plantat: ,Dies ist zwar unwahrschein-
lich, aber wissenschaftlich noch nicht
ausreichend widerlegt®, so Imhof. Zum
anderen geht ein Grof3teil der Primor-
dialfollikel beim Wiedereinpflanzen in
den Kérper durch die verzégerte Ver-
sorgung mit Nihr-und Sauerstoff ver-
loren. Ein Losungsansatz dafir
konnte eine verbesserte Implan-
tationstechnik sein, bei der Schei-
ben von Ovarialgewebe in funk-
tionslose, aber durchblutete Ova-
rien eingesetzt werden. ,In Wien
wurde diese Methode bereits im
Tierversuch erprobt®, berichtet
Imhof. ,Die Durchblutung von
zwei Seiten soll das Ergebnis
verbessern.“ Weitere Losungsan-
satze wiren die direkte Verwen-
dung der Follikel im Rahmen der IVF
nach einer In-vitro Maturation oder das
Verpflanzen ganzer Ovarien mit Gefif3-
stiel. Imhof: ,Diese Methode ist aller-
dings noch entwicklungsbediirftig, da
sehr aufwindig.”

Zu schaffen macht dem Wissenschafter
die neue EU-Gesetzeslage zur Zell- und
Gewebetherapie. , Diese neue, sehr auf-
windige und teilweise sehr nahe an der
Grenze der Sinnhaftigkeit liegende Ge-
setzeslage bewirke, dass kiinftig all diese
neuen Techniken aufwindiger, langwie-
riger und unflexibler sein werden. Man
wird in den Kliniken viel an Biotechfir-
men abtreten miissen, wodurch die Kos-
ten dramatisch steigen werden. Sofern
die Sozialversicherung nicht die Kosten
trigt, wird diese Leistung vielen Men-
schen nicht mehr zuginglich sein.”

[ |
Bericht:

Mag. (FH) Silvia Hecher, MSc
fr030625
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Gestationsdiabetes

Risikopersonen identifizieren

Eine multizentrische dsterreichische Beobachtungsstudie zeigt, dass Glukosurie, Adipositas, Alter Gber 30

Jahre sowie Makrosomie unabhadngige Pradiktoren fur die Entwicklung von Gestationsdiabetes sind. Wei-

ters bestatigt sich der weltweite Trend der Zunahme von Schwangerschaftsdiabetes. Zur Identifikation von

Risikopersonen wird nun ein Glukosetoleranztest im Mutter-Kind-Pass gefordert.

Gestationsdiabetes (GDM) beschreibt
jede erstmals in der Graviditit aufgetre-
tene Glukosetoleranzstérung und betrifft
bereits ungefihr jede zehnte Schwangere.
Weltweit wurde in den letzten fiinf Jah-
ren auch eine Zunahme von Frauen mit
einem bereits vor der Schwangerschaft
bestehenden, aber erst in der Schwan-
gerschaft zufillig entdeckten Typ-2-Di-
abetes beschrieben. Auch diese Frauen
werden zunichst unter der Diagnose
,Gestationsdiabetes“ betreut. Bei diesen
Frauen muss aber auf das Vorhanden-
sein und eine moégliche Progression von
Spitkomplikationen in der Schwanger-
schaft untersucht werden, und ein Miss-
bildungs-Screening zum Ausschluss ei-
ner diabetischen Embryopathie durch-
gefithrt werden.

Die metabolische Verinderung des
GDM im ecigentlichen Sinne ist aber
eine Glukosetoleranzstérung, die erst in
der zweiten Schwangerschafts-

hilfte auftrict. Die diabetogene
Stoffwechsellage wird bedingt

durch eine genetische Pridispo-

sition fiir Diabetes mellitus Typ-

2 sowie die hormonelle Umstel-
lungen im 2. Trimenon, die zu

einer Reduktion der Insulinsen-
sitivitit, zu einer vermehrten he-
patischen Glykogenproduktion

und zur Zunahme der Insulin-
ausschiittung beitrigt.

Der GDM ist eine der hiufigs-

ten Schwangerschaftskomplika-

| 28

tionen und mit einem deutlich erhoh-
ten Risiko fiir Mutter und Kind in der
Schwangerschaft und bei der Geburt ver-
bunden. Auflerdem besteht die Gefahr
fiir die Mutter, spiter frithzeitig einen
Typ-2-Diabetes zu entwickeln. Beim
Kind selbst ist der GDM — moglicher-
weise aufgrund einer intrauterinen Fehl-
ernihrung und fetalen Pankreasschidi-
gung — im spiteren Leben vermehrt mit
der Entwicklung von Ubergewicht, me-
tabolischen Stérungen bis hin zum ma-
nifesten Diabetes assoziiert.

Leitlinien

Die Kriterien fiir den oralen Glukoseto-
leranztest zur Diagnose des GDM wur-
den — sowohl was die zu verabreichende
Glukosedosis als auch was die Plasma-
glukosegrenzwerte in Osterreich betrifft
— unterschiedlichst gehandhabt. Unklar

ist auch nach wie vor, ob generell alle
Frauen untersucht werden sollen oder ob
Untersuchungen in Risikogruppen aus-
reichen. Die meisten Fachgesellschaften
empfehlen derzeit ein generelles Scree-
ning auf GDM.

Seit 2004 liegen Empfehlungen der 6s-
terreichischen Diabetesgesellschaft in
Form von interdiszipliniren Leitlinien,
die gemeinsam mit Geburtshilfe und
Neonatologie erarbeitet wurden, fiir
die Diagnose und Therapie des GDM
vor. Diagnosekriterien sind die Kriterien
der 4. Workshop-Konferenz fir GDM
(Chicago 1997) fiir den zweistiindigen
75g oGTT.

Dabei werden die Grenzwerte von Car-
penter und Coustan, die nach den Origi-
naldaten von O’Sullivan adaptiert wur-
den, verwendet. In Ubereinstimmung
mit den Empfehlungen der deutschen
Diabetesgesellschaft erfolgt die Diagnose
und Therapie bereits bei einem
pathologischen Wert.

Diese Richtlinien wurden jetzt
auch im Rahmen einer multizent-
rischen Beobachtungsstudie, dem
,Austrian Gestational Diabetes
Project®, evaluiert. Diese Studie
wurde durch einen Projektpreis
der Osterreichischen Diabetesge-
sellschaft an A. Kautzky-Willer
ermoglicht. Ziel war, durch Un-
tersuchung von Frauen mit Ri-
sikofaktoren (siche Tab.) eine
grofle Anzahl von Patientinnen
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mit GDM zu erfassen, die Er-
gebnisse zu dokumentieren

Risikofaktoren

nerseits eine Therapie in der

Schwangerschaft das kind-

und mit Frauen mit norma-

* GDM in einer vorangehenden Graviditat

liche und miitterliche Risiko

ler Glukosetoleranz zu verglei-

¢ Totgeburt

signifikant reduzieren kann

chen. Die einheitlichen Dia-

e habitueller Abortus (>3 Fehlgeburten hintereinander)

und andererseits die Miitter

gnosekriterien und Therapie-

¢ kongenitale Fehlbildung in einer vorangehenden Graviditat

und Kinder nach der Entbin-

vorgehen erlaubten die Erfas-
sung der Hiufigkeit des GDM

e Geburt eines Kindes > 4.000g

dung weiter iiberwacht wer-
den sollen, und dass Dia-

in diesem Risikokollektiv, so-

e Pradiabetes in der Anamnese (gestorte Glukosetoleranz und/oder
Nuchternglukose >100mg/dl)

betes-Privention durch Le-

wie die Verteilung der Risiko-
faktoren der Frauen mit GDM

e Ubergewicht

bensstilinderungen Erfolge

und ihrer Komplikationsra-

¢ Diabetes bei Eltern/Geschwistern

erzielt. Deshalb ergibt sich
die Forderung der Oster-

ten in verschiedenen Schwer-

e Alter > 35 Jahre

reichischen Diabetesgesell-

punkt-Krankenhiusern in Os-

e Zugehorigkeit zu ethnischen Gruppen mit hoher Diabeteshaufigkeit

schaft, moglichst alle Frauen

terreich. An der Studie betei-

e Glukosurie

auf GDM zu testen, um Ri-

ligt waren die Universitdtskli-

¢ Makrosomie

sikopersonen zu identifi-

niken Wien, Innsbruck und
Salzburg sowie die Kran-
kenanstalt Rudolfstiftung in
Wien und das LKH Steyr.

Ergebnisse

Erste Ergebnisse wurden bei der Euro-
piischen Diabetesgesellschaft in Athen
und bei der Osterreichischen Diabetes-
gesellschaft in Baden 2005 prisentiert.
1.296 Frauen mit mindestens einem Ri-
sikofaktor sowie 171 Frauen ohne Ri-
sikofaktoren wurden eingeschlossen.
Etwas mehr als 4% hatten einen ma-
nifesten Diabetes (niichtern >126mg/
dl oder 2hWert >200mg/dl). 46% al-
ler Frauen wiesen eine gestérte Gluko-
setoleranz (GDM-IGT) auf, 21% einen
manifesten GDM. Sogar die Gruppe
ohne Risikofaktoren hatte in 25% ei-
nen GDM-IGT (p<0,001 vs. Frauen mit
Risikofaktoren). 91% waren Zentraleu-
ropierinnen. Frauen mit GDM hatten
hiufiger eine Anamnese von GDM in
einer fritheren Schwangerschaft, einen
Pridiabetes (IFG und/oder IGT), eine
Makrosomie im Ultraschall oder eine
Glukosurie im Vergleich zu Frauen mit
normaler Glukosetoleranz. Eine logisti-
sche Regressionsanalyse zeigte, dass ein
fritherer GDM, Glukosurie, Adipositas,
Alter iiber 30 Jahre und eine Makroso-
mie sowie Zugehorigkeit zu einer eth-
nischen Gruppe mit héherer Diabetesin-
zidenz unabhingige Pridiktoren fiir die
Entwicklung eines GDM waren.

Fazit

Die Studie zeigte eine hohe Rate an
Frauen mit Gestationsdiabetes beim Ri-
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Tab.: Risikofaktoren fur Gestationsdiabetes

siko-Screening in verschiedenen Schwer-
punktkrankenhiusern. Selbst ohne Ri-
sikofaktoren wurde in diesem Kollektiv
unerwartet oft GDM diagnostiziert. Dies
erklirt sich einerseits an den Selektions-
kriterien, da primir Patientinnen mit er-
héhtem Risikoprofil, die an ein Zentrum
zugewiesen wurden, eingeschlossen wur-
den. Andererseits bestitigt die Unter-
suchung aber den weltweiten Trend der
Zunahme von Schwangerschaftsdiabe-
tes und Typ-2-Diabetes.

Neue Untersuchungen und Interventi-
onsstudien haben klar gezeigt, dass ei-

zieren und zum Schutz der
Kinder. Dies wird in Oster-
reich letztlich erst dann fli-
chendeckend méglich sein, wenn der
orale Glukosetoleranztest in der 24.—
28. Schwangerschaftswoche in die Mut-
ter-Kind-Pass-Untersuchungen aufge-
nommen wird.

Literatur bei der Verfasserin

Autorin:

Ao. Univ.-Prof. Dr. Alexandra Kautzky-Willer
Universitatsklinik fur Innere Medizin I

1090 Wien

fr030628

ACR BI-RADS

Die deutsche Ausgabe des BI-RADS-Lexikons des American
College of Radiology (ACR): die wohl schlussigste und kon-
sequenteste Empfehlung zur Terminologie, Beurteilung und
Befundung von Mammographie, Mammasonographie und
MR Mammographie-Aufnahmen. Aus der Zuordnung eines
Befundes zu einer der BI-RADS-Kategorien leiten sich im
weiteren fest definierte diagnostische und/oder therapeu-

tische Konsequenzen ab.
Jetzt in neuer Auflage:

Herausgegeben im Auftrag der Deutschen Rontgengesell-
schaft (DRG) und der Osterreichischen Réntgengesellschaft

(ORG).

ACR BI-RADS

ACH BI-RAINS®

Illustrierte Anleitung zur einheitlichen Befunderstellung von Mammographie, Mammasonographie,

MR Mammographie

Uwe Fischer, Thomas Helbich; 2., Uberarbeitete Auflage, 2006; 192 S.; EUR 49,95

ISBN-10: 3131369728, ISBN-13: 9783131369727
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Zyklusstorungen nach
Beendigung oraler Verhitung

Welche Zyklusstérungen sind nach der Verhttung mit der Anti-Baby-Pille zu erwarten? Jatros Medizin fiir

die Frau fragte Univ.-Prof. Dr. Ludwig Wildt von der Universitatsklinik fur Frauenheilkunde Innsbruck.

Welchen Einfluss hat die Dauer der
Pilleneinnahme auf den Zeitraum,
den es nach Absetzen der Pille dau-
ert, bis ein regelméaBiger Eisprung
und eine Monatsblutung stattfinden?

L. Wildt: Beobachtungsstudien haben ge-
zeigt, dass die Linge der Pilleneinnahme
keinen Einfluss hat und es in 90% der Fil-
le zu einem Eisprung mit etwa 2 Wochen
Verspitung und zu einer Monatsblutung
innerhalb von 6 Wochen nach Absetzen
der Pille kommt. Die Wahrscheinlichkeit
fiir eine Schwangerschaft ist in den ersten
Monaten nach Absetzen sogar erhoht. Ei-
ne vor kurzem publizierte deutsche Studie
hat gezeigt, dass die Zykluslinge nach Pil-
leneinnahme bis zum 9. Zyklus signifikant
langer ist. 49% der Frauen hatten in dieser
Studie in den ersten Zyklen nach Absetzen
der Pille eine Zykluslinge tiber 35 Tage,
einen anovulatorischen Basalkurvenverlauf
oder lutealinsuffiziente Zyklen mit weni-
ger als 10 Tagen Temperaturhochlage. Die-
se Zahlen hingen aber stark vom jewei-
ligen Kollektiv ab, das man untersucht.

Kann es auch nach kurzer Pilleneinnah-
me zu schweren, langer anhaltenden
Zyklusstorungen kommen? Inwiefern
héangt dies vom Pillenpraparat ab?

L. Wildt: Ja, aber das ist die Ausnahme.
Es ist zu beachten, dass man prinzipiell
wihrend der Pilleneinnahme verschie-
dene Erkrankungen akquirieren kann,
die moglicherweise unter der Pillenein-
nahme maskiert sind und sich mit Abset-
zen der Pille manifestieren. Vom Pillen-
priparat hingen die Zyklusstorungen
nicht ab. Eine Weile hat man vermutet,

I 30

dass Zyklusstorungen mit den niedrig
dosierten Pillen seltener sind, aber das
hat sich nicht bestitigt.

Welche Therapieméglichkeiten ste-
hen bei post-Pill Amenorrhoe zur
Verfiigung?

L. Wildt: Bei Patientinnen ohne Kinder-
wunsch kann man einfach die Pille wie-
der verschreiben, um einfach die Hor-
mone zu substituieren. Bei Patientinnen
mit Kinderwunsch muss man die Ursa-
che abkliren und dementsprechend be-
handeln. Bei Patientinnen mit polyzysti-
schem Opvarialsyndrom kann man mit
Metformin behandeln, mit einer low-do-
se Stimulation oder mit Kortikosteroi-
den. Handelt es sich um eine stressbe-
dingte Zyklusstorung, kann man mit ei-
ner Zyklomatpumpe behandeln, wenn
die Ursache eine Hyperprolaktinidmie ist,
die sich wihrend der Pilleneinnahme ent-
wickelt hat, mit Dopaminagonisten.

Was ist Frauen zu empfehlen, die
schon sehr jung begonnen haben, die
Pille aufgrund von Androgenisierungs-
oder Zyklusstérungen einzunehmen?

L. Wildt: Frauen mit Androgenisierungs-
stérungen sollten die Pille so lange neh-
men, bis sie schwanger werden wollen.
Wir haben untersucht, wie schnell sich
bei diesen Frauen der Eisprung einstellt:
Im ersten Zyklus nach dem Absetzen hat-
ten 80-90% einen Eisprung, im zweiten
75%, im dritten 70%, und ab dem
vierten Zyklus war es dann deutlich we-
niger. Jenen Frauen, die schon zuvor we-
gen schwerer Androgenisierungsstérun-

gen behandelt worden sind, raten wir,
moglichst bald zur Zykluskontrolle zu
kommen, um eventuell Stimulations-
mafSnahmen anschliefSen zu kénnen. Die
Gefahr fiir ein polyzystisches Ovarialsyn-
drom besteht nach Absetzen der Pille
aber nur dann, wenn die Patientin es
auch schon vor der Pilleneinnahme hatte.
Dasselbe gilt fiir Zyklusstérungen: Wenn
man vor der Pilleneinnahme Zyklussts-
rungen hatte, wird man sie wahrschein-
lich auch nach Absetzen der Pille haben.
Zu beachten ist, dass die unregelmifSige
Einnahme im Sinn von oftmaligen Pil-
lenpausen, meist bedingt durch kiirzere
partnerlose Lebensphasen, sogar Zy-
klusstérungen auslosen kann. Es ist bes-
ser, kontinuierlich oral zu verhiiten, bis
ein Kinderwunsch besteht.

Existieren derzeit Empfehlungen zu
einer zeitlichen Befristung fiir orale
Verhiitung?

L. Wildt: Nein, abgesehen davon, dass
Frauen im Lauf der Zeit natiirlich Risi-
kofaktoren entwickeln kénnen.

Wir danken fiir das Gesprach!

Das Interview fuhrte
Mag. (FH) Silvia Hecher, MSc

Unser Interviewpartner:

Univ.-Prof. Dr. Ludwig Wildt

Klinische Abteilung fur Gynakologische
Endokrinologie und Reproduktionsmedizin
Universitatsfrauenklinik Innsbruck
fr030630
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Vaginalflora im Gleichgewicht

Mit Praparaten, die Lactobacillus acidophilus enthal-
ten, lasst sich eine gesunde Vaginalflora aufbauen.
Als einziges dieser Priparate enthilt Gynoflor® auch
niedrig dosiertes Ostriol, das einen Wiederaufbau des
Vaginalepithels bewirkt. Die Gynoflor®-Vaginaltablet-
ten haben sich sowohl in der peri- und post-Meno-
pause als auch zur Vermeidung von Frithgeburten be-
wahrt.

Die gesunde Vagina befindet sich in einem biologischen
Gleichgewicht, das gegentber mechanischen und che-
mischen Reizen stabil ist. Voraussetzung dafur ist eine Aus-
gleich schaffende Bakterienflora. In dieser Mischflora Gber-
wiegt der Lactobacillus acidophilus (Doederlein). Er vergart
das Glykogen der Scheidenwand zu Milchsdure. Das daraus
entstehende saure Milieu (pH 3,8-4,5) verhindert ein
Wachstum pathogener Keime und ist gleichzeitig das opti-
male Medium fur Milchsdurebakterien. Bei Hormonstorun-
gen, vor allem im Alter, nehmen die glykogenhaltigen Zel-
len des Vaginalepithels ab. , Hier, sprich in der peri- und
post-Menopause, kann man mit Gynoflor punkten”, sagt
ao. Univ.-Prof. Dr. Armin Witt von der Wiener Universitats-
klinik far Frauenheilkunde. Im Gegensatz zu anderen rein
bakterienhaltigen Praparaten enthalt Gynoflor® namlich
Ostriol. Ostriol bewirkt als kérpereigenes, vaginalspezi-
fisches Hormon einen Wiederaufbau des Vaginal-, Zervikal-
und Vulva-Epithels und damit ein Glykogenangebot als
Nahrung fur die Milchséurebakterien. Dabei ist das Ostriol
in Gynoflor so niedrig dosiert, dass die Wirkung lokal be-
schrankt ist; Ostriol wird, wenn (iberhaupt, nur in unerheb-
lichen Mengen systemisch aufgenommen. Auch findet kei-
ne Kumulation nach wiederholter vaginaler Applikation

Anwendungsgebiete
von Gynoflor®

e Fluor vaginalis

¢ Vaginalinfekte durch Mischflora, wenn eine anti-
bakterielle Behandlung nicht zwingend angezeigt
ist

¢ Wiederherstellung der Doederleinflora nach loka-
ler/systemischer Behandlung mit Antiinfektiva/An-
tibiotika

e Restitution der Vaginalflora in der Postmenopause
und im Senium, z. B. als Begleitmedikation einer
Ostrogensubstitution

e Atrophe Kolpitis

e Infektionen durch Gardnerella vaginalis

e Infektionen durch Candida albicans
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statt. Neben Lactobacillus acidophilus und Ostriol ist in Gy-
noflor Laktose auch als Starter- und Nahrsubstanz fir Lac-
tobazillen enthalten; dies unterstitzt die Bildung eines sau-
ren Milieus noch weiter.

Friihgeburten reduzieren

Dass Gynoflor auch helfen kann, Frihgeburten zu verhin-
dern, indem bakterielle Vaginosen beeinflusst werden,
zeigte eine Studie aus Deutschland.* Schwangerschaft und
Entbindung beeinflussen die Vaginalflora als dynamisches
Selbstregulierungssystem: Die bakterielle Vaginose als Fol-
ge davon ist mit einer Schwangerschaftspravalenz von bis
zu 20% und einem relativen Fehl- und Frihgeburtsrisiko
von 1,4 bis 6,9 gekennzeichnet. In einer Erfurter Studie
wurden 381 schwangere Frauen dazu angeleitet, vaginale
pH-Messungen zweimal wochentlich selbst durchzufthren.
Bei Werten >4,7 oder anderen Auffalligkeiten sollten sie
ihren betreuenden Arzt umgehend konsultieren, um sich
gegebenenfalls mit Gynoflor oder bei gesicherter bakteriel-
ler Vaginose mit Clindamycin-Creme behandeln zu lassen.
Letztendlich wurden 73 der 381 Schwangeren als risikobe-
lastet identifiziert. Die Frihgeburtenrate betrug 8,1% un-
ter pH-Selbstmessung/Intervention versus 12,3% in der
Kontrollgruppe (p<0,05, n=2.341). 0,3 versus 3,3% der
Neugeborenen zahlten zur Gruppe der frithen Frihgebore-
nen mit <32 + 0 Schwangerschaftswochen (p<0,01). Die
Studie unterstrich mit diesen Ergebnissen abermals die
Wichtigkeit von rechtzeitiger Diagnose und Behandlung
von Vaginosen in der Schwangerschaft zur Vermeidung
von Frihgeburten.

* Hoyme UB, Saling E: Effiziente Frihgeburtenvermeidung — Das Thiringer
Modell. Gynédkol Geburtshilfliche Rundschau 2004, 44: 2-9

Bericht: Franziska Schuster
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Differenzierte Betrachtung
der Hormonersatztherapie

Eine Erhéhung des Brustkrebs-Risikos durch Hormonersatztherapie (HRT) muss nach Studiendaten der WHI

sowie der One-Million-Women-Studie als maBig, aber signifikant angesehen werden. Allerdings unterschei-

den sich die einzelnen Substanzen zum Teil erheblich voneinander. Die Indikation fir eine HRT sollte jedoch

auf Patientinnen mit belastenden Wechselbeschwerden beschrankt bleiben und in geringstmaoglicher Dosis

Uber einen moglichst kurzen Zeitraum erfolgen.

Rund 20-30% der peri- und postmeno-
pausalen Patientinnen leiden unter star-
ken Wechselbeschwerden. Sie profitieren
zweifellos von einer HRT. Mit der HRT
konnen klimakterische Beschwerden wie
Hitzewallungen, Schlafstérungen, De-
pressionen, Herzrasen, Libidostorungen,
Dyspareunie u.d. beherrscht werden.

Insgesamt muss nach Publikation der Stu-
die der Women s Health Initiative (WHI)
und jener der One-Million-Women-Stu-
die vor allem bei Langzeitanwendung ei-
ner Ostrogen—Gestagen—Kombination iiber
mehr als finf Jahre von einer mifSigen,
jedoch signifikanten Risikoerhshung fiir
die Entstehung eines Mammakarzinoms
ausgegangen werden (Tab. ). Bei der ran-
domisierten WHI-Studie wurde konju-
giertes Ostrogen + Medroxyprogesteron-
azetat versus Placebo verabreicht, bei der
One-Million-Women-Studie handelte es
sich um eine Beobachtungsstudie mit ver-
schiedensten Formen einer Hormonersatz-
therapie. Zusammenfassend betrigt nach
diesen Studien die Risikoerhéhung fiir ein
Mammakarzinom nach fiinf Jahren einer
Ostrogen-Gestagentherapie ca. 30% ge-
geniiber Frauen, die keine Hormonersatz-
therapie verwenden. Dieser Prozentsatz
erscheint zunichst sehr hoch. Erst nach
Gegeniiberstellung anderer Risikofaktoren
relativiert sich das zweifellos erhohte
Mammakarzinomrisiko unter HRT. So
stellen insbesondere eine erste Regelblu-
tung vor dem zwdlften Lebensjahr und
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die natiirliche Regelblutung iiber das 50.
Lebensjahr hinaus héhere Risiken als eine
HRT mit Ostrogenen und Gestagenen
iiber fiinf Jahre dar. Es sollte deshalb aus
Sicht der Autoren das HRT-Risiko nie fiir
sich allein dargestellt werden, sondern im-
mer im Kontext mit anderen, im Leben
hochrelevanten und teilweise gar nicht be-
einflussbaren Faktoren.

Patientengut selektieren

Es hat sich heute unter den meisten Gy-
nikologinnen und Gynikologen die Auf-
fassung durchgesetzt, dass nur Frauen mit
belastenden Wechselbeschwerden eine
HRT angeboten werden sollte und nicht
aus irgendwelchen sonstigen Griinden.
In diesem Zusammenhang sollte aber
auch von der oberflichlichen Einschit-
zung, dass sich eine Form der HRT von
der anderen HRT ja ohnehin nicht un-
terscheidet, abgegangen werden. Eine dif-
ferenzierte Betrachtungsweise erscheint
hier notwendig.

Drei spezielle HRT-Therapieformen, die
sich aus der Sicht der Autoren von den
»iiblichen® HRT im positiven Sinne un-
terscheiden, sollen in der Folge explizit
besprochen werden:

Ostriol-Vaginalzipfchen

und -Vaginalcreme

Diese eignen sich speziell zur Behandlung
der Scheidenatrophie, Harninkontinenz

oder von Schmerzen beim Geschlechts-
verkehr. Ostriol ist nicht mit einem er-
héhten Mammakarzinomrisiko verbun-
den, was auch in der One-Million-Wo-
men-Studie bestitigt wurde (reduziertes
relatives Risiko gegeniiber Patientinnen
ohne vaginale Hormontherapie).

Monotherapie mit konjugiertem Ostrogen
In einem Teil der WHI-Studie wurden
tiber 10.000 Patientinnen nach Hyster-
ektomie entweder mit konjugiertem Os-
trogen ohne Gestagen oder mit Placebo
behandelt. Dabei zeigte sich keine Risi-
koerhdhung fiir das Mammakarzinom
(Relatives Risiko gegeniiber Placebo er-
niedrigt: RR=0,72). Das Schlaganfall-Ri-
siko war unter der Ostrogenmonothera-
pie in dieser Studie signifikant erhéht.
Allerdings handelte es sich beim Studi-
enkollektiv um Patientinnen mit einem
medianen Alter von 63 Jahren. In dieser
Phase des Lebens erscheint ein Hormon-
ersatz wohl nur in ganz speziellen Situ-
ationen indiziert.

Tibolon

Es handelt sich bei dieser Substanz um
ein synthetisches Steroid mit 8strogenen,
gestagenen und androgenen Partialwir-
kungen. Tibolon reduziert durch die
Hemmung der Sulfatase im postmeno-
pausalen Brustgewebe die Umwandlung
von Ostronsulfat zu Ostron. Parallel dazu

wird durch die Aktivierung der Sulfo-
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transferase die lokale Umwandlung von
Ostron in das biologisch inaktive Ostron-
sulfat gefordert. Tibolon weist als einziges
HRT-Priparat gewebsspezifische Eigen-
schaften auf. Hammar et al (Brit ] Obs-
tet Gynecol 1998) konnten in einer ran-
domisierten Studie zeigen, dass der Pro-
zentsatz von Mastodynien unter Tibolon
signifikant gegeniiber der Vergleichssubs-
tanz Ostradiol-Norethisteronazetat (E2-
NETA) reduziert ist (20% versus 54%).
Ein Problem konventioneller HRT-Pri-
parate ist neben der Mastodynie, dass die
mammographische Dichte nach einem
Jahr HRT durchschnittlich um 10 bis
20% zunimmt. Unter Tibolon zeigte sich

I JATROS Vedizin fir die Frau 312006

somit die grofite und einzige noch lau-
fende Studie zur Behandlung belastender
Wechselbeschwerden bei Patientinnen
nach der Diagnose Brustkrebs dar.
Auch was die Sicherheit von Tibolon be-
ziglich des Endometriums angeht, wur-
den kiirzlich von Ferenczy Daten zu 2 Jah-
ren Tibolontherapie bei tiber 3.000 Pati-
entinnen beim Europiischen Endokrino-
logie-Kongress prisentiert (Thebes-Studie,
Juni 2006). Dabei zeigte sich, dass Tibo-
lon gegeniiber einer Standard-Kombina-
tion aus Ostrogen und Gestagen ein ge-
ringeres Blutungsrisiko und kein erhéhtes
Endometriumkarzinomrisiko aufweist.
Generell wird unter jeder laufenden HRT
empfohlen, sich halb-

Risikofaktoren fiir das Mammakarzinom

Relatives Risiko
(RR 1,0=Kontrollpopulation)

Risikofaktor

5 Jahre Hormonersatztherapie mit

Ostrogenen und Gestagenen 1.3
Erste Regelblutung vor dem 12.

) 2,0
Lebensjahr
Letzte Regelblutung nach dem 50. 20

Lebensjahr

1. Geburt nach dem 30. Lebensjahr | 1,5

Body Mass Index >25 1,3-2,1
Alkohol >2 Glaser/Tag 1,4
Jogging 4x1 Stunde/Woche 0,3

Tab.: Risikofaktoren fiir das Mammakarzinom (Auswahl)

in randomisierten Studien keine Zunahme
der mammographischen Dichte. Sie ent-
sprach jener von Placebo (Lundstrom,
2002). Durch die nur geringe oder feh-
lende Zunahme der mammographischen
Dichte unter Tibolon kann der giinstige
Effekt eines mammographischen Screee-
nings trotz HRT ausgeniitzt werden.

Derzeit liuft noch die internationale rando-
misierte LIBERATE-Studie, bei der 3.148
Patientinnen nach Diagnose und Primir-
therapie eines Mammakarzinoms beim Vor-
liegen belastender Wechselbeschwerden
entweder mit Tibolon oder mit Placebo be-
handelt werden. Diese Studie soll die Wirk-
samkeit und onkologische Sicherheit von
Tibolon selbst in der Risikogruppe von
Brustkrebspatientinnen nachweisen. Die
Ergebnisse der Sicherheitsanalysen 2006
waren glinstig und die Mitglieder des Si-
cherheitskomitees haben ein Fortfithren
der laufenden Studie ohne Anderung emp-
fohlen. Definitive Ergebnisse werden 2007
vorliegen. Die LIBERATE-Studie stellt

| 34

jahrlich einer Inspektion
und Palpation der Briiste
beim Gynikologen zu
unterziechen und jihrlich
Mammographie
durchfiihren zu lassen.

eine

Patentrezept
Phytoostrogene?

Der Konsum von Phy-
toOstrogenen wie etwa
Sojaprodukten im asiati-
schen Raum ist mit ei-
ner geringeren Mamma-
karzinomrate assoziiert.
Diese giinstigen Zu-
sammenhinge scheinen jedoch nach
dem heutigen Wissensstand nur fiir jene
Frauen zu gelten, die schon als Kind und
insbesondere in der Pubertit Phytodstro-
gene konsumiert haben.

In letzter Zeit wurden auch Arbeiten pu-
bliziert, die proliferative und damit un-
giinstige Effekte auf das Wachstum des
Mammakarzinoms nachgewiesen haben.
Dies gilt sowohl in vitro als auch in vivo
beim Tier. Auch bei primenopausalen Pa-
tientinnen existieren drei Studien, die
proliferative Effekte von Phytodstrogenen
gezeigt haben (Ubersicht bei Petru et al,
2004, Frauenarzt).

Die Wirksamkeit von Phytodstrogenen
auf klimakterische Beschwerden wurde in
zahlreichen randomisierten Studien tiber-
priift. Sie waren iiberwiegend negativ.

Nichthormonelle Phytotherapien/
Cimicifuga racemosa

Mittlerweile existieren fiir das hormon-
freie Cimicifuga racemosa (Traubensil-
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berkerze) mehrere randomisierte Studien,
wobei auch hier insbesondere die letzten
publizierten Studien keinen positiven Ef-
fekt auf die Wechselbeschwerden gezeigt
haben. Insgesamt zeigt sich in der tig-
lichen gynikologischen Praxis, dass Phy-
totherapien bei wirklich belastenden
Wechselbeschwerden und Hitzewallun-
gen nur in der Groflenordnung des be-
kannten Placeboeffekts wirksam sind.

Antidepressiva, Gabapentin
Venlafaxin, Fluoxetin, Paroxetin oder
Gabapentin konnen bei einem erheb-
lichen Teil der Patientinnen deren belas-
tende Wechselbeschwerden lindern. Al-
lerdings sollte bei deren Anwendung be-
dacht werden, dass die Sexualitit durch
Antidepressiva meist ungiinstig beein-
flusst wird und somit Libidostérungen
postmenopausaler Patientinnen keines-
falls mit Antidepressiva beherrscht wer-
den kdnnen.

Zusammenfassend kann festgestellt wer-
den, dass wirklich starke Wechselbe-
schwerden in den allermeisten Fillen nur
durch eine HRT effektiv behandelt wer-
den konnen. Die Indikation fiir eine
HRT sollte auf Patientinnen mit belas-
tenden Wechselbeschwerden beschrinkt
bleiben. Es gilt, dass eine niedrigstmég-
liche Dosis tiber eine moglichst kurze
Zeit verabreicht werden sollte. Unter den
therapeutischen Méglichkeiten sind auf-
grund des offenbar giinstigeren Effekts
auf das Brustgewebe folgende Hormon-
therapieformen besonders hervorzuhe-
ben: Ostriol als vaginale Lokaltherapie,
konjugiertes Ostrogen ohne Gestagen bei
Patientinnen nach Hysterektomie, und
Tibolon, das im Gegensatz zu anderen
iiblichen HRT-Priparaten die Mamma-
karzinomdichte nicht erhoht und damit
die Effektivitit des mammographischen
Screenings nicht einschrinkt.
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G. Braune, Wien

Liebe Kolleginnen und Kollegen!

In den letzten Wochen erregte das OGH-
Urteil betreffend die Aufklirungspflicht
bei einem auffilligen Untersuchungsbe-
fund die Gemiiter. Nicht zu Unrecht, wie
auch ich meine, doch méchte ich mich
hier gar nicht weiter mit dem Urteil und
forensischen Konsequenzen auseinander
setzen — dies haben schon andere aus-
fihrlich getan —, sondern mit anderen,
prinzipiellen Uberlegungen.

Zurzeit finden Gespriche mit der BVA
zur Adaptierung des Honorarkata-
loges statt. Das Gesprichsklima bei
der ersten Sondierung war durchaus er-
freulich, und unsere Uberlegungen be-
treffend die Erweiterung des Kataloges
sind nicht mit einer prinzipiellen Ab-
lehnung zur Kenntnis genommen wor-
den. Naturgemifl besteht bei den Ta-
rifvorstellungen aber noch eine erheb-
liche Differenz.

Nun, was haben Honorarverhandlungen
mit dem OGH-Urteil zu tun? Auf den
ersten Blick nicht viel.

Auf den zweiten Blick aber doch einiges:
Die Tarife der Sozialversicherung (SV)
beziehen sich auf eine effektive und kos-
tengiinstige Therapie der Patienten und
sind daher auch knapp kalkuliert. Die
weithin bekannte finanzielle Lage der
SV lisst hier auch fiir die Zukunft keine
erheblichen Verinderungen erwarten.
Eine Ordination ist nun aber auch ein
Wirtschaftsbetrieb und hat als solcher
auf eine ordentliche Geschiftsgebarung
— d.h. eine verniinftige Einnahmen- und
Ausgaben-Situation — zu achten. Dar-
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aus ergibt sich zwangsliufig, dass eine
durchschnittliche Behandlungszeit pro
Patient kalkuliert werden muss. Gleich-
zeitig eréffnen Entscheidungen wie das
OGH-Urteil zunechmend mehr Moglich-
keiten, gegen Arzte vorzugehen. Ange-
sichts der rasant steigenden Zahl an Ju-
risten in unserem Land bin ich iiber-
zeugt, dass diese den medizinischen Be-
reich gerne und mit groflem Einsatz

bedienen werden.

Immer weniger sind es allerdings echte
Behandlungsfehler, welche Verfahren
nach sich ziehen, sondern Fragen der
irztlichen Aufklirung. Diese wird im-
mer umfangreicher und zeitaufwindiger,
und um fiir alle Eventualititen geriistet
zu sein, ist auch eine genaue Dokumen-
tation erforderlich. Damit ist ein deut-
lich erhéhter Zeitaufwand je Patient,
eine aufwindigere technische Aus-
stattung (z. B. Bilddokumentation) so-
wie ein erweiterter Versicherungsschutz
nétig. Somit wird schlicht und einfach
die Betreuung des einzelnen Patienten
teurer.

Der Arzt gerit daher in ein unheimliches
Spannungsfeld zwischen den Tarifen der
Sozialversicherung (und den aus der
wirtschaftlichen Situation bedingten

| gyn-politik [N

Auf den zweiten Blick

Einsparungswiinschen), der sich ver-
schirfenden Rechtslage und den damit
verbundenen Klageméglichkeiten.

Oft wird die Frage gestellt, ob das Ge-
sundheitssystem in der Zukunft noch
finanzierbar sein wird. Ich bin iber-
zeugt, dass nicht nur Geld zur Erhal-
tung des Systems notig ist. Es wird auch
von grofler Bedeutung sein, dass der Ge-
setzgeber Rahmenbedingungen schalfft,
die es den Arzten wieder ermoglichen,
den grofiten Teil ihrer Zeit der Diagnos-
tik und Therapie von Patienten zu wid-
men. Natiirlich sollen einem geschi-
digten Patienten angemessene Rechts-
mittel zur Verfiigung stehen — aber, wie
ich betone, angemessene. Da die gesetz-
gebenden Institutionen und die SV doch
sehr eng verkniipft sind, sollte hier wohl
eine Lésung moglich sein. Dies wére ein
wesentlicher Beitrag zum Weiterbeste-
hen der sozialen Versorgung in unserem
Land.

Wir Arzte miissen jedoch extrem auf-
passen, in diesem Spannungsfeld zwi-
schen Honorarsituation der SV und fo-
rensischen Auflagen nicht als Verlierer
auf der Strecke zu bleiben. Hier entspre-
chende Forderungen zu stellen und eine
konsequente Haltung einzunehmen wird
eine der wichtigsten Aufgaben der Stan-
desvertretung sein — und zwar nicht in
der Zukunft, sondern jetzt.

Mit freundlichen kollegialen GriifSen

Euer

Georg Braune

Stellv. Bundesfachgruppenobmann
fr030636
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Kalzium/Vitamin-D-Substitution
Osteopenie: Risikofaktoren
frihzeitig erkennen

ca. 700.000 Frauen und Manner in Osterreich
leiden an Osteoporose

ca. 15.000 Oberschenkelhalsfrakturen pro Jahr
20% der betroffenen Patienten
versterben noch im selben Jahr

Betrachtet man diese Zahlen, gewinnt die friihzeitige
Pravention zunehmend an Bedeutung.

Osteopenie als Systemerkrankung des Skeletts zeigt
sich in einer Verminderung der Knochenmasse bei
einem T-Wert von —1 bis -2,5 sowie einer Qualitats-
verschlechterung der Mikroarchitektur des Knochen-
gewebes. Osteopenie kann mit einem erhdhten Frak-
turrisiko einhergehen, weshalb es wichtig ist, entspre-
chende Risikofaktoren friihzeitig zu erkennen, um ein
Fortschreiten der Erkrankung zu verhindern. Zu nen-
nen sind hier vor allem die familiare Vorbelastung,
kalziumarme Ernahrung sowie bestimmte Medika-
mente und Erkrankungen.

Bei unzureichender Kalzium-Vitamin-D-Zufuhr bis
zum 30. Lebensjahr besteht die Gefahr, dass die Peak
Bone Mass nicht erreicht wird bzw. die Knochenmas-
se frihzeitig abnimmt. Eine adaquate Kalzium-Vita-
min-D-Substitution vermindert nicht nur das erhohte
Frakturrisiko (Chapuy et al') signifikant, sondern auch
das mit zunehmendem Alter erhohte Sturzrisiko (Pfei-
fer et al?). Die neuromuskulare Koordination und die
Beweglichkeit konnen deutlich verbessert werden.
Experten fordern daher verstarkt eine bessere Versor-
gung der betroffenen Bevolkerung mit dieser Substitu-
tionstherapie. Mit Cal-D-Vita® steht eine patienten-
freundliche Formulierung als Kautablette zur Verfu-
gung. Die empfohlene tagliche Dosierung von 1.200mg
Kalzium und 800 IE Vitamin D (=2 Tabletten) entspricht
exakt der in der Chapuy-Studie nach Evidence-based-
Medicine-Kriterien gepriften Substitution.

Patienten schatzen Cal-D-Vita® gerade wegen der be-
sonders guten Vertraglichkeit, der einfachen Einnah-
me und des guten Geschmacks.? Auf einem Rezept
kénnen 2 OP 60 kassenfrei verordnet werden.

Fur weitere Informationen steht Ihnen Frau Dr. Katha-
rina Hauer, Bayer Austria GmbH, Tel. 01/711 46-0
gerne zur Verfigung.

T Chapuy MC et al. N Engl J Med 1992; 327: 1637-42
2 Pfeifer M et al. J Bone Miner Res 2000, Vol 15: 1113-1118
3 Praxisstudie Cal-D-Vita®

Bericht: Franziska Schuster

universimed.com


www.universimed.com

I JATROS Vedizin fir die Frau 312006

Zervixkarzinom

Die Bedeutung
der Wachterlymphknoten

Neuere Studien zeigen, dass das Konzept des Sentinel Nodes auch bei Zervixkarzinomen anwendbar ist.

Hohe Detektionsraten und Sensitivitat dieser Methode kdénnten zu einem verbesserten chirurgischen

Management und geringerer postoperativer Mortalitat fahren.

Die im Verlauf von malignen
Erkrankungen auftretende
lymphogene Metastasierung
ist ein wichtiger prognosti-
scher Faktor. Das Konzept
des Sentinel Nodes — oder
Wichterlymphknoten — hat
das Ziel, die peri- und post-
operative Morbiditit durch
Reduktion des Ausmafles der
Lymphadenektomie und Verbesserung
der diagnostischen Aussagekraft zu sen-
ken. Prinzipiell kann das Konzept bei al-
len soliden Tumoren, die primir {iber das
Lymphsystem metastasieren und deren
Lymphabfluss beschrieben ist, angewandt
werden. ,Der Sentinel Node ist der erste

Lymphknoten eines regionalen Lymph-
systems, der von Tumorzellen des Pri-
mirkarzinoms erreicht wird, und spie-
gelt die Situationen in den nachfolgen-
den Lymphknoten wider®, erklirt Prof.
Michel Roy, Vorstand der Klinik fiir
Gynikologische Onkologie an der Laval
University, Quebec, Kanada.

M. Roy: ,Rezente Daten zeigen, dass
Identifikation und Auffinden von Sen-
tinel Nodes bei Zervixkarzinomen mit-
tels Laparoskopie moglich sind. Kiinf-
tig konnte eine totale Lymphadenekto-
mie bei frithen Stadien durch Identifi-
kation der bilateralen Sentinel Nodes

Submukosa eines jeden Qua-
dranten der Zervix injiziert.
Die Injektion von T'c¢99 er-
folgt etwa eine Stunde vor
dem Eingriff, 15 bis 20 Mi-
nuten spiter wird ein Scan
angeschlossen.

Jede dieser beiden Methoden

vermieden werden.”

Beim Zervixkarzinom ist das Konzept der
Sentinel-Knoten-Biopsie noch auf kli-
nische Studien beschrinkt. Diese zeigen
jedoch, dass das Konzept prinzipiell auch
bei Gebirmutterhalskrebs anwendbar ist,
wodurch in Zukunft die Zahl kompletter
Lymphadenektomien, zumindest in Friih-
stadien des Zervixkarzinoms, reduziert
werden konnte.

Methodenvergleich

Zur Identifikation des Wachterlymph-
knotens sind derzeit zwei Methoden
gebriuchlich: die ,Blaumethode®, bei

der der Sentinel Node

Sensitivitat der Blaufarbung

identifizierte Lymphazurin Tc99
Sentinel Nodes (n=138) (n=94)
keine Seite 11(7,9%) 3(3,1%)
unilateral 32(23,2%) 14 (14,9%)
bilateral 95 (68,8%) | 77 (81,9%)
zumindest

91,9% 96,8%

ein Sentinel Node

Tab.: Sensitivitat der Blaufarbung mittels Lymphazurin und der Lym-

phoszintigraphie mit Tc99 (n=140)
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Patentblau
oder Lymphazurin an-
gefirbt wird, sowie
die Lymphoszintigra-
phie mit Technetium
99 (Tc99). Zur Dar-

mittels
Lymphazurin
+Tc99 (n=92)
1(1,1%)
10(10,8%)

81 (88%) stellung der Sentinel
98,9% Nodes wird bfl der

,Blaumethode“ das

Quelle: M. Roy Anfirbemittel intra-

operativ.  moglichst

oberflichlich in die

hat in der Detektion der

Wichterlymphknoten ihre
Vorteile. So sind Lymphknoten, die nahe
an der Zervix liegen, mittels Blaufirbung
besser zu identifizieren als mit Tc99, da
sie nahe an der Injektionsstelle liegen
und Strahlungsartefakte auftreten kon-
nen. Andererseits lassen sich Sentinel
Nodes, die an chirurgisch schwer zuging-
lichen Stellen liegen oder ungewéhnlich
lokalisiert sind, mittels der Tc99-Me-
thode besser auffinden.
Roy prisentierte die Resultate einer re-
trospektiven Studie seiner Arbeitsgruppe,
in der die beiden Methoden hinsicht-
lich ihrer Wertigkeit zur Auffindung der
Sentinel Nodes verglichen wurden. Ein
weiteres Ziel dieser Arbeit war es, die Aus-
sagekraft positiver bzw. negativer Wich-
terlymphknoten zu evaluieren. Gemifd
den Richtlinien an Roys Klinik wird bei
positiven Lymphknoten die Radikalope-
ration abgesetzt und die Patientin wer-
den mittels Chemoradiotherapie behan-
delt. Bei negativen Wichterlymphknoten
sollte eine komplette Entfernung der Be-
ckenlymphknoten vermieden werden.
Insgesamt wurden 140 Patientinnen in
diese Untersuchung eingeschlossen. Bei
allen Frauen war eine laparoskopische
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radikale Hysterektomie auf-
grund von Zervixkarzino-
men der Stufen I und IIA
geplant. Bei 138 Patien-
tinnen wurde eine Blaufir-
bung der Sentinel Nodes
mittels Lymphazurin durch-
gefilhrt und bei 94 cine
Lymphoszintigraphie mit-
tels Tc99. Bei 92 Patien-
tinnen (184 Seiten) wurden
beide Techniken angewandt.
Diese bildeten die Gruppe,
an der die Methoden mit-
einander verglichen werden
konnten. Nach dem Auffin-
den und der Ablation der
Wichterlymphknoten er-
folgte eine vollstindige Lymphadenek-
tomie. Die Sentinel Nodes wurden fiir
einen Gefrierschnitt in einer Ebene ein-
geschicke. Fiir die endgiiltige Pathologie
wurde ein ,Ultra-Staging” in sechs
Schnitten durchgefiihrt. Bei Auffinden
von bilateralen Wichterlymphknoten, die
auch in der endgiiltigen Pathologie ne-
gativ waren, wurden simtliche anderen
entfernten Lymphknoten ebenfalls einem
,Ultra-Staging® unterzogen.

100% negativer Vorhersagewert

Die laparoskopische Lymphadenektomie
erbrachte im Mittel 23 Lymphknoten pro
Patientin. Lymphknotenmetastasen wur-
den bei 18,6% der operierten Frauen
(n=26) diagnostiziert.

Mittels Lymphazurin alleine wurde bei
91,9% der Frauen mindestens ein Wich-
terlymphknoten identifiziert. Wurden
beide Methoden angewandt, stieg die
Detektionsrate auf 98,9%. Die Rate an
bilateral identifizierten Sentinel Nodes
betrug mittels der ,Blaumethode® 68,8%
und mittels Lymphoszintigraphie 81,9%
und der Kombination aus beiden 88%
(Tab.). Bei 17,6% der Frauen wurde zu-
mindest ein Sentinel Node in einem
Lymphstrang gefunden, der bei frithen
Stadien des Zervixkarzinoms routinemi-
Big nicht entfernt wird. In 5,1% der Fille
lagen diese paraaortal und in 10,3% im
Bereich der Iliaca communis.

Beziiglich der Sensitivitit zeigte sich, dass
in 24 von 26 Fillen mit Metastasen in
den Lymphknoten eine korrekte Dia-
gnose mittels der Wichterlymphknoten-
biopsie méglich war. In diesen 24 Fillen

universimed.com

Abb.: Lymphknotenextraktion

war das ,,Ultra-Staging® zu 100% sensi-
tiv mit einem negativen Vorhersagewert
von ebenfalls 100%. ,,Bei der Diagnose
mittels Gefrierschnitten wurden bei sechs
Biopsien vorhandene Mikrometastasen
nicht entdeckt. Das bedeutet eine Sen-
sitivitit von nur 75%", berichtet Roy.
Bei allen Patientinnen, deren Sentinel
Nodes in der abschliefenden Pathologie
negativ waren, waren auch simtliche an-
deren entfernten Lymphknoten negativ.
JWir schlieflen aus diesen Daten, dass
negative Sentinel Nodes einen negativen
Vorhersagewert von 100% haben®, er-
ldutert Roy.

Die Studie hat gezeigt, dass Identifika-
tion und Auffinden von Sentinel Nodes
bei Zervixkarzinomen mittels Laparos-
kopie moglich sind und dass die Lym-
phoszintigraphie zu besseren Resultaten
fithre. Die Blaufirbung sollte laut Roy
nur dann angewandt werden, wenn das
Lymphoszintigramm negativ ist. Da bei
Gefrierschnitten bis zu 25% an Mikro-
metastasen in den Wichterlymphknoten
nicht diagnostizierbar sind, ist eine end-
giiltige Pathologie mittels ,,Ultra-Staging”
unumginglich, um Patientinnen mit
einem erhdhten Rezidivrisiko zu identi-
fizieren. Roy: ,,In Zukunft kénnte eine
totale Lymphadenektomie bei frithen Sta-
dien des Zervixkarzinoms durch Identi-
fikation der bilateralen Sentinel Nodes
vermieden werden.

Verbesserung des
chirurgischen Managements

Eine weitere Studie zur Evaluierung des
Sentinel-Node-Konzepts wurde von Prof.

| kongress NN

Lukas Rob, Abteilung fiir
Gynikologie und Geburts-
hilfe, Karls-Universitit, Prag,
prisentiert. Auch diese Ar-
beitsgruppe verglich die
Blaufirbung, diesmal mit-
tels Patentblau, und die
Tc99-Methode. Endpunkte
dieser Studie waren die De-
tektionsrate sowie die Ver-
teilung der positiven Senti-
nel Nodes. Weiters wurden
die Rate an falsch negativen
Sentinel Nodes sowie die
Genauigkeit von Gefrier-
schnitten erhoben.
Insgesamt  wurden 535
Wichterlymphknoten iden-
tifiziert, die zu 43,9% im Bereich der ex-
ternen Iliaca-Arterie und -Vene und zu
42,8% im Bereich der Obturator-Arte-
rie lagen. Die restlichen Sentinel Nodes
fanden sich prisakral, im medialen An-
teil des lateralen Parametriums sowie im
Bereich der Iliaca communis. Eine ihn-
liche Verteilung zeigte sich auch hinsicht-
lich der positiven Wichterlymphknoten.
Ein falsch negativer Sentinel Node wurde
prisakral aufgefunden. Die Detektions-
rate war bei gleichzeitiger Verwendung
beider Methoden mit 93,5% signifikant
héher als bei alleiniger Anwendung der
Blaufirbung (71%).

Die Autoren schlieflen aus diesen Daten,
dass das Sentinel-Node-Konzept eine
neue, viel versprechende Strategie zur Be-
urteilung des Lymphknotenstatus beim
Zervixkarzinom ist. Fehlende Metasta-
sierung im Wichterlymphknoten bei Pa-
tientinnen mit Zervixkarzinom im frii-
hen Stadium ist ein guter Pridiktor da-
fiir, dass die restlichen regionalen Lymph-
knoten ebenfalls frei von Metastasen
sind. Das Sentinel-Node-Staging mittels
Gefrierschnitten und ,Ultra-Staging®
trigt dazu bei, die Sicherheit eines weni-
ger radikalen chirurgischen Managements
— der nervenschonenden und die Gebir-
fahigkeit erhaltenden Chirurgie — zu ver-
bessern.

Bericht: Mag. Harald Leitner

Quelle: 6. internationaler, multidisziplinarer
Kongress der European Research Organization
on Genital Infection and Neoplasia (EUROGIN),
23.-26. April 2006, Paris

fr030638
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Endometriumkarzinom

Management in fortgeschrittenen

und rezidivierten Stadien

Das fortgeschrittene und rezidivierte Endometriumkarzinom tritt selten auf, stellt aber eine sehr inhomo-

gene Tumorentitat dar. Derzeitiger Standard ist der Versuch einer chirurgischen Behandlung, gefolgt von

adjuvanter Strahlentherapie. Der zusatzliche Einsatz einer adjuvanten Chemotherapie scheint die Ergebnisse

zu verbessern, wobei insbesondere die Verwendung von platin- und taxanhaltigen Chemotherapieschemata

zu guten Behandlungsergebnissen bei akzeptabler Toxizitat fuhrt.

Endometriumkarzinome werden meist
auf Grund der sehr frith auftretenden
Symptomatik (Postmenopausenblutung)
im Stadium I, das heifit auf das Organ
beschrinkt, diagnostiziert. Deswegen
sind die Fiinfjahres-Uberlebensraten be-
zogen auf alle Stadien ca. 80% und
bezogen auf das Stadium I Giber 90%.
Fortgeschrittene Endometriumkarzinome
sind daher eher selten und stellen eine
heterogene Tumorgruppe mit sehr
unterschiedlicher Prognose dar (Tab. 1
und 2). Auch im Rezidivfall hingt der
weitere Krankheitsverlauf sehr von der
Lokalisation und den vorangegangenen
Therapien ab.

Prinzipiell stehen als therapeutische Op-
tionen beim fortgeschrittenen oder rezi-
divierten Endometriumkarzinom Chir-
urgie, Strahlen-, Chemo- und Hormon-
therapie zur Verfiigung. Vor Therapie-
beginn sollten zunichst die Mdoglich-
keiten fur einen kurativen oder palliativen
Therapieansatz evaluiert werden.

Fortgeschrittene Stadien
(FIGO-Stadium Il und 1V)

Im FIGO-Stadium III ist primir ein ope-
ratives Vorgehen mit adjuvanter Strah-
lentherapie indiziert. Das chirurgische
Management beinhaltet eine Explorativ-
laparotomie oder -laparoskopie, Abnahme
einer Peritonealzytologie, Entfernung
von Uterus und Adnexen, eine pelvine
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und paraortale Lymphadencktomie, even-
tuell Netzresektion und pelvine Perito-
neumektomie.

Klinische Studien

Im Stadium IIIb ist eine
radikale Hysterektomie
mit gegebenenfalls Entfer-
nung des oberen Schei-
dendrittels
Im Anschluss an die chir-

anzustreben.

urgische Tumorentfernung
ist eine adjuvante Tele-

ol

teilresektionen etc.) verzichtet und eine
Palliativtherapie mit dem Ziel, még-
lichst lange eine gute Lebensqualitit zu
erhalten, eingeleitet werden.

Randall und Mitarbei-
ter verdffentlichten 2006
eine Studie, in der 422
Patientinnen fort-
geschrittenem  Endome-
triumkarzinom in zwei
unterschiedliche Thera-
piearme randomisiert wur-
den. Die eine Patientinnen-
gruppe erhielt eine Ganz-

mit

und Brachytherapie der-
zeit als Goldstandard an-
zuschen.

Im Stadium IV, also bei Infiltration
von Harnblase und Rektum (Stadium
I1Va) und/oder intraabdomineller Tu-
morausbreitung und/oder Fernmetas-
tasierung (Stadium IVDb) sollte bei ent-
sprechendem  Allgemeinzustand ~ der
Patientin eine Explorativlaparatomie
zur Evaluierung der Operabilitit und
optimalen Tumorreduktion (verblei-
bender Tumorrest <lcm) durchgefiihre
werden. Gelingt eine komplette oder
optimale Tumorreduktion, ist eine adju-
vante Strahlen- und/oder Chemothera-
pie indiziert. Ist eine ausreichende Tu-
morentfernung nicht méglich, sollte auf
Grund der nun bestehenden Palliativsi-
tuation auf Operationsschritte mit ho-
her Morbiditit (wie Stomata, Blasen-

A. Reinthaller, Wien

abdomenbestrahlung mit
einem Boost auf das Be-
cken und/oder die Paraortalregion, die
andere Gruppe eine Chemotherapie mit
Doxorubicin und Cisplatin. Die Auto-
ren konnten einen signifikanten Fiinf-
jahres-Uberlebensvorteil (385 vs. 50%)
fiir die Patientinnen in der Chemothe-
rapiegruppe zeigen. Die Chemotherapie
hatte allerdings auch eine deutlich ho-
here Nebenwirkungsrate.

Das Problem dieser Studie besteht darin,
dass die Ganzabdomenbestrahlung auf
Grund der intestinalen Langzeitmorbi-
ditit heute eigentlich obsolet ist. Die
derzeit angewendete Strahlentherapie
beschrinkt sich auf das Becken und
gegebenenfalls auf die Paraortalregion
mit allerdings deutlich hsherer Dosie-
rung als in der oben zitierten Studie.
Zusitzlich wird noch eine brachythe-
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rapeutische Bestrahlung des
Scheidenblindsackes appli-
ziert. Trotzdem konnte diese
Studie eine hohe Effektivitit
der Chemotherapie zeigen,
womit in der Behandlung des
fortgeschrittenen Endomet-
riumkarzinoms die Verwen-
dung von Chemotherapien
abzuwigen wire. Dies wire
als konkomitante Strahlen-/
Chemotherapie oder als alter-
nierende Chemo- und Strah-
lentherapie beispielsweise im
Sandwichverfahren denkbar.

Zusdtzlich dringen immer
mehr neuere  Chemothe-
rapeutika wie Carboplatin
und Taxane in die Behandlung des fort-
geschrittenen Endometriumkarzinoms.
Diese Chemotherapeutika haben ein we-
sentlich besseres Toxizitdtsprofil als z.B.
Cisplatin und Doxorubicin. Weber und
Mitarbeiter zeigten in einer Studie an 67
Patientinnen ein besseres Ansprechen der
Kombination Carboplatin/Paclitaxel ge-
geniiber Cisplatin/Doxorubicin (35% vs.
28%) bei deutlich geringerer Toxizitit.

Rezidiv nach
Endometriumkarzinom

Die Behandlung von Rezidiven nach
Endometriumkarzinom hingt im We-
sentlichen von der Rezidivlokalisation
und der vorangegangenen Behandlung
ab. Es werden Lokalrezidive von Fern-
metastasen und intraabdominellen Tumor-
rezidiven unterschieden. Wihrend Fern-
metastasen und intraabdominelle Tumor-
rezidive eine duf8erst schlechte Prognose
haben und somit vor allem palliativ-
therapeutisch zu behandeln sind, kén-

nen Lokalrezidive manchmal auch noch
kurativ behandelt werden.

Die Rate an lokaler Kontrolle bei Lokal-
rezidiv liegt in der Literatur zwischen
40-75%. Relativ gut sind Scheiden-
blindsackrezidive mit lokaler Irradiatio
zu behandeln. Bei strahlentherapiena-
iven Patientinnen sind hier Fiinfjahres-
Uberlebensraten von 65% méglich. Al-
lerdings sinkt die Uberlebensrate bei vor-
angegangener adjuvanter Strahlenthera-
pie auf 45% (Creutzberg et al, 2000).
Prinzipiell ist die Strahlentherapie bei
strahlentherapienaiven Patientinnen mit
Lokalrezidiv als Therapie der Wahl an-

zusehen.

Bei Patientinnen mit zentralen Rezi-
diven und Scheidenblindsackrezidiven
nach vorangegangener Strahlenthera-
pie sind chirurgisch-exenterative Ver-
fahren oft der einzig mégliche kurative
Ansatz. Chemotherapien zeigen bei Re-
zidiven im Strahlenfeld kaum Ansprech-

| referat [N

raten iiber 5% und sind somit
fiir diese Krankheitssituation
cher ungeeignet. Wenn chirur-
gisch-exenterative Therapiestra-
tegien geplant werden, muss al-
lerdings bedacht werden, dass
dieses Vorgehen mit doch ho-
her Morbiditit verbunden ist.
Meist ist das Anlegen von zu-
mindest einem Stoma nicht zu
vermeiden. Gleichzeitig ist die
Langzeitprognose dieser Pati-
entinnen nicht besonders gut.
Barakat und Mitarbeiter fanden
bei 44 exenterativ-chirurgisch
behandelten Patientinnen nur
9 (20%) Langzeitiiberlebende.
Trotzdem ist in dieser Situation
die chirurgische Therapie die

einzige mit Aussicht auf Heilung.

© Univ.-Prof. Dr. Alexander Reinthaller

Palliativtherapie

Im Falle von Fernmetastasen und/oder
intraabdomineller Tumorausbreitung ist
kein kurativer Therapieansatz mehr még-
lich. Hier ist der Einsatz einer palliati-
ven Chemotherapie zu ventilieren. In
Frage kommen platin- und taxanhiltige
Schemata sowie Anthrazykline, Topote-
can und Gemcitabine.

Die meisten endometrioiden Adenokar-
zinome exprimieren Hormonrezeptoren
und sind deswegen auch einer hormo-
nellen Therapie zuginglich. Hormonelle
Therapien beim fortgeschrittenen und
rezidivierten Endometriumkarzinom
sind auf Grund ihrer geringen Toxizitit
besonders im Palliativfall interessant
(Tab. 3). Vor allem hoher differenzierte
Tumore sprechen wegen ihrer hohen Re-
zeptorkonzentration in der Regel gut auf
eine Hormontherapie an. Verwendet

Fortgeschrittenes Endometriumkarzinom

Uberleben bezogen auf FIGO-Stadium

Fortgeschrittene Stadien (FIGO Il + IV) Gesamtiiberleben (%)
e Stadium IlIA: Ausbreitung im Becken (Serosa, Adnexe), FIGO_' Anz.ahl 1 Jahr 2 Jahre 5 Jahre
positive Peritonealzytologie Stadium  Patienten
o Stadium IlIB: Befall von Vagina/Parametrium A 484 89,9 77,3 60,4
e Stadium IlIC: positive pelvine/paraortale Lymphknoten s 73 70,6 51,7 30,2
e Stadium IVA: Harnblasen- und/oder Darmbeteiligung Ihc 293 85,7 70,7 52,1
e Stadium IVB: Fernmetastasen, intraabdominelle Tumor- IV A 47 65,6 39,4 14,6
ausbreitung vV B 160 51,1 38,6 17,0
Tab. 1 Tab. 2
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Systemische Therapieoptionen

Hormontherapie

Chemotherapie Studie N Behandlung RR PFS OS

* Adjuvante Therapie bei fortgeschrittenen Tumorstadien, GOG 153 56  MA (160mg/d)+T (40mg/d) | 27% 2,7m  14m
Palliativtherapie alt. x 3 Wochen

* Platin, Taxane, Anthracycline, Topotecan, Vinorelbine, GOG 119 | 58 | T(40mg/d), MPA (200mg/d) 33% 3,0m | 13m
liposomales Doxorubicin jede 2. Woche

Hormontherapie GOG 121 | 58 | MPA (800mg/d) 24% 2,5m | 7,6m

(Gestagene, Tamoxifen, GnRH-Analoga, Aromatasehemmer) 145  MPA (1.000mg/d) 15% | 2.5m | 7.0m

. . GOG 81
e Adjuvant und palliativ 154 MPA (200mg/d) 25% |3.2m| 11m
e Primar (fertilitats- und organerhaltend) GOG BIF 68 T (40mg/d) 10% | 1.0m | 88m

Tab. 3: Systemische Therapieoptionen beim Endometriumkarzinom

wird meist Medroxyprogesteronacetat
als gestagene Therapie. Die reine Gesta-
gentherapie hat allerdings den Nachteil,
dass sie zu einer schnellen Downregu-
lierung der Progesteronrezeptoren fiihrt
und somit die Wirksamkeit der Hor-
montherapie nur von kurzer Dauer ist.
Diesem Phinomen versuchte man durch
zusitzliche Gabe von Tamoxifen entge-
genzuwirken. Zwei Studien der Gyneco-
logic Oncology Group zeigten bei An-
wendung eines Wechselschemas mit Ta-
moxifen und Gestagen ein doch iiberra-
schend hohes Ansprechen insbesondere
auch bei schlechter differenzierten Tu-
moren. So konnten Ansprechraten von
27 bzw. 33% erzielt werden bei einem
Gesamtiiberleben von 14 bzw. 13 Mo-
naten (Tab. 4). Diese Daten sind in An-

Tab. 4: Hormontherapie beim fortgeschrittenen bzw. rezidivierten Endo-

metriumkarzinom; PFS=progressionsfreies Uberleben, m=Monate

betracht der geringen Toxizitdt der The-
rapie und damit auch im Hinblick auf
eine gute Lebensqualitdt sehr beacht-
lich. Der Einsatz von neueren antihor-
monellen Therapien wie Aromatasehem-
mern und GnRH-Analoga hat keine be-
sondere Effektivitdt gezeigt.

Zusammenfassung

Das fortgeschrittene und rezidivierte
Endometriumkarzinom tritt selten auf,
stellt aber eine sehr inhomogene Tu-
morentitit dar. Derzeitiger Standard ist
der Versuch einer chirurgischen Behand-
lung gefolgt von adjuvanter Strahlen-
therapie. Der zusitzliche Einsatz einer
adjuvanten Chemotherapie scheint die
Ergebnisse zu verbessern, wobei insbe-

sondere die Verwendung von platin- und
taxanhiltigen Chemotherapieschemata
zu guten Behandlungsergebnissen bei
akzeptabler Toxizitit fiihrt. Im Palliativ-
fall ist die Anwendung einer Hormon-
therapie auf Grund der geringen Toxizi-
tit und der damit verbundenen guten
Lebensqualitit sinnvoll.

Literatur beim Verfasser

Autor:

Univ.-Prof. Dr. Alexander Reinthaller
Universitatsklinik ftr Frauenheilkunde, Wien
Abteilung fur Gynakologie und Geburtshilfe
E-Mail:
alexander.reinthaller@meduniwien.ac.at
fr030640
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A. G. Zeimet, Innsbruck

| interview ||

Intraperitoneale Chemotherapie

Validierte Tools erleichtern
die Patientenselektion

Die intraperitoneale Applikation von Chemotherapeutika beim Ovarialkarzinom hat in rezenten Studien

erhebliche Uberlebensvorteile ergeben. Univ.-Prof. Dr. Alain Gustave Zeimet, Prasident der Arbeitsgemein-

schaft Gynadkologische Onkologie (AGO), Univ.-Klinik Innsbruck, spricht im Interview mit Jatros Medizin fir

die Frau Uber die aktuelle Datenlage und validierte Tools zur Selektion geeigneter Patientinnen.

Wie sieht die aktuelle Datenlage zur
intraperitonealen Chemotherapie bei
Patientinnen mit Zervixkarzinom aus?

A. G. Zeimet: Die im Januar dieses Jahres
im NEJM publizierte GOGr72-Studie hat
gezeigt, dass das Gesamtiiberleben von Pa-
tientinnen, die mit intraperitonealer (IP)
Chemotherapie behandelt wurden, um na-
hezu 16 Monate verbessert werden konnte.
Die intraperitoneale Chemotherapie ist
jedoch toxischer als die intravendse Che-
motherapie. Obwohl nur 42% der Patien-
tinnen die vollen 6 Zyklen der IP-Chemo-
therapie beendet haben, trat ein erheb-
licher Uberlebens-Benefit auch bei jenen
Patientinnen auf, die nicht alle vorge-
sehenen Zyklen durchlaufen haben.

Wie kann man sich die verbesserte
Wirkung der IP-Chemotherapie im Ver-
gleich zu einer konventionellen intra-
vendsen Chemotherapie vorstellen?

A. G. Zeimet: Derzeit besteht noch weit-
gehende Unklarheit tiber die Griinde fir
die bessere Wirkung einer IP-Chemothe-
rapie im Vergleich zur intravenssen Ap-
plikation. Man muss bedenken, dass in-
traperitoneal applizierte Substanzen eine
Eindringtiefe in das Tumorgewebe von nur
etwa einem Millimeter aufweisen. Es ist
daher anzunehmen, dass auch der syste-
mische Weg iiber den Resorptionskreis-
lauf eine Rolle spielt. Man dachte relativ
lange, dass Depotwirkungen fiir die ver-
besserte Wirkung der IP-Chemotherapie

universimed.com

verantwortlich sind. Diese Hypothese ist
vermutlich falsch, denn Daten, die auf
dem diesjihrigen ASCO prisentiert wur-
den, haben gezeigt, dass sich an der Phar-
makodynamik aufgrund der intraperito-
nealen Applikation kaum etwas dndert.
Es konnte jedoch durchaus sein, dass der
beachtliche Uberlebensbenefic aus der
GOG172-Studie im Vergleich zu anderen
IP-Sudien im Zusammenhang mit der
zusitzlichen IP-Gabe von Taxol am Tag
8 steht.

Wie ist die Lebensqualitat von Patien-
tinnen unter IP-Chemotherapie zu
bewerten? Welche Nebenwirkungen
treten auf?

A. G. Zeimet: Patientinnen unter IP-Che-
motherapie wiesen eine schlechtere Le-
bensqualitit auf, vor allem nach dem vier-
ten Zyklus bzw. am Ende der Therapie.
Allerdings war ein Jahr nach Therapieende
die Lebensqualitit wieder vergleichbar mit
der von Patientinnen, die eine intravendse
Chemotherapie erhalten hatten. Ausge-
nommen davon ist jedoch die Neurotoxi-
zitdt, die auch ein Jahr nach Therapieende
signifikant stirker ausgeprigt war als nach
intravendser Chemotherapie.

Welche Patientinnen sollten einer IP-
Chemotherapie zugefiihrt werden, und
anhand welcher Kriterien erfolgt die
Patientinnenselektion?

A. G. Zeimet: Eine Untersuchung von

Prof. Lari Wenzel hat analysiert, welche
Patientinnen von einer IP-Chemothera-
pie profitiert haben bzw. welche Patien-
tinnen diese Therapie nicht durchgehal-
ten haben. Daraus wurde ein validiertes
Selektions-Tool, der sog. FACT-O-Score,
entwickelt (ebenfalls prisentiert beim
ASCO 2006). Man kann davon ausgehen,
dass eine Patientin mit einem Wert unter
92 cher nicht fiir die IP-Chemotherapie
geeignet ist bzw. diese kaum durchstehen
wird. Derzeit versucht die Osterreichische
Arbeitsgemeinschaft fiir Gynikologische
Onkologie (AGO) den FACT-O-Questi-
onnaire flichendeckend an spezialisierten
Zentren, die iiber ausreichende Erfahrung
und Patientenzahlen verfiigen, zu imple-
mentieren.

Im Rahmen einer Therapieentscheidung
sollte man derartige objektivierbare Tools
fiir die Selektion der Patientinnen unbe-
dingt heranziehen, um diejenigen Patien-
tinnen zu ermitteln, die im Endeffekt
am meisten von einer IP-Chemotherapie
profitieren.

Vielen Dank fiir das Gesprach!
[ |

Das Gesprach fuhrte Mag. Alice Kment

Unser Interviewpartner:

Univ.-Prof. Dr. Alain Gustave Zeimet,
Prasident der Arbeitsgemeinschaft
Gynékologische Onkologie (AGO),
Univ.-Klinik ftr Frauenheilkunde, Innsbruck
fr030643
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Frauen & Sport

Die , Gender Medicine”, die auf geschlechtsspezifische Fragestellungen und Probleme in der Medizin ein-

geht, hat in den letzten Jahren groBes Interesse geweckt. In der Sportmedizin sind frauenspezifische Risiken

und Verletzungsursachen mittlerweile sogar Gegenstand der Forschung. Sportbedingte Amenorrhoe, Esssto-

rungen und erhohtes Risiko fur Stressfrakturen und Kreuzbandverletzungen sind die Themen dieses Artikels.

Betrachtung frauenspezifischer Probleme
aus sportorthopidischer Sicht heifSt Be-
riicksichtigung geschlechtsspezifischer
Eigenschaften, wie z. B. der hormonellen
Situation. Der weibliche Organismus re-
agiert bei Belastungen und Extrembelas-
tungen mit Verinderungen des Hormon-
spiegels, was Verinderungen im Gesamt-
organismus nach sich zieht. Ein weiterer
Faktor besteht darin, dass Athletinnen
Stresssituationen, welche normalerweise
im Sport auftreten, ebenfalls durch Ver-
inderung der Essgewohnheiten zu be-
wiltigen versuchen. Last but not least
miissen frauenspezifische Bewegungs-
muster Beachtung finden, die eine er-
héhte Anfilligkeit von bestimmten Ver-
letzungen bedingen.

Sportbedingte Amenorrhoe

5% aller Frauen leiden unter Amenor-
rhoe. Bei Athletinnen steigt dieser Pro-
zentsatz auf 10 bis 20%, bei Eliteliufern
auf bis zu 50%. Dieses Phinomen ist un-
ter Sportmedizinern nicht hinlinglich be-
kannt. Diese Amenorrhoe, bedingt durch
die Stérung der Hormonproduktion von
Gonadotropin-RH, LH, FSH sowie Os-
trogen, sorgt fiir eine verminderte Auf-
nahme von Kalzium. Bei lingeren hy-
podstrogenen Phasen, besonders in der
Adoleszenz, kann dies irreversible Aus-
wirkungen auf die Knochenmineralisa-
tion haben. Speziell wenn diese Hormon-
storung im jugendlichen Alter, also zwi-
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schen dem 14. und 20. Lebensjahr auf-
tritt, wird méglicherweise die Phase der
»peak bone mass® gestort, was eine Ver-
minderung der Lebensknochenmasse, die
in dieser Lebensphase ganz entscheidend
gebildet wird, darstellt. Unter Umstin-
den fiithrt nimlich der dadurch vermin-
derte Knochenzubau im héheren Lebens-
alter zu einer verstirkten und verfrithten
Osteoporose.

Essstorungen

Bevorzugt bei jungen Athletinnen der
Sportarten Eiskunstlauf, Turnen und
Leichtathletik treten hiufig Essstérungen
im Sinne einer Anorexia nervosa auf. Zu
den Ursachen zihlen einerseits sportbe-
dingte Stresssituationen,
filschlich induzierte Schonheitsideale mit
einem Body-Mass-Index zwischen 10 und
20. Bedingt durch die Essstorung kommt
es zu einer verminderten Kalziumzufuhr
bzw. -aufnahme mit daraus resultierender
verminderter Knochendichte. Eine exakte
Prozentangabe, wie viele Athletinnen an
diesem Problem leiden, ist nicht bekannt,
es besteht jedoch der berechtigte Verdacht
einer hohen Dunkelziffer. In einer ame-
rikanischen Studie von Gadpaille et al aus
dem Jahr 1987 wird eine Kombination
von Amenorrhoe und Essstérungen in
62% angegeben.

Die Kombination von Essstorungen und
verinderter Hormonsituation (hypoos-
trogene Phase) fithrt zu verminderter

andererseits

Knochendichte und daraus resultierender
verminderter Knochenbelastbarkeit.

Stressfrakturen

Unter Stressfraktur versteht man eine
Frakeur im mikroskopischen Bereich, wo-
bei ein Missverhiltnis zwischen Belastung
und Belastbarkeit des Knochens besteht.
Besonders hiufig treten Stressfrakturen
bei Lauferinnen auf: Die Hiufigkeit wird
zwischen 5 und 16% angegeben. Die
haufigsten Lokalisationen dieser Stress-
frakturen bei Liuferinnen sind Calca-
neus, Metatarsus bzw. der Tibia. Stress-
frakcuren finden sich bei entsprechenden
sportlichen Belastungen (Tennis, Tisch-
tennis etc.) auch an der oberen Extremi-
tit. Diese Verletzungen kénnen unter
Umstinden iibersehen und als Tendini-
tiden bzw. Periostitiden missinterpretiert
werden. Daraus resultieren erfolglose Be-
handlungen und infolge der Knochenii-
berlastung das Wiederauftreten der Be-
schwerden nach kiirzester Zeit.

Wenn jedoch die Diagnostik iiber das
Rontgen hinausgeht und in der Anam-
nese nach Essstérungen bzw. Amenor-
thoe gefragt wird, kann sich das Zu-
standsbild rasch aufkliren. Bei entspre-
chender Hormonsubstitution, ausrei-
chender Vitamin-D- und Kalziumzufuhr
entsprechender Ruhestellung
kommt es in der Regel relativ schnell zur
Ausheilung, und die Patientin kann wie-
der voll im Sport aktiv werden.

sowie
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Diese 3-fach-Kombination aus Esssto-
rung, Stressfraktur und Amenorrhoe
hat im englischen Sprachgebrauch zur
Bezeichnung der ,female achlete triad®
gefithrt. Beim offensichtlichen Auftre-
ten von nur einem dieser 3 Symptome
muss an den gesamten Symptomenkom-
plex gedacht werden.

Kreuzbandverletzungen

Nach Unfallanalysen von Kreuzbandver-
letzungen bei Athletinnen zeigte sich,
dass es auch ohne vorangegangenem
»Feindkontakt“ relativ hiufig zu Kreuz-
bandrupturen kam. Ebenso fand sich bei
jungen Schisportlerinnen und Fufiball-
spielerinnen eine iiberzufillig hohe Rate
an Kreuzbandverletzungen. Mehrere Fak-
toren diirften zu diesem relativ hohen
Verletzungsrisiko von Kreuzbindern bei
Frauen fihren:

Bewegungsablauf

Videoanalysen haben gezeigt, dass der ty-
pische Mechanismus, der zu Verlet-
zungen des Kreuzbandes fiihre, ein plotz-
licher unerwarteter Stop mit unmittel-
bar danach erfolgter Lateralbewegung ist.
Dieser plétzliche Stop stellt evtl. auch
das Ende einer Sprungbewegung dar. Da-
bei kann eine ,position of no return®
(Mary Lloyd Ireland 2002) auftreten, bei
der eine Innenrotation des Femur in Ad-
duktion und eine Auflenrotation des Un-
terschenkels mit deutlicher Valgusposi-
tion besteht. Durch diese Position ist das
Kreuzband massiv gefihrdet zu reiflen.

Die Faktoren, die zu diesen Kreuzband-
verletzungen beitragen, konnen in intrin-
sische (nicht beeinflussbare) sowie extrin-
sische (beeinflussbare) und in eine Kom-
bination aus beiden eingeteilt werden.
Zu den intrinsischen Faktoren zihlen die
Beinachse, die Hyperextensionstendenz
von Frauen im Gegensatz zu Minnern,
die physiologische Laxizitit hinsichtlich
Rotation im Kniegelenk, die Kreuzband-
dimensionierung, der hormonelle Ein-
fluss, und evtl. die Geschicklichkeit. Zu
den extrinsischen Faktoren zihlen Kor-
perkraft, Kondition, das Schuhwerk und
die Motivation. Speziell die extrinsischen
Faktoren sollten im Rahmen des Trai-
nings beeinflusst werden, z. B. durch das
Uben Absprung- und Landungsbewe-
gungen.
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Sexualhormone

Inwieweit weibliche Sexualhormone die
Kreuzbandverletzungen beeinflussen, lisst
sich nicht schliissig beantworten. Wojtys
et al (1998) berichten, dass bei einer Pa-
tientenkohorte von 28 Frauen Kreuz-
bandverletzungen hauptsichlich in der
ovulatorischen Phase aufgetreten sind und
nur zu einem geringeren Prozentsatz in
der follikuliren Zyklusphase. Im Gegen-
satz dazu haben Slauterbeck und Hardy
hohere Raten von Kreuzbandbandverlet-
zungen unmittelbar vor und nach der
Menstruationsblutung beobachtet.

Ein direkter Effekt der weiblichen Sexu-

alhormone auf den Bandapparat konnte
aber bei Kreuzbandverletzungen nichrt ge-
funden werden.

Femorale notch,
Kreuzbanddimensionierung

Generell wird angenommen, dass in ei-
ner kleiner dimensionierten femoralen
notch auch ein kleiner dimensioniertes
Kreuzband sitzt. Dies wurde jedoch an-
hand einer anatomischen Kadaverstudie
von Moneta et al (1997) nicht bestitigt.
Die Dimensionierung des vorderen
Kreuzbandes diirfte jedoch bei Frauen
geringer ausfallen als bei Midnnern bzw.
Burschen (Andersen et al, 2001). Die Di-
mensionierung der femoralen notch
konnte jedoch ein pridiktiver Faktor hin-
sichtlich Kreuzbandverletzungen sein, da
Shelbourne et al 1998 zeigen konnten,
dass bei einer Dimension unter 15 mm
Breite die Hiufigkeit von Kreuzbandver-
letzungen deutlich hoher war. Auch die
Dimensionierung des Kreuzbands diirfte
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bei Midchen kleiner sein als bei Bur-
schen, wie Andersen et al 1997 in ihrer
Studie feststellten. Diese Ergebnisse be-
stitigten auch Charletone et al 2002.

Propriorezeption und
neuromuskulire Faktoren

Die muskulire Stabilisierung des Knie-
gelenks kann durch minnliche Sportler
effekeiver durchgefiithrt werden als durch
Sportlerinnen (Wojtys et al, 2002).
Ebenso zeigte diese Autorengruppe in ei-
ner Studie, dass Frauen, sowohl trainiert
als auch untrainiert, ein héheres Schub-
ladenphinomen (Verschiebbarkeit des
Schienbeinkopfes gegeniiber dem Ober-
schenkelknochen bei gebeugtem Knie)
aufweisen als die méinnliche Gruppe. Wei-
ters zichen Frauen zuerst den Quadriceps-
muskel und dann erst die Hamstrings zur
Kniestabilisierung im zeitlichen Verlauf
heran, was weniger effektiv ist. Auch im
Ausdauertest bzw. Ermiidungstest trat bei
Frauen der Ermiidungseffekt im Hams-
tring- und Quadrizepsbereich deutlicher
auf als bei Minnern. Chappell et al
(2002) beobachteten, dass es bei Frauen
zu einer deutlich héheren nach vorne ge-
richteten Scherkraft als bei Minnern in
der Landungsphase kommt. Videoanaly-
sen bestitigten, dass Frauen bei diesem
Bewegungsablauf ein deutlich héheres
Streckungsausmaf§ und einen héheren
Valgusdrehmoment erreichen.

Zusammenfassung

Frauenspezifische Probleme im Sport fin-
den zunehmend Beachtung und miissen
einen fixen Themenkreis innerhalb der
Sportmedizin einnehmen. Viele Phino-
mene sind erst rein symptomatisch be-
kannt, weshalb es gezielter Arbeit bedarf,
um die Problematik klarer darzustellen
und auch Therapien auszuarbeiten. Der
Priventivmedizin muss bewusst werden,
dass durch vorbeugende Mafinahmen
moglicherweise Verletzungen im Bereich
des Knies und Kreuzbandes verhindert
werden kénnen.
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