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DER COMBINED-TEST: AKTUELLE
LITERATUR UND EIGENE DATEN

PRIONS AND HUMAN
(GONADOTROPINS

B. Pertl )
Privatklinik Graz Ragnitz, Osterreich

Der Combined-Test gilt derzeit als die
modernste und sicherste Methode zur
Risikoberechnung eines Down-Syndroms.
Diese moderne Moglichkeit der Risiko-
abschatzung hat das bis vor einigen
Jahren noch praktizierte Down-Syndrom-
Screening mit dem miitterlichen Alter
von > 35 Jahren weitgehend abgelost.
Der Combined-Test hat im Vergleich zum
Screening mit dem miitterlichen Alter
eine wesentlich bessere Detektionsrate
und eine geringere falsch-positive Rate.

Bei einer fixen falsch-positiven Rate von
5 % betragt die Detektionsrate beim Com-
bined-Test (Nackentransparenz, PAPP-A
und BHCG) 82 % bis 90 %. Unter Einbe-
ziehung des zusatzlichen Ultraschall-
markers , Trikuspidalregurgitation” erhoht
sich die Detektionsrate auf 95 %.

Unsere eigenen Daten (n = 1125 Patien-
tinnen, 38 % > 35 Jahre, auffilliges Test-
ergebnis in 6 %, davon 6 Félle von
Down-Syndrom) stehen im Einklang mit
den publizierten Daten.

Zusétzlich zu dem bei uns am weitesten
verbreiteten Combined-Test als Ersttrime-
sterscreening wurden jedoch auch andere
Screeningstrategien entwickelt, die ein
Screening im 2. Trimester miteinbeziehen.
Davon hat der sogenannte ,Integrated
Test” (NT, PAPP-A und Quadruple Scree-
ning im 2. Trimester) die besten Detekti-
onsraten (94 %-96 %).

Zusammenfassend gilt es wissenschaft-
lich als gesichert (Level A, ACOG Prac-
tice Bulletin 2007), dalt der Combined-
Test ein effizienter Screening-Test fir das
Down-Syndrom darstellt und der Combi-
ned-Test unter Einbeziehung des bioche-
mischen Screenings (BHCG und PAPP-A)
der alleinigen Nackentransparenzmessung
Uberlegen ist.

Weitere Studien sind notwendig, um die
Wertigkeit der Trikuspidalregurgitation
als Zusatzmarker im Rahmen des Ersttri-
mesterscreenings zu bestimmen und die
Maoglichkeiten der Kombinationen von
Erst- und Zweittrimesterscreening als
Jintegriertes” oder ,sequentielles” Down-
Syndrom-Screening zu evaluieren.

C. Tempfer

Dept. of Gyn. Endocrinology and Repro-
ductive Medicine, University of Vienna,
Austria

The transmissible spongiform encephalo-
pathies (TSE) or prion diseases are fatal
infectious neurodegenerative disorders
such as bovine spongiform encephalo-
pathy (BSE) in cattle and classical Creutz-
feld-Jakob disease (CJD) or new variant
CJD (vCJD) in humans. The prion hypo-
thesis states that a protease-resistant
infectious prion (PrP5¢) converts stoichio-
metric amounts of the physiologic PrP
isoform (PRPC) into protease-resistant PrP
(PrPres). Aggregation of misfolded PrPres
in the brain leads to neuronal loss, spon-
giform change, astrogliosis, and the death
of the affected individual. vCJD is media-
ted by BSE prions and occurred epidemi-
cally in the United Kingdom (UK) and
outside the UK as an orally transmitted,
zoonotic epidemic with 188 human
casualties up to 2006. Of note, up to

20 000 individuals in the UK are thought
to be carriers of vCJD.

vCJD infectivity has been demonstrated
in neural as well as extraneural tissues.
In this respect, 120 humans worldwide
have contracted vCJD via iatrogenic in-
jection of contaminated growth hormone
and human-to-human transmission of
vCJD by blood erythrocyte transfusion
has been demonstrated. Infectious prions
have been found in nephritic mice and
possibly in humans. Incubation times
between 10 and 50 years and possible
iatrogenic transmission via blood, urine,
organ transplants, and human tissue-
derived medical products raise the possi-
bility of secondary vCJD epidemics.

Scientific concerns regarding the excretion
of infectious prions into human urine
have caused government agencies in
Australia, France, Switzerland, and Italy
to label human urine-derived products as
potentially infectious and to recommend
to replace them by recombinant products.

ZUR BEDEUTUNG DES LOSLICHEN
OBERFLACHENANTIGENS HLA-G IN
DER KULTUR HUMANER FURCHUNGS-
STADIEN UND BLASTOZYSTEN

H. Juch, G. Dohr
Institut fiir Zellbiologie, Histologie und
Embryologie, Medizinische Universitat
Graz, Osterreich

Die HLA-Expression in menschlichen
Keimzellen und in praimplantativen
menschlichen Entwicklungsstadien
beschaftigt die Wissenschaft nun seit
beinahe 20 Jahren. Dieses Thema wurde
immer wieder kontrovers diskutiert. Die
Entdeckung von HLA-G, einem untypi-
schen Vertreter der HLA-Klasse-1-Mole-
kule, und insbesondere angebliche
Funde von loslichen HLA-G-Formen im
Kulturtiberstand frither menschlicher Ent-
wicklungsstadien haben diese Debatte
wieder belebt. Die HLA-G-Expression
wird von manchen Wissenschaftlern so-
gar als ,Voraussetzung fir die Einnistung
des Keimlings” angesehen. In den letzten
Jahren haben sich in der Literatur die Be-
richte tiber die erfolgreiche Verwendung
von solublem HLA-G (sHLA-G) als Qua-
lititsparameter fir humane Furchungs-
stadien und Blastozysten in der assistier-
ten Reproduktion gehduft.

Gravierende methodische Probleme und
Méngel bei der sHLA-G-Messung sowie
widerspriichliche Daten aus der Grund-
lagenforschung haben dazu gefihrt, daf
es sich das EU-Netzwerk EMBIC unter
anderem zur Aufgabe gemacht hat, diese
Fragestellung, unter Verwendung verschie-
dener Testsysteme, in einem ,Multicenter-
Ansatz” zu untersuchen.

Dieser Vortrag beschéftigt sich mit der
Darstellung des aktuellen Disputs sowie
der Prasentation unserer bisherigen
Erfahrungen mit sHLA-G-Messungen in
IVF-Kulturtberstanden.

J. FERTIL. REPROD. 3/2007
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00zYTEN-MORPHOLOGIE UND
EIZELL-SAMENZELL-INTERAKTION

H. W. Michelmann

Arbeitsgruppe Reproduktionsmedizin,
Univ.-Frauenklinik Géttingen, Deutsch-
land

Einleitung: Mit Hilfe der Rasterelektronen-
mikroskopie (REM) wurden die Zona-pel-
lucida-Morphologie der menschlichen
Eizelle sowie die Vorgange wahrend der
Befruchtung analysiert. Die Versuche an
Zygoten und praimplantatorischen Embryo-
nen wurden am Schwein durchgefihrt. Es
sollten folgende Fragestellungen geklart
werden:

1. Héngt die Morphologie der Zona pel-
lucida vom Reifegrad der Eizelle ab?

2. Gibt es Unterschiede in der Zona-
Morphologie von Eizellen, die in vivo
oder in vitro gereift sind?

3. Andert sich die Zona-Morphologie
nach der Befruchtung und wihrend
der frihen Embryonalentwicklung?

4. Gibt es Unterschiede in der Zona-
Morphologie zwischen In-vivo- und
In-vitro-Embryonen?

5. Gibt es eine Korrelation zwischen der
Anzahl gebundener Spermatozoen

und

— der Anzahl inseminierter Spermato-
zoen?

— in vivo oder in vitro gereiften Oozy-
ten?

— dem Sortieren der Spermatozoen
gemdl’ ihren Geschlechtschromoso-
men (,sex selection”)?

Methode: Fiir die Untersuchungen mit
menschlichen Zellen wurden tiber einen
Zeitraum von 7 Jahren etwa 700 unreife
sowie unbefruchtet gebliebene Oozyten
von Patientinnen aus der IVF- oder ICSI-
Behandlung mit Hilfe von REM-Bildern
analysiert. Befruchtete Eizellen kamen
nur in die Analyse, wenn sie polyploid
waren (> 2 Vorkerne). Beim Schwein
wurde die Oberflichenmorphologie der
Zona pellucida an 425 befruchteten und
unbefruchteten Eizellen und an 264 fri-
hen Embryonen analysiert. Die Eizellen
waren entweder unreif, in vivo gereift
oder flr 24 h bzw. fiir 48 h in vitro ge-
reift. Die Praimplantationsembryonen
wurden nach In-vivo-Entwicklung ausge-
spilt oder in vitro kultiviert.

J. FERTIL. REPROD. 3/2007

Resultate: Die Morphologie der Zona
pellucida menschlicher Eizellen zeigt im
REM-Bild kein homogenes Erscheinungs-
bild. So konnen grundsitzlich zwei Er-
scheinungsformen unterschieden werden:
Etwas mehr als die Halfte aller analysier-
ten Oozyten hat eine netzartige Struktur
mit vielen Poren und Lochern, die ande-
ren eine mehr glatte, kompakte und
porenlose Oberflache. Die verschiedenen
Zona-Morphologien korrelieren weder
mit der Eizellreife noch mit dem Befruch-
tungsstatus. Auch die Art der Eizellen-
behandlung (IVF oder ICSI) spielt keine
Rolle. Eizellen aus beiden Patientengrup-
pen zeigen die gleiche Heterogenitdt der
Oberflachenstruktur.

Die Anzahl und Verteilung gebundener
Spermatozoen auf der Oberfldche der
Zona pellucida ist ebenfalls extrem hete-
rogen. Auf etwa 25 % aller unbefruchtet
gebliebenen Eizellen nach IVF sind keine
gebundenen Samenzellen zu sehen, und
50 % zeigen nur einige wenige Spermato-
zoen. Es gibt jedoch auch unbefruchtet
gebliebene Eizellen, die mit gebundenen
Samenzellen Gberladen sind. lhr Vertei-
lungsmuster auf der Zona ist nicht von
der Anzahl gebundener Samenzellen
abhéangig. Sehr oft gibt es auf der Zona
Bereiche, die absolut keine Samenzellen
zeigen und sich neben solchen Bereichen
befinden, die von Samenzellen tiberladen
sind. Menge sowie Verteilungsmuster der
gebundenen Spermatozoen korrelieren
nicht mit der Eizellenreife, wohl aber mit
der Qualitat des Ejakulats. Je besser das
Ejakulat ist, umso mehr Samenzellen
binden sich an die Zona. Erwdhnenswert
ist in diesem Zusammenhang aber, daf8
10 % aller unbefruchtet gebliebenen
Eizellen, die mit normalem Ejakulat inse-
miniert worden waren, keine gebundenen
Spermatozoen zeigen. Keine Bedeutung
fur die Spermatozoen-Bindung haben die
unterschiedliche Zona-Morphologie so-
wie die Tatsache, ob Eizellen befruchtet
oder unbefruchtet geblieben sind. Das
bedeutet, dafl die Anzahl gebundener
Spermatozoen nicht mit der Befruchtungs-
fahigkeit der Eizelle korreliert.

Die Eizell-Samenzell-Interaktion kann
sowohl mit der Kopfspitze des Spermato-
zoons als auch in einer flachen, tangen-
tialen Bindung mit dem Aquatorialseg-
ment des Kopfes beginnen. Der weitere
Verlauf der Penetration der Samenzelle
in die Zona findet nicht nur mit Hilfe
von mechanischem Druck und enzymati-
scher Lyse statt, sondern auch durch eine

aktive Unterstlitzung der Zona, deren
Material das gebundene Spermatozoon
Gberwuchert und so in die Zona integriert.

Auch beim Schwein tritt sowohl an un-
reifen als auch reifen Oozyten eine sehr
heterogene Zona-Morphologie ohne einen
einheitlichen Trend auf. Es existieren
aber signifikante Unterschiede in der
Zona-Morphologie zwischen Oozyten
und Embryonen, die entweder in vivo
oder in vitro gereift und gewachsen sind.
Sowohl in vivo als auch in vitro ist ein
dramatischer Wechsel in der Oberfldchen-
struktur der Zona nach der Befruchtung
zu sehen. Wihrend die reifen, unbe-
fruchteten Eizellen in der Mehrzahl eine
kompakte und porenfreie (in vivo) oder
eine netzartige (in vitro) Oberfldche zei-
gen, erscheint nach der Befruchtung eine
netzartige und pordse (in vivo) oder
kompakte (in vitro) Oberflache. Bei den
In-vivo-Embryonen erreicht erst die Zona
der Blastozyste wieder die kompakte
Struktur, die auch bei unbefruchteten
In-vivo-Eizellen und In-vitro-Embryonen
zu beobachten ist.

Wahrend die Zahl der an der Zona gebun-
denen Spermatozoen sich proportional
zur Anzahl inseminierter Samenzellen
verhalt, ist ihr Verteilungsmuster sehr
heterogen. Es gibt sowohl eine gleich-
malige als auch eine ungleichmalRige,
clusterformige Verteilung. Wie beim
Menschen auch, liegen Bereiche ohne
ein einziges Spermatozoon haufig dicht
neben Bereichen, die mit Samenzellen
Gberladen sind. Der Prozefs einer Samen-
trennung gemal ihrer Geschlechtschromo-
somen wirkt sich extrem negativ auf das
Bindungsvermogen der Spermatozoen
aus. Mit zunehmender Embryonalent-
wicklung in vivo nimmt die Zahl gebun-
dener Spermatozoen an der Zona zu.
Das bedeutet, daB wahrend der Passage
der Embryonen durch das Ovidukt sich
mehr und mehr Spermatozoen an die
Zona binden. Dies passiert trotz des vor-
handenen Zona-Blocks. Wie zu erwarten,
zeigen In-vitro-Embryonen keine Zunah-
me von gebundenen Spermatozoen mit
zunehmender Embryonalentwicklung.
Auch beim Schwein wird, wie beim
Menschen, die Penetration des Spermato-
zoons durch die Zona nicht allein durch
die Samenzelle vollzogen, sondern durch
die Zona aktiv unterstitzt.



BLuT IM KUMULUSKOMPLEX
BEEINTRACHTIGT DIE QUALITAT DER
EIZELLE

Th. Ebner, R. Wiesinger, M. Puchner,
M. Moser

IVF-Abteilung, Landes-Frauen- und
-Kinderklinik Linz, Osterreich

Einleitung: Im Gegensatz zur ICSI ist bei
der herkommlichen IVF keine genaue
Bestimmung der Eizellreife bzw. -qualitat
moglich, weil die umgebenden Kumulus-
zellen eine exakte morphologische Unter-
suchung behindern. Zwar behilft man sich
bei der Bestimmung der Kernreife mit
der Expansion der Corona radiata und
des Kumuluskomplexes, doch hat sich
schon friih gezeigt, daB8 dies im stimulier-
ten Zyklus nicht immer zielfihrend ist.
Auf die eigentliche Eizellqualitat kann im
IVF Gberhaupt nur indirekt mittels Be-
fruchtungs- und Blastulationsraten rtick-
geschlossen werden.

Methoden: Deshalb wurden in dieser
prospektiven Studie 634 Kumulus-Oozy-
ten-Komplexe (COCs) von 86 ICSI-Pati-
entinnen hinsichtlich ihrer Morpholgie
analysiert und mit der Eizellreife und
-qualitdt in Zusammenhang gebracht.
Neben der Expansion der Korona sowie
der Kumulusmatrix wurde ein besonderes
Augenmerk auf das Vorhandensein von
,Blutgerinnseln” oder anderen amorphen
Zellaggregaten gelegt.

Resultate: Interessanterweise zeigte sich
unmittelbar nach der Punktion, daB 16 %
der vermeintlich reifen COCs — also jene
mit lockeren expandierten und luteinisier-
ten Zellen — tatsachlich unreife (Pl, Ml)
Gameten beherbergten. Umgekehrt waren
von den erwarteten unreifen COCs (dichte
und wenig expandierte Matrix) sogar

41 % reif (MII). Die Expansion des COCs
lieR keine Prognose beztiglich Befruch-
tungs- und Blastolationsrate zu (p > 0,05).
Sehr wohl aber zeigten blutige COCs eine
signifikant schlechtere Befruchtungs-

(67 %) und Blastulationsrate (16 %) als
COCs ohne morphologische Auffalligkei-
ten (74 % bzw. 53 %).

SchluBfolgerungen: Blut in den COCs
scheint ein negativer prognostischer
Marker fur die weitere Entwicklung der
betroffenen Eizelle zu sein. Eventuell
schadigen die Erythrozyten den Gameten
aufgrund einer erhohten ROS-Bildung.

HigH RESoLUTION POLAR Boby
ANALYSIS USING ARRAY TECHNOLOGIES

|. B. Geigl', A. Obenauf !, M. Schenk?,
S. Langer?, J. Waldispuehl-Geigl',

M. Mach’, M. R. Speicher!

! Institute of Human Genetics, Medical
University of Graz, Austria, 2 Kinder-
wunsch Institut Schenk, Dobl, Austria,

3 Institute of Human Genetics, Technical
University of Munich, Germany

A variety of applications in clinical dia-
gnostics critically depend on reliable and
unbiased methodologies to amplify DNA
from small amounts of tissues or single
cells. Especially preimplantation and non-
invasive prenatal diagnosis would greatly
benefit from comprehensive single cell
analyses as chromosomal copy number
changes are among the most important
factors that negatively influence embryo
survival.

To perform an efficient screening of an-
euploidies in polar bodies, we developed
a strategy that combines single cell
amplification using GenomePlex library
technology (GenomePlex® Single Cell
Whole Genome Amplification Kit, Sigma-
Aldrich) and detailed analysis of genomic
copy number changes by high resolution
array comparative genomic hybridization
(CGH). CGH allows the screening of a
genome for any copy number changes.
The resolution of CGH critically depends
on the employed platform and has greatly
benefited from new array technologies.
Thus, the resolution may reach from the
detection of whole chromosome aneu-
ploidies to the identification of copy
number changes in the kb-range. We
recently described the detection of copy
changes as small as 8.3 Mb in single
cells derived from various cell systems
[Fiegler et al. Nucleic Acids Research,
2006]. Here, we tested the performance
of polar body DNA amplification products
for conventional CGH on metaphase
spreads, and on different array platforms.
To this end we used the BAC 8K array (in
collaboration with P. Lichter and Bernhard
Radlwimmer, Heidelberg), the Agilent
44K oligo array and a mini-array consi-
sting of pooled BACs covering all human
chromosome arms (in collaboration with
J. Knijnenburg, K. Szuhai and H. Tanke,
Leiden University Medical Center, The
Netherlands). Our data suggest that a
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high resolution analysis of polar bodies
on different array platforms is feasible and
will greatly extend existing approaches
in prenatal diagnosis.

SPINDLE VIEW IN OUR EXPERIENCE

K. Kanyo, R. Kriston, A. Kovdcs, S. Cseh,
J. Konc

Infertility and IVF Center of Buda, Saint
Janos Hospital, Budapest, Hungary

The spindle view is a new possibility to
examine the living oocyte. With the help
of the visualisation of DNA materials, with
polscope it is possible to get information
about the quality of the oocytes. With the
new real time spindle view technique,
the so called ICSI Guard we can avoid the
DNA damage during the ICSI procedure.
Our good results at the oocyte freezing
come from applying this equipment
before freezing and after thawing during
the ICSI fertilization.

No Risk, NO FUN

Ch. Bauer

Abteilung fiir Geburtshilfe und Frauen-
heilkunde, LKH Deutschlandsberg,
Osterreich

,Riskmanagement” bedeutet nicht, samt-
liche Risiken zu verhindern. Es bedeutet
vielmehr, mit Risiken umzugehen und
deren mogliche Auswirkungen zu beur-
teilen und zu bewerten. Nach Auffassung
des Riskmanagementsystems nach ONR
49000:2004 setzt sich ein solches Beur-
teilungssystem aus Systemdefinition,
Risikobeurteilung, Risikobewaltigung und
Risikotiberwachung zusammen. Andere
Riskmanagementsysteme verwenden
dhnliche Tools. Gemeinsam ist den ver-
schiedenen Anwendungen das Bekenntnis
zur Abkehr von der ,Null-Fehler-Kultur”.

Das Referat gibt Einblick in die Grund-
prinzipien des Riskmanagements, wobei
verschiedene Zugénge zum Thema
(Medizin, Finanzwirtschaft, Petrochemie)
erlautert werden. Dariiber hinaus wird
aufgezeigt, daB auch einfache Mittel aus-
reichen kénnen, um ein Riskmanagement-
system zu etablieren.

J. FERTIL. REPROD. 3/2007
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RISIKOMANAGEMENT AUS
RECHTLICHER SICHT

E. Méchler
Griss & Partner Rechtsanwilte, Graz,
Osterreich

Einleitung: Risikomanagement [alt sich

definieren als:

e planvoller Umgang mit Risken
(allgemeine unternehmerische Risken,
technische Risken, finanzielle Risken,
gesellschaftliche und politische Risken,
rechtliche, insbesondere unternehmens-
typische Risken)

e planvoller Umgang mit strategischen
Risken, Liquiditétsrisken, operativen
Risken

Risikomanagement aus rechtlicher Sicht
1Bt sich auch definieren als
1. Schadenspréavention und Beseitigung
potentieller Fehlerquellen betreffend
e individuelle Mangel (Behandlungs-,
Aufklarungsfehler)
® organisatorische Mangel
e Schnittstellenmaingel z. B. betreffend
— Diensttibergabe/-tibernahme
- zwischen Angehorigen
verschiedener Berufsgruppen
— innerhalb des jeweiligen Teams
e Geritesicherheit/Verantwortung/
Medizintechnik
e Haus und Grund (Instandhaltung,
Gebadude- und Wegesicherheit)
2. Bewaltigungsvorsorge/Verhalten bei
Auftreten eines Haftungsfalles
3. Risikoanalyse nach abgeschlossenem
Haftungsfall

Methoden: Risikomanagement bedarf
einer vorausschauenden Risikoerkennung,
um potentielle Risken gar nicht eintreten
zu lassen, sowie einer Risikobewaltigungs-
strategie, um drohende/aktuelle Haftungs-
falle abzuwehren. Hiezu sind samtliche
potentiellen Schadensverursacher zu
analysieren (Mitarbeiter, Lieferanten,
Konsulenten, Glaubiger) als auch samtli-
che das IVF-Institut beriihrende rechtliche,
potentielle Schadensquellen zu kennen
(Gesetze, Verordnungen, Judikatur =
,Drohbotschaft”).

Die Frohbotschaft ist jene, dal’ Vertrdge,
Formulare und standardmafige Bedin-
gungen ein probates Gegenmittel sind,
um ,Drohbotschaften” zu entscharfen.
Vertrdge, Formulare, Bedingungen sind
ein Teil der anzuwendenden Risikosteue-
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rungsstrategien, die sich unterteilen lassen
in
1. Risikovermeidung/-verminderung
— Erkennen der Rechtslage
— Vertrage schlieflen
— Bedingungen verfassen
— Dokumentation/Formulare standar-
disieren
— Checklisten betreffend Arbeitsablaufe
verfassen
— Checklisten fiir das Verhalten bei Auf-
treten eines Haftungsfalles verfassen
— Belegschaft anlernen
— Fihrungsinformationssystem bilden/
klare Kompetenzregelungen treffen
2. Risikotibertragung-/outsourcing
— Versicherungen
— Konsulenten/andere Krankenanstal-
ten/Facharzte
— Geratehersteller/Pharmafirmen
3. Risikoakzeptierung nur betreffend
Kleinst- und Kleinrisiken/Risikobesei-

tigung

SchluBfolgerung: In das IVF-Unternehmen
ist das rechtliche Risikomanagement wie
folgt zu implementieren:
— Erkennen der Ziele, Visionen, Stra-
tegien
— Definition der Erfolgsfaktoren
— Risken identifizieren und analysieren
— Risken bewerten
— Risken kontrollieren/bewdltigen
durch individuelle Risikosteuerungs-
strategien
— aus Schaden lernen/Monitoring

QUALITATSKONTROLLE — GLOBALE
STANDARDS

F. Sell, H. Koch, S. Waechter, R. B6hm
Gynemed Medizinprodukte Gmbh & Co
KG, Lensahn, Deutschland

Einleitung: Am Beispiel der wichtigsten
Gesundheitsmdrkte (Europa, USA, Japan)
werden die rechtlichen Rahmenbedin-
gungen erldutert.

Methode: Aus dem Studium einschlagiger
Literatur ergibt sich, dal die Sicherheits-
bewertung medizinischer Produkte tiber
4 Stufen erfolgt.

Resultat: Bei den Freigabeprifungen ins-
besondere fiir Medizinprodukte, die in

der IVF zur Anwendung kommen, gilt dem
Limulus-Amobocyt-Test (LAL) besondere

Aufmerksamkeit. Wahrend der Kanin-
chentest zum Nachweis materieller Pyro-
gene nur eine untergeordnete Rolle
spielt, ist der Mausembryotest besonders
in der Reproduktionsmedizin ein wichti-
ges Kriterium zur Dokumentation quali-
tativ sicherer Medizinprodukte.

SchluBfolgerung: Ergéanzende Informatio-
nen Gber die Art und Weise der Durch-
fuhrung des Maus-Embryo-Tests (MEA)
sind notwendig zur Beurteilung der hier-
aus gewonnenen Ergebnisse.

WIEVIEL QUALITAT VERTRAGT DIE
ORGANISATION?

M. Siebolds

FB Gesundheitswesen, Katholische Fach-
hochschule Nordrhein-Westfalen,
Deutschland

Einleitung: Die Einfihrung von Quali-
tatsmanagement ist eine nachdriicklich
politisch geforderte Vorgabe fiir die me-
dizinischen Leistungserbringer. Brauch-
bare Daten zum Grad der Verwirkli-
chung von eingefiihrten QM-Systemen
unter Alltagsbedingungen fehlen bislang.
Die offentliche Auseinandersetzung mit
diesem Thema ist von verhaltenem Opti-
mismus und ,parolenartigen Standard-
aussagen” gekennzeichnet. Aulerhalb
der politischen Diskussion finden sich
QM-kritische Positionen kaum, wenn es
um eine wissenschaftliche Auseinander-
setzung mit dem Thema geht.

Methoden: In eigenen empirischen Unter-
suchungen und denen von Studierenden
des Fachbereichs, die mit qualitativen
Interviews und standardisierten Evaluati-
onsinstrumenten durchgefiihrt wurden,
zeichneten sich folgende Problemfelder
ab:

Resultate:

- QM wird in keiner Weise als stringen-
tes Fihrungsinstrument wahrgenom-
men und genutzt.

— Es dient oft zur ,Tarnung der eigenen
Desorganisation”.

— Gerade in Kliniken bietet sich im
QM-Bereich oft das Bild sog. ,dys-
funktionaler Familien” mit massiver
Verwahrlosung und Leitungsversagen.



— Der Befahigungszuwachs beziiglich
QM st selbst bei einem extrem auf-
wendigen Befahigungsprozel aller
leitenden Arzte und Pflegekrifte einer
Klinik im Rahmen einer 70stiindigen
Fortbildung zum Qualitatsbeauftragten
nach EOQ-Standard erstaunlich gering.

SchluSfolgerungen: Betrachtet man diese
sicher kritisch zu bewertende Mo-
mentaufnahme, so konnten diese Er-
gebnisse in der Verdanderung der Vor-
gehensweise in der QM-Einfiihrung
und Verwirklichung sinnvoll genutzt
werden:

— Alle Leitungskrafte einer Einrichtung
erhalten eine QM-Ausbildung mit
dem klaren Fokus der QM-Nutzung
im Fuhrungsverhalten, die rigide an
ihren Lernbediirfnissen orientiert ist.

— Die QM-Systeme wurden im Sinne
einer Komplexitatsreduktion radikal
vereinfacht.

— Grundlage aller QM-Arbeit ist die
ProzeB8landkarte.

— Evidenzbasierte Medizin und GcP
Standards sind Grundlage der Prozef3-
steuerung.

— Alle Verfahrensanweisungen sind
sektortibergreifend angelegt, um in
Netzwerken Prozesse mit diesen
prozeBlenkenden Dokumenten tiber
die Grenzen der eigenen Organisation
hinweg steuern zu konnen.

— Prozelscontrolling mit Routinedaten
und Stichprobenprifungen sind Basis
der Prozefleistungsbewertung durch
die Fiihrung.

— Ein umfassendes System interner Audits
stellt die Umsetzung der Fiihrungsvor-
gaben sicher.

— Die intensive Personalentwicklung ist
Grundlage einer den MA als Person
ernstnehmenden Fihrung.

Die Kehrseite einer so angelegten QM-
Systemeinfiihrung liegt in dem hohen
Zeitaufwand (2-3 Jahre) und den nicht
unwesentlichen Kosten (3 %-5 % des
Jahresumsatzes)!

SAMEN-TUNEI-UNTERSUCHUNG —
EIN WICHTIGER TEST FUR EIN IVF-
INSTITUT?

F. Leberl, A. Stadler, S. Bulfon, A. Boschi
Sterignost Institut fiir Kinderwunsch-
behandlung, Klagenfurt, Osterreich

Einleitung: Auf Grund ménnlicher Infer-
tilitdt werden schon 75 % (IVF-Register
2006) der osterreichischen IVF-Versuche
als ICSI durchgeftihrt. Das Spermiogramm
hat nur eine geringe Vorhersagekraft fur
den Erfolg dieser Behandlung. Hingegen
wird die DNA-Fragmentierung von Sper-
matozoen als prognostischer Faktor dis-
kutiert. TUNEL (TdT mediated dUTP nick
end labelling) ist, im Zusammenhang mit
apoptotischen Vorgdngen in Samenzellen,
eine tibliche Methode zur Feststellung
dieser DNA-Strangbriiche.

Ziel dieses Projektes ist, den tatsachlichen
EinfluR einer erhohten Rate TUNEL-posi-
tiver Spermatozoen auf die Befruchtungs-
rate, Entwicklung zu Achtzellern (Tag 3)
und Blastozysten (Tag 5) sowie auf die
Schwangerschafts- und Abortrate zu un-
tersuchen.

Methoden: Samen von Paaren, welche
sich einer kinstlichen Befruchtung durch
IVF/ICSI unterzogen, wurden mittels
Dichtegradient und darauffolgendem
Swim-up aufbereitet, auf Objekttrager
ausgestrichen und dann mit dem FITC-
In Situ Cell Death Detection Kit (Roche)
gefarbt. Die Konzentration TUNEL-positi-
ver Spermatozoen wurde am Fluoreszenz-
mikroskop ausgezahlt und in Beziehung
zum Schwangerschafts-Outcome gebracht.

Resultate: Bislang wurden Samen von 56
Paaren untersucht. Es wurde ein Cut-off
von 20 % TUNEL-positiver Spermatozoen
festgelegt. In die Gruppe mit hoher DNA-
Fragmentierungsrate fielen 12 Paare (21 %).
Diese Gruppe zeigte eine deutlich nied-
rigere Schwangerschaftsrate (25 %) als
die Gruppe mit niederer DNA-Fragmen-
tierungsrate (57 %).

SchluBfolgerung: Durch eine erhohte
DNA-Fragmentierung von Spermatozoen
wird die Schwangerschaftsrate bei etwa
jedem fiinften Paar mehr als halbiert.
Diese Zusammenhdnge wurden auch in
vielen anderen Untersuchungen gezeigt.
Bei einer Anwendung des Tests schon vor
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der IVF/ICSI konnte es durch Behandlung
des Mannes mit Antioxidantien (eventuell
auch TESA) zu einer Verbesserung der
Schwangerschaftsrate kommen. Eine bes-
sere Selektionstechnik auch bei vorher
bekannt auffallendem Sperma kénnte
ebenfalls zu diesem Ziel fihren.

CRYOPRESERVATION TECHNIQUE:
COMPARISON OF TEST YOLK
MEepium VERSUS SPERMCRYO AND
VAPOUR VERSUS COMPUTERIZED
FREEZING

L. Paras, J. Freisinger, B. Esterbauer,

N. Schmeller, A. Jungwirth*

University Clinic for Urology and Andro-
logy, Salzburg, Austria, * EMCO Private
Clinic, Bad Diirrnberg, Austria

Semen cryopreservation is a successful
way to save the fertility over a long time
period e. g. for male cancer patients.
Although its use expands worldwide,
there is no established method that can
be referred to as a gold standard for
routine laboratory use. The cryodamage
is still a general phenomenon and the
success of cryopreservation is affected
on one side by the cryoprotective agent
and on the other side by the technique of
freezing. In this methodological study, we
compared the newly offered SpermCryo
with the standard used cryoprotectant
Test Yolk Medium. We could show that
Test Yolk is superior to SpermCryo. In
addition to that, we compared two main
used techniques for cryopreservation:
computerized slow-stage freezing versus
nitrogen vapour fast freezing. Regarding
the sperm post-thaw motility and viability,
there is no difference between these two
methods. In conclusion, Test Yolk Buffer
can be recommended as a cryomedium
of first choice and the appropriate free-
zing technique can be selected according
to the institute local facilities.
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HUNGARIAN EXPERIENCE IN QOCYTE
CRYOPRESERVATION

DUAL EMBRYO TRANSFER IN ST. JANOS
HosPITAL INFERTILITY-IVF CENTER

S. Cseh, K. Kanyo, E. Varga, R. Kriston,
A. Kovacs, J. Konc

Infertility and IVF Center of Buda, Saint
Janos Hospital, Budapest, Hungary

Oocyte cryopreservation is a very im-
portant option in assisted reproduction
and successful oocyte freezing program
would overcome many practical, legal
and ethical problems. However, the
human metaphase MIl oocyte is particu-
larly sensitive to low temperature and
susceptible to freeze-thaw damage due
to their size and complexity. At the
moment, oocyte cryopreservation is only
conducted at one IVF facility in Hungary,
the Fertility and IVF Center of Buda at
Saint Janos Hospital, Budapest. Our
experience is that the patients, instead of
requesting the cryopreservation of
embryos, are more frequently asking for
oocyte freezing because of religious and
medical reasons. A total of 424 oocytes
has been frozen and from them 147 eggs
have been thawed with a post thaw sur-
vival rate of 78.9 % (116/147). The aim of
the present short lecture is to introduce
the preliminary results of our initial oocyte
cryopreservation program.

HYDROSALPINX, DER FEIND DES
EMBRYOS TROTZ IVF-EMBRYOTRANSFER

M. Zajc
Babywunsch-Klinik Dr. Zajc,
Wals Himmelreich, Osterreich

Hydrosalpingen stellen nicht nur einen
Sterilitatsfaktor dar, sondern beeintrichti-
gen auch die Erfolgsrate eines IVF-Embryo-
transfers. Anhand aktueller Literatur wird
einerseits dargestellt, wie ausgepragt
diese Einschrankung der Erfolgsaussicht
einzuschdtzen ist, sowie mogliche
Behandlungsmafnahmen dargelegt.
Andererseits wird mit Kasuistiken das
Entscheidungsdilemma der betroffenen
Frauen und Arzte beleuchtet.
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J. Konc
Infertility and IVF Center of Buda,
Saint Janos Hospital, Budapest, Hungary

There is a new trend in Northern Europe:
the single embryo transfer. It is a well
known fact that the IVF success rate
depends on the number of transferred
embryos and on the mother’s age. At the
case of embryo transfer three/four not
only the success rate is high, but the rate
of the multiplex pregnancies, too. There-
fore the perinatal and morbidity and
mortality rate was dramatically raised.
From 2005 we introduced in our practice
the dual embryo transfer. Under 35 years
at the first two trials we transferred 2 good
quality embryos, above 35 years and
after two unsuccessful trials below 35
years we always transferred 3 embryos.
We compared the pregnancy rate, the
number of singles, twins and triplets, at
embryo transfer 2 and at embryo transfer
3, retrospectively. We noticed that the
rate of the triplets was drastically reduced,
but the pregnancy rate decreased mini-
mally only.

KONSERVATIVE MASSNAHMEN ZUR
\/ERBESSERUNG DER SAMENQUALITAT

E. Plas, D. Pernkopf, H. Pfliiger
Urologische Abteilung und LBI fiir
Andrologie und Urologie, Krankenhaus
Hietzing mit Neurologischem Schwer-
punkt Rosenhiigel, Wien, Osterreich

Trotz zahlreicher Studien zum konserva-
tiven Management bei mannlicher Infer-
tilitat innerhalb der letzten 40 Jahre
konnte bei idiopathischer Infertilitdt des
Mannes bis dato kein Medikament oder
Nahrungsmittelerganzungsstoff gefunden
werden, das in randomisierten, doppelt-
blinden Studien zu einer signifikanten
Verbesserung der Spermiogrammbefunde
gefuihrt hat.

Gerade bei idiopathischer Infertilitat ist
die Hoffnung und Erwartung des Patien-
ten an den Andrologen hoch, mittels

nicht invasiver therapeutischer Mallnah-
men eine Verbesserung der Befundlage
zu erreichen.

Anhand der nicht invasiven und invasiven
therapeutischen Optionen, die einem
Kinderwunschpaar zur Verfligung stehen,
ist der Androloge gefordert, nach Defini-
tion der Vorstellungen des Paares die best-
mogliche und zielorientierteste Therapie
anzuraten. Die medikamentose Therapie
stellt in diesen Fallen heutzutage sicher
nur bei wenigen Mannern eine Alternati-
ve dar, wenn invasive reproduktive Tech-
niken nicht gewiinscht werden.

Uberhohte, teilweise medial erzeugte
Erwartungen der Paare zur medikamen-
tésen Therapie bei idiopathischer Inferti-
litat sollten realistisch gesenkt und der
zu erwartende Benefit diskutiert werden.

Die derzeitige Datenlage zu konservativen
MaBnahmen bei idiopathischer Infertilitat
wird présentiert.

ERGEBNISSE DER REFERTILISIERUNGS-
OPERATION NACH VASEKTOMIE

H. Trummer, G. Dieber
Andrologie der Univ.-Klinik fiir Urologie,
Graz, Osterreich

Die Nachfrage nach Riickoperationen
nach Vasektomien hat in den letzten
Jahren zugenommen. Nachdem die
Ergebnisse zwischen den Zentren unter-
schiedlich sein kénnen und sich Patien-
ten immer ofter Gber die ,Erfolgsraten”
erkundigen, haben wir die Ergebnisse
der Rickoperationen untersucht.

Es wurde eine retrospektive Analyse
durchgefiihrt. Analysiert wurden Patien-
tendaten und Durchgéngigkeitsraten der
mikrochirurgischen Vaso-Vasostomien,
die zwischen November 1997 und 2006
operiert wurden. Die Patientendaten um-
falBten Alter, Zeit seit Vasektomie, Alter
bei Vasektomie und den Grund fir die
Rickoperation. Die postoperative Durch-
gangigkeit wurde mittels Ejakulatunter-
suchungen nach 6 Wochen und 3 Mona-
ten bestimmt.

Insgesamt wurden 39 Mdnner riickope-
riert. Das mittlere Alter zum Zeitpunkt



der Riickoperation betrug 41,5 Jahre
(26-55) mit einer mittleren Dauer von
7,4 Jahren (kiirzeste Zeit: 9 Monate, die
langste: 17 Jahre). Die Vasektomie erfolgte
beim jungsten Patienten mit 24 und beim
iltesten mit 54 Jahren. Der Grund fiir die
Riickoperation war bei 38 Mdnnern ein
Kinderwunsch (2mal Tod eines Kindes,
2mal mit selber Partnerin, 34 (87 %) mit
neuer Partnerin). Ein Patient war mit der
Vasektomie unzufrieden. Bei 36 von 39
konnte ein postoperatives Spermiogramm
nach 6 Wochen und bei 14 nach 3 Mo-
naten durchgefiihrt werden. Die Durch-
gangigkeitsrate nach 6 Wochen betrug
91,6 %. Patienten mit Azoospermie nach
6 Wochen hatten auch nach 3 Monaten
eine Azoospermie.

Die Durchgéngigkeitsraten nach Rick-
operationen in mikrochirurgischer Technik
sind hoch. Die meisten Manner haben
einen neuerlichen Kinderwunsch mit einer
neuen Partnerin.

MANNLICHER KINDERWUNSCH UND
HODENTUMOR — BESTEHT EINE
ASSOZIATION?

E. Plas, D. Pernkopf, H. Pfliiger
Urologische Abteilung und LBl fiir
Andrologie und Urologie, Krankenhaus
Hietzing mit Neurologischem Schwer-
punkt Rosenhiigel, Wien, Osterreich

Die Notwendigkeit der andrologischen
Abklarung des Mannes bei unerfilltem
Kinderwunsch wurde wiederholt disku-
tiert, trotzdem werden zumeist nur jene
Manner andrologisch begutachtet, die
sehr wenige oder keine Samenzellen im
Ejakulat haben. Die Inzidenz der Hoden-
tumore steigt in den letzten Jahren, und
die beeintrachtigte Spermiogenese bei
Hodentumorpatienten und infertilen
Ménnern ist hinlanglich bekannt.

Wir berichten tber einen 38jahrigen
Mann, der uns im Rahmen der Kinder-
wunschabkldrung bei relativer Azoosper-
mie vor 3 Monaten vorgestellt wurde. In
der Anamnese berichtete der Patient tiber
eine Methotrexat-Therapie wegen chroni-
scher Polyarthritis zwischen 2003-2005
bei ansonsten unauffdlliger Anamnese.
Die klinische Untersuchung war unauf-
fallig, im Hodenultraschall zeigte sich
eine ca. 2 cm grofSe hypoechogene,

intratunikale Raumforderung links bei
Mikrolithiasis beidseits. Die Tumormarker
waren negativ. Die inguinale Exploration
bestitigte den Verdacht eines Hoden-
tumors, sodaf8 der Patient hoch inguinal
semikastriert wurde. Der histologische
Befund ergab ein ,burned out“-Seminom,
im Staging postoperativ zeigte sich ein
1,5 cm grofer retroperitonealer Lymph-
knoten links.

Aufgrund des Befundes wurde die kontra-
laterale Hodenbiopsie zum Ausschlufy
einer TIN im Rahmen der TESE durchge-
fuhrt, wobei jedoch keine Samenzellen
gefunden werden konnten. Der histolo-
gische Befund ergab ein fokales ,Sertoli
cell only”-Syndrom mit Vorhandensein
von lediglich Spermatogonien.

Die steigende Inzidenz an Hodentumoren
und die haufig assoziierte Beeintrachti-
gung der Spermiogenese erfordert, dal¥
nicht nur Kinderwunschpatienten mit
Krypto- oder Azoospermie vor einer
assistierten Reproduktion andrologisch
begutachtet werden, sondern jeder Mann
mit unerfulltem Kinderwunsch untersucht
werden sollte.

TRANSVAGINALE HYDROLAPAROSKOPIE

N. Reeka, A. Heine, F. Gagsteiger
IVF-Zentrum Ulm, Deutschland

Die transvaginale Hydrolaparoskopie
(THL) bietet eine neue, minimal-invasive
Methode zur frithen Abkldrung der pelvi-
nen Strukturen. Uber die vaginale Inser-
tion eines Trokars in die Bauchhohle und
anschliefende Endoskopie unter NaCl-
Distension konnen die tubo-ovariellen
Strukturen in orthotopischer Lage und
detailliert begutachtet werden. Im Bereich
der Sterilitatsdiagnostik wird die THL
systematisch mit einer Hysteroskopie,
Fimbrioskopie und Chromopertubation
kombiniert. Der Eingriff ist einfach, ko-
stensparend und ambulant durchftihrbar
und im Vergleich zur konventionellen
Laparoskopie weniger invasiv. Unter
Beachtung der Kontraindikationen und
einer gezielten Patientenauswahl kann
das Risiko einer Komplikation fiir die
Patientin minimiert werden.

Wir berichten tber die bisherigen Erfah-
rungen zur THL aus Literatur und eige-
ner Anwendung.
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HysTEROSCOPY AND IVF

F. Lintner
St. John’s Hospital, Budapest, Hungary

Operative hysteroscopy is a simple, safe
and effective method of management of
uterine pathology with minimally peri-
operative and postoperative complications.

Patients embarking on IVF routinely
undergo an assessment of the uterine
cavity after unsuccessful treatments or
before starting treatment. Five years ex-
periments on hysteroscopic surgery with
submucosous myoma, uterine septum and
Aschermann syndrome are presented.

CHIRURGISCHE MOGLICHKEITEN BE
STERILITAT UND INFERTILITAT

G. Freude

Kinderwunschzentrum Gynandron und
Arbeitsgruppe Fortpflanzungsmedizin,
Krankenhaus Hietzing, Wien, Osterreich

Einleitung: Die weltweite Etablierung und
Weiterentwicklung assistierter Reproduk-
tionstechniken wie ICSI, TESE, Blasto-
zystenkultur und Kryokonservierung so-
wie die finanzielle Unterstiitzung durch
staatliche Institutionen (z. B.: Etablierung
des IVF-Fonds in Osterreich im Jahr
2000) haben zu einem rasanten Anstieg
der Fallzahlen gefthrt. Chirurgische
MafRnahmen zur Diagnostik des tubaren
Status und der Verhaltnisse im Bereich
des inneren Genitales sowie des Cavum
uteri werden zunehmend vernachlassigt.
Dadurch kann einerseits die Frage nach
Therapiealternativen zur ART nicht opti-
mal beantwortet werden, andererseits
konnen Pathologien (intracavitire Myome,
Synechien, Fehlbildungen), die fir die
Durchfiihrung einer ART wichtig sind,
tbersehen werden.

Methoden: Verschiedene operative Metho-

den werden dargestellt:

1. Diagnostische Minihysteroskopie: zur
raschen Abkldrung intrauteriner Pa-
thologien

2. Operative Hysteroskopie: Pathologien
missen vor Durchfiihrung einer ART
entfernt werden.
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3. Diagnostische Laparoskopie mit
Chromopertubation: bei unklaren
HSG/Kontrastsonographiebefunden

4. Operative Laparoskopie: kann den
Einsatz einer ART unnotig machen,
ev. Einsatz vor ART

5. Synchrone Laparoskopie/Hysteroskopie
mit Tubenrekanalisierung: Einsatz bei
proximalen Tubenverschlissen

6. Mikrochirurgische Operationen: bei
bestimmten Indikationen auch heute
noch sinnvoll

7. Andrologische Operationen: bei be-
stimmten Ursachen der Pathospermie
(Varikozele, Tumore)

SchluBfolgerung: Der zunehmende Einsatz
der ART zeigt, dafs operative Techniken
zur Diagnostik und Therapie der Sterilitat
seltener zum Einsatz kommen. Dieser
Umstand gibt AnlaR, den Stellenwert der
einzelnen Operationstechniken in Hin-
blick auf die ART zu beleuchten.

ENDOMETRIOSIS AND INFERTILITY IN
HUNGARY

G. Szendei

It Dept. Obstetrics and Gynecology,
Semmelweis University Budapest,
Hungary

Endometriosis is a growing problem for
the population and for the medical staff
also in European and other countries.
The prevalence of endometriosis in
Hungary should be 10-25 % in the repro-
ductive age. In a prospective study by
infertility patients we found in 21 % and
by patients suffering from chronic pelvic
pain in 52 % different stages of endome-
triosis.

The complains are the same all over the
world. But as a gynecologist you have

to take into account the rare cases of
intestinal, urological and other cases.

It means endometriosis is not only a
gynecological problem. It needs an inter-
disciplinary co-work.

The “gold standard” in the diagnosis of
endometriosis is laparoscopy. Up from
1990 laparoscopy is generally used in
Hungary. It is used not only as a diagnos-
tic tool but also as an operative possibili-
ty. In correlation with the stage of endo-
metriosis according to the international
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accepted guidelines we use medical
therapy (GnRH analog, hormonal contra-
ceptives etc.) By infertility patients if
needed we perform a second-look laparo-
scopy. According to the andrological ex-
amination we prefer homolog intrauterine
insemination. After six unsuccessful trials
we go on by IVF-ET. If it is needed because
of tubal disturbance or andrological result
we start on with IVF-ET. The main point
of view is to reach pregnancy as early as
possible.

ENDOMETRIOSE UND SUBFERTILITAT
— ZUM STELLENWERT DER
| APAROSKOPIE

P.Bauer, N. Petrovits, R. Rathmanner
Abteilung fiir Gynédkologie und Geburts-
hilfe, LKH Oberpullendorf, LKH Giissing,
Osterreich

Einleitung: Mit der Kostentibernahme
durch den IVF-Fonds fiir Endometriose-
patientinnen ist in Osterreich die IVF zur
Therapie der ersten Wahl bei Subfertilitat
geworden. Die Laparoskopie hat dabei
zumindest als Diagnostikum an Bedeu-
tung gewonnen. Das Management von
Endometriosepatientinnen vor IVF ist oft
schwierig. Response, Eizellqualitat und
nicht zuletzt die Implantationsraten sind
deutlich schlechter als bei Patientinnen
mit Sterilitdt anderer Ursache. Durch
wiederholte Stimulationen steigt das
Rezidivrisiko, und wenn Patientinnen ein
zweites Mal ins IVF-Programm kommen,
stellen sich oft einige Fragen: Soll vor
einer weiteren Stimulation neuerlich
operiert werden? Wenn ja, sollen ovarielle
Herde radikal reseziert werden — oder
wird dabei zuviel Keimepithel geopfert?
Sollen Ovarien pexiert werden, auch
wenn eine IVF geplant ist? Ist die post-
operative GnRH-Analogatherapie in be-
zug auf Schwangerschaftsraten sinnvoll?

Methode: Im Rahmen einer Literatur-
recherche wurde versucht, diese Fragen
zu beantworten. Uber Suchprogramme
wurden Cochrane Reviews, Medline und
ESHRE-Publikationen miteinbezogen.

Ergebnisse: Auf Basis von 3 Cochrane
Reviews und der ESHRE-Guideline zu
Endometriose konnen folgende Aussagen
getroffen werden:

Die Chance auf Spontanschwangerschaf-
ten ist bei milder Endometriose nach
Herdresektion verbessert (OR 1,64, 95 %
Cl 1,05-2,57). Furr ausgedehnte Befunde
liegen keine Metaanalysen vor, wohl
aber ist nach Ausschalung von groReren
Endometriosezysten die kumulative
Schwangerschaftsrate hoher als bei weni-
ger radikalem Vorgehen (OR 5,21 ClI
2,04-13,29). Zur Sinnhaftigkeit der Re-
sektion von v. a. ovariellen Endometriose-
herden vor IVF gibt es keine ausreichen-
den Daten - einerseits wird durch die
Operation die ovarielle Reserve negativ
beeinflulst, andererseits konnte das Risiko
der Progredienz unter Stimulation mini-
miert werden. Zur Ovariopexie vor IVF
gibt es keine Daten. Wihrend eine post-
operative GnRH-Therapie die Chance
auf eine Spontanschwangerschaft nicht
verbessert, diirfte sie jedoch vor IVF sinn-
voll sein (OR 4,28, 95 % Cl 2,00-9,15).

SchluBfolgerung: Bei milder Endometriose
und groferen Endometriosezysten ist nach
Laparoskopie die Chance auf eine Spon-
tanschwangerschaft deutlich verbessert.
Zum Management von Endometriomen
vor IVF sind weitere Studien notwendig.
Im Rahmen der IVF kann eine postopera-
tive GnRH-Analogatherapie sinnvoll sein.

ADENOMYOSIS UTERI

. Keckstein

Abteilung fiir Gynédkologie und Geburts-
hilfe, Landeskrankenhaus Villach,
Osterreich

Die Adenomyosis uteri wird durch das
Vorhandensein von Stroma- und Epithel-
zellen im Myometrium definiert. Auch als
Endometriosis genitalis interna bekannt,
wurde diese Diagnose in der Vergangen-
heit oft gar nicht oder zu spét diagnosti-
ziert. Dabei wurde die Diagnose meist
postoperativ durch den Pathologen am
Hysterektomiepraparat nachgewiesen.
Die Adenomyosis wird mit Myomen
oder einer Myohyperplasie verwechselt,
woraus eine falsche Therapie resultieren
kann. Das Auftreten von Epithelstroma
und glatten Muskelzellen auBBerhalb des
Uterus wird als extrauterine Adenomyosis
beschrieben. Veranderungen dieser Art
finden sich insbesondere im Septum
rectovaginale oder an der Darm- bzw.
Blasenwand. In 20-35 % der wegen einer



anderen benignen Erkrankung entfernten
Uteri findet sich eine Adenomyosis.

Symptome: Die pathologische Verdnde-
rung der Uterusstruktur fihrt zu entspre-
chenden Funktionsstorungen. Als Haupt-
symptom gilt die Dysmenorrhoe. Die
mangelnde oder unkoordinierte Kontrak-
tionsfahigkeit der Muskulatur fiihrt zu
Blutungsstorungen. Die anatomischen
Verdnderungen (VergrofSerung, Lagever-
anderungen des Uterus, Fixierung im
Douglasschen Raum) erzeugen meist
Beschwerden — auch beim Geschlechts-
verkehr. Die Storung der Muskelfunktion
spielt auch eine entscheidende Rolle beim
Spermientransport bzw. der Einnistung
der befruchteten Eizelle.

Diagnostik: Neben der klinisch bimanuel-
len Untersuchung stehen zur differen-
zierten Diagnostik der Adenomyosis die
Hysterosalpingographie, die abdominale
Sonographie, die transvaginale Sonogra-
phie sowie das MRI zur Verfligung. Bei der
Vaginalsonographie sind insbesondere
das Vorkommen von hypodensen Zonen
im Myometrium sowie die schlecht ab-
grenzbaren hypoechogenen sowie hetero-
genen Areale im Myometrium zu nennen.
Die Magnetresonanzuntersuchung ist als
wichtige Methodik zur Darstellung von
fokalen und diffusen Veranderungen,
insbesondere der Juktionalzone sehr
hilfreich. Daneben stehen noch die endo-
skopischen Verfahren wie Hysteroskopie
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und Laparoskopie zur Diagnose der Er-
krankung zur Verfligung.

Therapie: Als klassische Therapie der
Adenomyosis galt bisher die Hysterekto-
mie. Daneben erfolgt durch eine Hormon-
modulation eine Inaktivierung bzw. Akti-
vitatsreduktion der Adenomyosis. Die
Einlage einer intrauterinen Hormonspirale
ist insbesondere bei ausgepragter Blutungs-
storung sehr effektiv. Organerhaltende
Operationen (hysteroskopisch wie laparo-
skopisch) sind der fokalen Adenomyosis
vorbehalten. Eine hormonelle Vor- und
Nachbehandlung bei operativen Mal3-
nahmen erscheint sinnvoll, muf allerdings
individuell festgelegt werden.
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