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I Editorial I

Liebe Leserinnen, liebe Leser von Speculum!

Uber Initiative von Prof. Michalica
haben Johannes Huber und ich vor
38 Jahren Speculum ins Leben ge-
rufen.

‘ ¥

Das vorliegende Heft wird daher
das vorletzte sein, im letzten werden
Sie lediglich Bilder der Abschieds-
feier meines Organisationseinheits-

Zu Beginn war das Projekt all-
umfassend von der Firma Schering
finanziert — mein besonderer Dank
gilt Herrn Tauzimsky. Sowohl Sche-
ring wie auch deren Nachfolgefirma
Bayer haben niemals Einfluss auf die
Schriftleitung und zu Beginn auch
nicht einmal eine eigene Werbeseite
fiir sich in Anspruch genommen.

Es ist uns in diesen fast vier Jahr-

KARZINOME

leiterstellvertreters Prof. Christian
Schatten und mir vorfinden.

In diesem Heft lasse ich mich
noch einmal auf den Versuch eines
Ausblicks ein — ,Vorhersagen sind
schwierig, insbesondere, wenn sie die
| Zukunft betreffen.“ (Karl Valentin)

Ich habe es immer schon als reiz-
voll empfunden, aus der Erfahrung

Bestandsauinahme und Aushlick der Vergangenheit zu versuchen, die
zehnten gelungen, Speculum zur D = — in diesem Fall medizinische — Zu-
regelmifRigen Lektiire zahlreicher NEE FRUHGEBLURT kunft unseres Faches vorherzusagen.
Gynikologinnen und Gynikologen perinatologische Problem | Es ist einerseits anregend, manchmal
zu machen, zum Teil auch zum i sogar unterhaltend, andererseits hilft
Sprachrohr fiir wissenschaftliche ﬂl{rﬂnmmmi es aber vielleicht der einen oder dem
Gesellschaften, die Speculum wegen WAS TLRNZ anderen, sich selbst im Zusammen-

der groen Verbreitung in Oster-
reich sehr oft zur Publikation ihrer

hang mit der méglichen zukiinftigen
Entwicklung besser zu positionieren.

Leitlinien verwendet haben. Fiir de-

ren Unterstiitzung bedanke ich mich sehr herzlich, konkret
bei der Osterreichischen Gesellschaft fiir Pra- und Perinatale
Medizin, vor allem aber bei der Osterreichischen Gesellschaft
fiir Gynikologie und Geburtshilfe.

In den letzten 24 Jahren hat die manchmal durchaus miihe-
volle Arbeit des Akquirierens und Redigierens von geeigneten
Beitrigen Frau Prof. Kinga Chalubinski iibernommen; fiir
ihr groflartiges Engagement und — was mdéglicherweise nur
den wenigsten aufgefallen ist — ihre graphische Gestaltung des
Einbandes mochte ich mich an dieser Stelle sehr herzlich be-
danken.

Speculum war eines meiner Lieblingsprojekte — von allen
Entscheidungen, wie ich mich im Zuge meiner Emeritierung
am 30.09.2020 verhalten werde, war die Frage, wie es mit
Speculum weitergehen soll, die schwierigste. Ich habe lange
gezogert, aber schlussendlich die Entscheidung getroffen,
einen glatten Schnitt zu setzen — das ist im Leben oft die beste
Losung ... .

Die Vorgabe an die Autoren dieses vorletzten Speculum-
Heftes war, durchaus mutige Vorhersagen zu wagen und Sie
werden mir wahrscheinlich beipflichten: Es sind auch solche
geworden!

Ich wiinsche Ihnen eine interessante Lektiire und benutze
die Gelegenheit, mich bei allen Leserinnen und Lesern von

Speculum fiir die Treue in all den vergangenen Jahren ganz
herzlich zu bedanken.

Thr

0. Univ.-Prof. Dr. Peter Husslein
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Die Zukunft der Geburtshilfe

P. Husslein

Ausgangssituation

In den letzten hundert Jahren ist es zu einer ein-
drucksvollen Verbesserung der Ergebnisqualitat
(mitterliche und perinatale Mortalitit) gekom-
men: Wurden zu Beginn meiner Ausbildung Kin-
der unter 1.000 g aus Perinatalstatistiken noch
ausgeschieden (weil sie ohnehin nicht tiberleben
konnten), geht es heute in der Perinatalmedizin
nahezu nur um eine Verbesserung in der Behand-
lung dieser ganz kleinen Kinder.

Parallel dazu ist es allerdings zu einem Riickgang
der Anzahl der Kinder pro Frau von 4,1 um 1900
auf 1,5 heute gekommen. Gleichzeitig ist das miit-
terliche Alter kontinuierlich angestiegen; das heif3t
Frauen bekommen weniger Kinder und diese spéter,
oft zu einem Zeitpunkt, wo die Natur es normaler-
weise gar nicht mehr vorgesehen hat. Diese weni-
gen Kinder haben dementsprechend eine enorme
Bedeutung fiir das betroffene Paar; fiir die meisten
Frauen ist das eines der zentralen psychosozialen
Ereignisse in ihrem Leben. Das hat enorme Implika-
tionen fiir die Schwangeren- und Geburtenbetreu-
ung, auch weil die Belastung der Schwangeren mit
Komorbidititen dadurch stark zugenommen hat.

In den letzten Jahrzehnten ist es daher zu einer
deutlichen Zunahme der Sectiofrequenz, zu einem
nahezu volligen Verschwinden von Zangengebur-
ten und vaginalen Beckenendlagenentwicklungen
gekommen und die Vakuumtechnik ist durch das
Umstellen auf den Vacca-Cup (Kiwi) stark verein-
facht worden.

Zahlreiche gesellschaftliche Veranderungen ha-
ben die Rahmenbedingungen der Medizin im Allge-
meinen und der Geburtshilfe im Speziellen massiv
verandert:

— die Anderung der Altersstruktur der sich uns an-
vertrauenden Patientinnen,

— die Zunahme der Leistungsfahigkeit der Medizin,

— die Zunahme der Anspriiche, was Betreuung,
aber auch Aufklarung anbelangt,

— die Erhohung des forensischen Risikos,

— die Reduktion (jedenfalls nicht addquate erhohte

Bereitstellung) der vorhandenen Ressourcen,

— und die Zunahme der Patientinnen mit Migra-

tionshintergrund:

o oft fehlende medizinische Grundversorgung
in der Jugend,

o niederer sozio6konomischer Status,

o eingeschrankte Bereitschaft, die medizini-
schen Angebote wahrzunehmen,

o fehlende Compliance,

o weltanschauliche Haltungsunterschiede (z. B.
eingeschrankte Autonomie von Frauen).

All das hat enorme Implikationen auf die Organi-
sation der geburtshilflichen Betreuung.

Es wird mehr risikobehaftete Fille,

— die unter erschwerten Bedingungen und

— mit aufwendigeren, grundsitzlich erfolgsver-
sprechenden, aber mit Risken behafteten Metho-
den betreut werden miissen.

Friiher war die Medizin einfach, billig und sehr oft
wirkungslos.

Heute ist sie erfolgreich, aber komplex, teuer und
u.U. gefihrlich.

Es ist heute auch unmaoglich, an jedem Stand-
ort qualitativ hochwertige Medizin in allen Facet-
ten der jeweiligen Ficher anzubieten.

Friiher war der Transport schwierig und die Medi-
zin einfach, heute ist es umgekehrt!!

Daher muss neben der Organisation einer Ba-
sisversorgung eine Regionalisierung der Medizin
stattfinden, wo auf Mindestzahlen Riicksicht ge-
nommen werden muss: Every woman deserves a
high-volume surgeon!

Die hohen Anspriiche auf eine méglichst optima-
le Ergebnisqualitit haben Maffnahmen zur Quali-
tatssicherung unausweichlich gemacht.

Fiir Standardsituationen sind Leitlinien hilfreich
und notwendig, wobei aber in letzter Zeit u.U. auch
tiber das Ziel geschossen wird. Ein Teil der Leit-
linien ist zwar wissenschaftlich gut abgesichert,
aber so komplex, dass es einfach unrealistisch ist,
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zu erwarten, dass insbesondere im niedergelasse-
nen Bereich, wo u.a. Zeit aufgrund der schlechten
Bezahlung durch die 6ffentliche Hand eine Rolle
spielt, alle Aspekte einer iiberbordenden Leitlinie
eingehalten werden konnen. Dabei entsteht aber
auch das Problem, dass insbesondere bei geburts-
hilflichen Konstellationen, wo das Einhalten der
Leitlinie in keiner Weise den Erfolg garantiert,
eine komplexe Leitlinie, die auch schwach abge-
sicherte Vorgangsweisen mehr oder weniger ver-
bindlich macht, forensische Fallstricke ausbreitet,
wo Rechtsanwilte bei Eintreten des Problems ein-
haken konnen und der Behandler dann viel Miihe
hat, zu argumentieren, dass vielleicht tatsachlich
ein kleiner Aspekt der Leitlinie nicht eingehalten
wurde, das aber keinerlei Auswirkung gehabt hat.

Komplexe Situationen konnen aber oft mit Leit-
linien gar nicht abgebildet werden, hier braucht
es verniinftige Daumenregeln (Heuristik) und vor
allem fiir klinische Situationen, wenn sie — wie die
meisten etwas komplexeren Abldufe — Teamarbeit
erfordern, strukturierte, verpflichtende Trainings-
einheiten in der Dienstzeit!

Vorhersagen sind schwierig, insbesondere wenn sie
die Zukuntft betreffen. (Karl Valentin)

Schon 1997 haben Markus Metka und ich einer-
seits eine Abkoppelung der Sexualitit vom Re-
produktionsverhalten prophezeit. Im Extremfall
werden junge Manner nach Anlegen eines Sper-
miendepots, die dann fiir die Fortpflanzung ver-
wendet werden, sterilisiert. Auch Frauen kénnen
sich in jungen Jahren Eizellen einfrieren lassen,
um dann wihrend ihrer Reproduktion weitgehend
altersunabhingig zu sein.

Andererseits haben wir in diesem Artikel prophe-
zeit, dass die elektive Sectio die Geburtsmethode der
Wahl werden wird — keine intrapartalen Hirnscha-
den mehr, keine Plexusparesen nach Schulterdysto-
kien, keine Sexualstorungen oder Analinkontinen-
zen nach Episiotomien oder Dammrissen, Schluss
mit der Problematik der Termintiberschreitung,
keine langwierigen Geburtseinleitungen mehr etc.
etc. [Husslein P, Metka M, Speculum 1997; 3: 3]

Gangz so weit ist es noch nicht, wer weils — vielleicht
entwickelt es sich noch ... .

Geburtshilfe nach 2020 ...

Prakonzeptionell werden sich beide Eltern nach
jeweiliger Durchsequenzierung genetisch beraten
und gegebenenfalls die Konzeption in-vitro mit
Praimplantationsdiagnostik und Ausschneiden un-
erwiinschter Gene mit CRISPR-Cas 9 durchfithren

lassen. Abgesichert wird der ,,optimierte Embryo*
durch non-invasives prianatales Testen (NIPT), al-
lerdings mit kompletter Durchsequenzierung.

In der Schwangerenbetreuung wird die Umkehr
der ,Pyramid of care“ (© Nicolaides) noch viel
ausgepragter erfolgen, Risikoschwangere miissen
in Zentren betreut werden, Low-risk-Schwangere
vornehmlich durch Hebammen.

Die Bedeutung der fetalen Programmierung wird
zunehmen: Um hier zu einem besseren Verstandnis
zu gelangen, wird es einer stirkeren Vernetzung
mit Internisten bediirfen. Durch die epigenetische
Manipulation bereits in der Schwangerschaft wird
Gesundheit in hoherem Lebensalter gefordert bzw.
Morbiditdt reduziert werden.

Bei der Geburt wird sich der Trend zum geplan-
ten Kaiserschnitt verstirken, vaginale Geburten
werden hdufig, durch reine Hebammenbetreuung
begleitet, in geburtshilflichen Zentren in ein arzt-
liches Umfeld integriert werden.

Ausblick

Schwieriger ist die Prognose, wie sich die Geburts-
hilfe nach 2050 entwickeln wird.

Aufgrund des wegfallenden Selektionsdrucks
durch den Kaiserschnitt ist eine Zunahme der
Falle mit Schidel-Becken-Missverhiltnis zu erwar-
ten; die aber dann kein Problem sein werden, weil
die Kinder ohnehin mittels Kaiserschnitt geboren
werden.

Dass die Kopfe grofler werden und die Becken
schmaler, ist von Mitteroecker schon 2016 [Philipp
Mitteroecker et al., Cliff-edge model of obstetric
selection in humans, PNAS 2016] vorhergesagt
worden.

Langfristig — wahrscheinlich wirklich lang-
fristig — wird es zur Entwicklung eines ,Biobags“
zum Austragen von Embryo und Fetus kommen. —
,Schwangerschaft und Geburt sind einfach viel zu
gefahrlich, um Frauen zugemutet zu werden ...“

Die bahnbrechende Erkenntnis von Charles Dar-
win war nicht, dass die Starksten oder Intelligen-
testen tiberleben, sondern diejenigen, die sich am
besten an Veranderungen anpassen konnten. Frii-
her waren das Verianderungen des Klimas und der
Umwelt, heute sind es vornehmlich gesellschaftli-
che Veranderungen.

Dass die Herausforderungen in Zukunft durch
die Verbesserung unserer Moglichkeiten geringer
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werden, kann man mit gutem Grund bezweifeln,
schon Bertrand Russel hat zutreffender Weise ge-
meint:

LJFortschritt — das bedeutet, dass wir unsere alten
Sorgen gegen neue eintauschen ...“

Und Martin Langer hat das ein wenig umformuliert
und gemeint:
wIch wiinsche mir meine Sorgen von gestern ...“

Schade, dass ich Geburtshilfe nach 2050 wahr-
scheinlich nicht mehr erleben werde.

Korrespondenzadresse:

0. Univ.-Prof. Dr. Peter Husslein

Vorstand der Univ.-Klinik fiir Frauenheilkunde
Wien

A-1090 Wien, Wahringer Giirtel 18-20

E-mail: peter.husslein@meduniwien.ac.at
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Zukunft der Frauenheilkunde:
Und was bleibt, ist das Myom

J. C. Huber

urchschnittlich gibt es mehr unrichtige

Voraussagen als zutreffende — deswegen

soll man vorsichtig agieren, um nicht in die

Gruppe der falschen Propheten eingereiht zu

werden. Vielleicht ist es aber sinnvoll, sich
einiger Methoden der Kriminalistik zu bedienen:
Indizien zu sammeln, die eine gewisse Beweisfiih-
rung ermoglichen und damit auch Aussagen tiber
die Zukunft gestatten. Solche Hinweise, die einen
Riickschluss auf die Zukunft der Frauenheilkunde
erlauben, gibt es sehr wohl:

Eine Bestandsaufnahme

1. Wahrend vor Jahrzehnten die Neonatologie noch
eine Auxiliarwissenschaft fiir die Geburtshilfe war,
wird sie jetzt immer mehr zu einer Leitdisziplin: Es
sind nicht nur die unmittelbar postpartalen, aber
auch intrauterin durchgefiihrten chirurgischen
Eingriffe, die die Uberlebensrate von Neugebore-
nen bei schweren Problemen verbessern, sondern
vor allem die grofRen Fortschritte, fritheste Friih-
geborene optimal so zu betreuen, dass ein Uberle-
ben ohne grofiere Spatfolgen moglich wird.

Die intellektuelle Leistung des Geburtshelfers
tritt dadurch immer mehr in den Schatten; dies
bewirkt, dass in den fetomaternalen Einheiten die
Geburtshelfer eher auxiliare Funktionen ausiiben
— eine Rollenverteilung im Unterschied zu friiher
tritt damit ein. Aber auch bei komplikationslosen
Schwangerschaften und Geburten dndert sich das
klinische Kolorit: Die Funktion und Bedeutung der
Hebammen wird dabei so tragend, dass sie den in
der Vergangenheit oft erst bei den Presswehen er-
scheinenden Geburtshelfer zu ersetzen beginnen.

2. Auch in der Gynikologischen Onkologie kiin-
digt sich — wenn man die Indizien betrachtet — ein
Szenewechsel an: Die pathogenetische Erklirung
des Gebarmutterhalskrebses und die damit ver-
bundene Méoglichkeit, gegen diese Erkrankung
zu impfen, wird nicht nur die konvewntionelle
PAP-Kontrolle ersetzen, sondern die Notwendig-

keit von Radikaloperationen — Gott sei Dank — so
reduzieren, dass die Zeiten, die wir noch erlebten,
in denen Namen wie Schauta und Wertheim das
operative Zentrum unseres Faches symbolisierten,
Vergangenheit sind.

Gleichzeitig lautet dies auch eine neue Epo-
che ein, in der die mechanistische Weltsicht der
Medizin ebenfalls verlassen wird: Die operative
Entfernung von Tumoren wird nach wie vor not-
wendig bleiben, allerdings wird sie sukzessive
von neoadjuvanten Behandlungsmdoglichkeiten
abgelost, die teilweise den Tumor auch ohne ope-
rativen Eingriff reduzieren bzw. eliminieren. Die
molekular-biologischen Fortschritte haben auch
dafiir eine Reihe von vollig neuen Medikamenten
auf den Markt gebracht, die nicht nur erfolgver-
sprechend waren, sondern ihre Effektivitit in der
Tumorbekdampfung durch zahlreiche Studien be-
wiesen. Allerdings greift dieses Therapiekonzept
in viele andere Systeme des menschlichen Korpers
ein, sodass der Gynikologe hier allein tiberfordert
wire. ,,Comprehensive Cancer Centers“ haben sich
deswegen mit Recht etabliert, in denen der gyna-
kologische Onkologe nicht mehr in der gleichen
Augenhohe wahrgenommen werden wird wie die
Onkologen der internen Medizin, die das weite Feld
der Komplikationen, Nebenwirkungen und Indivi-
dualisierung der neuen Therapien besser verwalten
konnen als der Frauenarzt.

Wenn also Geburtshilfe und gynakologische
Onkologie aus dem gesamten Fach der Geburts-
hilfe und Frauenheilkunde emigrieren, fillt
einem unwillkiirlich der Satz des franzésischen
Politikers Clemenceau nach dem Friedensschluss
von Versailles ein: ,Und was iibrigbleibt — das ist
Osterreich!“ Man konnte das so modulieren: ,Und
was tibrigbleibt von der Frauenheilkunde, ist das
Myom (und eventuell noch die Endometriose).

Bevor man sich durch solche Gedanken in eine
intellektuelle Depression katapultiert, sollte man
den Anfang unseres Faches ko-memorieren, der
sich schon im Namen ,,Gynédkologie“ offenbart: das
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griechische Wort gyne bedeutet Frau, und das ware
nach wie vor der Rettungsanker, mit dem man das
Fach der Frauenheilkunde neu aufbauen konnte.
Um das besser zu illustrieren, miisste man einen
Blick in die Evolution machen und kénnte dies so-
gar in einem epischen Narrativ formulieren:

Vor etwa 280 Millionen Jahren — ganz genau
kann man es nicht sagen, da niemand von uns da-
bei war — begann Mutter Natur, eine ganz grofie
Geschichte zu erzihlen und hatte auch die Kraft,
diese Geschichte in die Tat umzusetzen: Um das zu
verstehen, versetzen wir uns einen Augenblick in
den Biologieunterricht: Fische vermehren sich so,
dass sie irgendwo im Wasser einen Laich deponie-
ren und den mannlichen Artgenossen die Méglich-
keit geben, praktisch im Vorbeischwimmen eine
Spermawolke abzusetzen. Als Nebenkommentar
konnte einem dazu einfallen, dass bei einer solchen
Form der Reproduktion weder Empathie noch Se-
xualitat aufkommen konnten.

Aber auch bei Amphibien war es nicht viel an-
ders. Sie legen genauso wie die Vogel irgendwo ihre
Eier ab, mitunter nur in den Sand, und tiberlassen
es der Sonne und ihrer Warme, das Ei auszubriiten.

Und dann vor ca. 280 Millionen Jahren hat Mut-
ter Natur entschieden: Das machen wir anders! Sie
legte die Weitergabe des Lebens von aufden in das
Innere eines anderen Lebewesens und dieses Lebe-
wesen sollte spiater den Namen Eva bekommen.
Damit ist ein neues Erdzeitalter angebrochen,
namlich das Erdzeitalter des Mammé&ozins — oder
anders formuliert: das Erdzeitalter der ,endokri-
nen Innenpolitik®.

Denn mit diesem Schritt veranderte sich in der
Evolution alles: Eva brauchte eine voéllig neue
Herz-Blutgefiileistung, denn das Herz von Eva
musste mitunter fiir zwei Lebewesen schaffen,
fiir sich und fiir das Kind. Aber auch das Immun-
system musste vollstindig umgekrempelt werden,
denn die intrauterine Aufzucht eines Kindes, das
teilweise von einem anderen Lebewesen (Vater) ist,
im Korper von Eva machte enorme immunologi-
sche Therapiestrategien notwendig. Ahnlich auch
im Stoffwechsel: Beim Homo sapiens braucht eine
Schwangerschaft zusatzlich zum normalen Leben
140.000 kcal; in einer Zeit, in der es weder Milupa,
Alete noch Nestlé gab, musste sich die Evolution
vieles einfallen lassen, um hier den Stoffwechsel
dafiir zu verandern.

Man kann mit Recht sagen: Weder vorher noch
nachher hat sich die Evolution mit einer derarti-
gen Leistung in das Gastebuch von Mutter Natur
eingeschrieben, wie bei der Entstehung dieses
Schrittes, der uns letzten Endes zu Eva fiihrte. Und

das nicht nur zu wissen, sondern auch in die Praxis
umzusetzen, wiirde unserem Fach ein vollig neues
Kolorit geben.

Denn genauso wie die Neonatologie ein neues
Imperium mit Recht aufbaut, in der nicht nur die
Kinderkardiologie, der Kinderneurologe, der Kin-
derpsychiater, der Kinderchirurg, um nur einige
Beispiele zu nennen, angesiedelt werden, genauso
hétte das auch in der Gynédkologie sein konnen,
denn die Umwilzungen, die vor 280 Millionen Jah-
ren auf der Biihne des Lebendigen sich ereigneten,
haben ein neues Geschopf — namlich Eva — erschei-
nen lassen und mit ihr ist unser Fach essentiell
verbunden.

Sie in allen Facetten zu erkldren und auch thera-
peutisch zu nutzen, das konnte letzten Endes eine
die Mechanistik verlassende Perspektive der Frau-
enheilkunde werden.

Ein intellektuelles Therapiekonzept —
,die interdisziplinire Frauenheilkunde*

Die erste Silbe des Wortes ,,Gynakologie“ beinhal-
tet das griechische Wort gyne — , die Frau“. Unser
Fach miisste zur Kenntnis nehmen, dass sich hin-
ter dieser Bezeichnung nicht nur das dufRere und
innere Genitale befinden, sondern ein holistisches
Prinzip der Evolution, das aber nur dem einsehbar
wird, der bereit ist, die mechanistische Sehweise zu
verabschieden; anhand von drei Beispielen soll dies
— pars pro toto — erklart werden

1. Das Immunsystem der Frau (gyne)

Die Immunmechanismen des weiblichen Korpers
dienen nicht nur wie beim Mann der Immunab-
wehr, sondern sind wahrend der Schwangerschaft
entscheidend an der Embryogenese beteiligt. Dies
ist einer von mehreren Mechanismen, die erklaren,
warum weibliches und mannliches Immunsystem
auch spater unterschiedlich arbeiten.

Wéhrend der Embryonalentwicklung sorgen
Immunfaktoren fiir einen programmierten Zell-
tod, der eine conditio, eine Voraussetzung fiir die
Embryogenese ist. So wird ein zuvor angelegtes,
aber dann nicht mehr benétigtes embryonales
Kompartment tiber das fetomaternale Immunsys-
tem entsorgt.

Ein Beispiel sind die interdigitalen Falten, die
wahrend der frithen Schwangerschaft zwischen
den Fingern des Embryos vorhanden sind und
spater abgebaut werden miissen. Fiir diesen Tissue
modelling-Mechanismus wird bereits wahrend der
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Embryonalzeit ein programmiertes Seneszenz-
programm abgerufen, das sich der p21-Molekiile,
der FOXO-, SMART- und SNAD-Molekiile bedient.
Dies ist auch eine der Erklarungen, warum Infek-
tionen in der Frithschwangerschaft mit Malforma-
tionen einhergehen konnen: Das Immunsystem
wird in seinem embryonalen Programm gestort
und damit koénnen Organschiaden und Missbil-
dungen entstehen. Interessanterweise schiitzt im
spateren Alter dieses seneszente Programm vor
Schéden, die auch im Rahmen des Alterungspro-
zesses auftreten. Ist dieses immunologische Ab-
bauprogramm gestort, tritt die Immunseneszenz
ein — ein Grund fiir die Progression des Alterns.
Moglicherweise ist das auch ein Grund dafiir, dass
der Alterungsprozess beim weiblichen Geschlecht
anders und mitunter langsamer verliuft als beim
Mann.

Ein weiterer, dafiir moglicherweise auch nur bei
Frauen vorkommender Umstand ist der sog. Mikro-
chimarismus, der wihrend der Schwangerschaft
entsteht und nur beim weiblichen Geschlecht zu
finden ist. Darunter versteht man den bidirektio-
nalen Austausch von Zellen zwischen dem fetalen
Kompartment und der miitterlichen Zirkulation.
Dies ist letzten Endes auch die Erklarung fiir die
Moglichkeit, aus maternalem Blut eine fetale Pra-
nataldiagnose vornehmen zu kénnen.

Fetale Zellen in der Mutter bleiben auch tiber die
Schwangerschaft hinaus erhalten und sind eine Er-
klarung dafiir, dass unmittelbar postpartal sowohl
nach der Episiotomie wie auch nach der Sectio
caesarea die Wundheilung unter Zuhilfenahme
embryonaler Progenitorzellen, die noch im Korper
der Mutter verweilen, schneller verlauft. Vor allem
hat dieser Mikrochimarismus fiir die Gesundheit
und fiir die Krankheitsanfalligkeit der Frau — auch
in ihrem spateren Leben — eine grof3e Relevanz.
Noch wihrend der Schwangerschaft werden fetale
Zellen im Brustgewebe der Mutter positioniert, die
dann unter dem Einfluss von Oxytocin und Pro-
laktin beginnen, zu milchproduzierenden Zellen
zu werden. Das Kind hilft somit seinen eigenen
Zellen, sich selbst zu erniahren.

Von medizinischer Relevanz scheint allerdings
ein anderer Mechanismus zu sein, der ebenfalls
nur bei der Frau vorkommt. Fetale Zellen, die sich
in der weiblichen Brust ansiedelten, scheinen die
miitterliche Brust tiber immunologische Reaktio-
nen zu schiitzen, was auch das Phinomen erklart,
dass Multiparitit gleichzeitig ein Schutz vor dem
Mammakarzinom ist. Umgekehrt erhéhen fetale
Progenitorzellen, die sich im peripheren Gewebe
der Brust finden, mitunter das Risiko, an bestimm-
ten Malignomen zu erkranken, so z. B. am Kolon-
karzinom und am Melanom.

Aber auch Ovulation und Menstruationsvorgan-
ge, tiber die ebenfalls nur der weibliche Korper ver-
fuigt, verdndern die Immunsituation der Frau vollig:
Beide Prozesse sind immunologischer Natur und
werden von einem orchestrierenden Programm des
Immunsystems begleitet bzw. ausgelost.

Vergleichbar wire dies mit einer kurzfristigen,
nur auf den Eisprung und die Regelblutung be-
grenzte Autoaggressionsattacke, tiber die dann
die Ovulation und die Ablosung der Gebarmutter-
schleimhaut erfolgen. Dies macht andererseits
die hohe Anfilligkeit des weiblichen Korpers fiir
Autoaggressionserkrankungen — man denke nur
an Lupus erythematodes oder Morbus Hashimoto —
erklarbar. Dass diese Zusammenhdnge mit weit-
reichenden Implikationen fiir die Gesundheit und
auch fiir die Krankheitsanfilligkeit letztendlich nur
des weiblichen Geschlechts von der Frauenheilkun-
de nicht wahrgenommen werden, ist beklagens-
wert.

2. Der Metabolismus und Frau (gyne)

Auch Stoffwechselvorginge sind im weiblichen
Korper mitunter vollig anders als beim Mann,
was eigentlich vom Fach der Gynikologie noch
mehr registriert werden sollte, da Patientinnen
mitunter haufig {iber jenes Problem klagen, das
beim mannlichen Geschlecht als nicht so belastend
empfunden wird, von der klinischen Wissenschaft
aber oft ironisiert wird, namlich die Gewichtszu-
nahme. Hier arbeiten Hypophyse und Eierstocke in
einem holistischen Programm, das Auswirkungen
auf die Knochensituation, auf das Gedichtnis und
vor allem natiirlich auf den Stoffwechsel und Ge-
wichtsschwankungen hat. Wahrend der fertilen Le-
benszeit bleibt das Follikelstimulierende Hormon
in einem supprimiert physiologischen Bereich und
steigt jeweils kurzfristig wiahrend der Ovulation an.
Reduzieren die Ovarien in der Perimenopause ihre
endokrine Aktivitit, so fallt diese FSH-Suppression
weg, das FSH erhoht sich und bremst damit nicht
mehr einen Mechanismus ein, der fiir die Aufzucht
des Kindes von Wichtigkeit ist, namlich die Um-
wandlung des weifden Fettgewebes in das braune,
wodurch die fir Mutter und Kind notwendige
Thermogenese geregelt wird. Damit verschiebt
sich gleichzeitig aber auch das Verhiltnis weifdes
und braunes Fett zugunsten des weifden Fettes,
das braune Fett wird nicht mehr gebildet, das dann
leicht in Warme umgewandelt und abgestrahlt
werden kann, das weifde Fett tiberwiegt und damit
kommt es peri- und postmenopausal zu der oft er-
lebten Gewichtszunahme im weiblichen Korper.

Erhoht sich dieses FSH, so verdndert sich gleich-
zeitig auch das Verhéltnis von Osteoblasten zu Os-
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teoklasten, letztere werden aktiver, was zu einem
verstarkten Abbau der Knochensubstanz fiihrt.
Dabei wird gleichzeitig auch der RANK-Ligand
angeregt, der als Ausloser fiir die Knochenerwei-
chung bekannt ist. Die Osteoporose beginnt in der
2. Lebenshailfte der Frau nicht nur wegen Ostro-
genabfalls, sondern wegen des Anstiegs besagten
FSHs.

Aber auch ein anderes Gonadotropin, namlich
das LH, steigt bei manchen gynikologischen Prob-
lemen, so z. B. beim polyzystischen Ovar, aber auch
in der Postmenopause an und hat damit ungiinsti-
ge Verhiltnisse auf das ,working memory*, d.h. auf
das Kurzzeitgedachtnis, ein Aspekt der momentan
intensiv beforscht wird.

Diese Erkenntnisse konnte eigentlich nur jenes
Fach aufarbeiten, das sich ausschlieRlich mit der
Frau (gyne) beschiaftigt — und das ware nach wie
vor die Frauenheilkunde.

3. Herz — Hirn und Frau (gyne)

Dass das weibliche Herz anders arbeitet als das
mannliche und dadurch manche Privilegien,
aber auch manche Nachteile besitzt bzw. in Kauf
nimmt, weifd man aus epidemiologischen Statisti-
ken der Kardiologie.

Dabei spielt das 178-Ostradiol, das endokrino-
logisch nur bei Frauen gebildet wird, eine ent-
scheidende Rolle: Einerseits stimuliert es die en-
dotheliale Stickstoffmonoxid-Synthase, was zur
Dilatation der Blutgefifle, zu einer verbesserten
Durchblutung und zu einer geringeren Wahr-
scheinlichkeit, an arteriosklerotischen Erkrankun-
gen zu leiden, fiihrt.

Dies erklart auch jenen Mechanismus, den man
in der Klinik immer wieder sieht: Fillt in der Le-
bensmitte das Ostradiol aus, so steigt der Blutdruck
von betroffenen Frauen an. Das Stickstoffmonoxid
ist bekanntlich stark blutdrucksenkend. Auch die
LDL-Rezeptoren und damit das Cholesterin sind
Ostrogenabhidngig: Denn das Kind benotigt wah-
rend der Embryogenese viel Cholesterin und das
wird tiber die durch das Ostrogen vermehrt zur
Verfliigung gestellten LDL-Rezeptoren getatigt,
wodurch das Cholesterin im maternalen Kreislauf
absinkt.

Aber auch Mechanismen, die derzeit fiir den
desastrosen Befall des Coronavirus verantwort-
lich gemacht werden, hiangen mit den weiblichen
Geschlechtshormonen zusammen: So scheint das
Coronavirus am Angiotensin Converting Enzym 2
andocken zu konnen, tiber das es den Korper be-

tritt, und dann dieses an sich protektive Enzym
zerstort, wodurch es bei der Infektion zu lebens-
bedrohenden Zustinden kommen kann. Im Unter-
schied zum normalen Angiotensin Converting
Enzym ist das Angiotensin Converting Enzym 2
protektiv, eine Zerstorung durch das Virus kann
sich deswegen katastrophal auswirken.

Die Eierstocke regulieren dieses Angiotensin
Converting Enzym 2 nach oben — d.h. sie ver-
mehren es und {iben auch dariiber eine kardio-
protektive Wirkung aus. Obwohl dieses Enzym die
Eintrittstelle fiir das Virus in den Korper ist, die
dann allerdings von ihm zerstort wird, scheint die
verstirkte Bildung von ACE-2 summa summarum
das weibliche Geschlecht mehr vor dem Virus zu
schiitzen: Frauen erkranken seltener und sterben
auch seltener an den Viren — nach den bis jetzt vor-
liegenden Fakten.

Das sind nur einige Beispiele von vielen, die er-
kldren, in welche Richtung das Fach der Frauen-
heilkunde neue intellektuelle Ufer suchen sollte
und von wo aus sie — wie ein Phonix aus der Asche
— als neue Leitdisziplin entstehen konnte.

Zukunftsperspektiven

Am wissenschaftlichen Horizont haben sich be-
reits Wissensgebiete etabliert, in denen das Fach
Frauenheilkunde sich noch mehr hineinbewegen
miisste.

1. Die Beriicksichtigung von Polymorphismen
ist nicht mehr wegzudenken. So dienen Genva-
rianten des Faktors V seit Jahren, um Thrombose-
risken unter Pilleneinnehmerinnen zu erkennen.
Aber auch eine Fiille anderer Polymorphismen
haben genderspezifische Aspekte und konnten
vom Fach der Frauenheilkunde intensiver er-
forscht werden, so z. B. der Zusammenhang zwi-
schen dem Apolipoprotein-4E, dem Auftreten von
neurodementen Erkrankungen und dem Einfluss
der ovariellen Steroide. Hier wiirde sich ein weites
Forschungsfeld 6ffnen, das hohe klinische Rele-
vanz hat.

Genauso beim Komplementfaktor H, wo sowohl
die endokrine Situation des weiblichen Korpers
wie auch im Polymorphismus Einfluss auf die Ent-
stehung der Makuladegeneration hat. Aber auch
Genvarianten, die die Bildung und den Abbau der
Sexualsteroide steuern, waren fiir die Frauenheil-
kunde von grofler Bedeutung. Dazu zihlen die
Catechol-Methyltransferase, die Enzyme des p450-
Komplexes sowie Genvarianten in Stereoidrezep-
toren. Vieles wire hier noch zu tun und auch zu
untersuchen.
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2. Die Epigenetik ist ein vollig neues Feld am
wissenschaftlichen Horizont und beruht auf der
Tatsache, dass nicht nur die Basensequenz ge-
netische Informationen in sich tragen, sondern
auch jene elektrischen Ladungen an Histonen und
DNA, die durch Methyl-Acetyl und andere Triger
bewirkt werden. Damit wird die Transkription ent-
scheidend verandert. Epigenetische Mechanismen
haben in der Schwangerschaft eine noch nicht in
seiner Brisanz erkannte Bedeutung, die Pragung
des Kindes durch die Mutter {iber die Epigenetik
konnte ein vollig neues Fenster im Fach der Ge-
burtshilfe 6ffnen.

3. Mikro-RNA sind kleine RNA-Stiicke, die von
der sonst nicht kodierenden DNA abgelesen werden
und entscheidend an der Genregulation mitwirken.
Sie werden von dufleren Faktoren wie Nahrung
und Bewegung beeinflusst und kénnen von den
Eltern, wenn sie sich diese wihrend ihres pra-
konzeptionellen Lebens aneignen, auch an Kinder
tiber die Gameten weitergegeben werden. Das hat
in manchen Lindern bereits eigene Ambulanzen
entstehen lassen, die sich um die ,,preconceptional
care“ kimmern — ein Aspekt, der ebenfalls das Fach
der Frauenheilkunde extrem bereichern konnte,

momentan aber noch ein wissenschaftliches Schat-
tendasein bei uns fiihrt.

Wenn man die wissenschaftlichen Programme
durchblattert, die im deutschsprachigen Raum
tiber gynikologische Themen abgehalten werden,
so finden sich wichtige Lectures, wie z. B. iiber die
HPV-Impfung, die Kontrazeption, Inkontinenz und
endoskopische Operationstechniken, um einige
zu nennen — wichtige Aspekte sind sie alle, aber
der neuen gynikologischen Welt werden sie nicht
mehr gerecht.

Die Zukunft des Faches Frauenheilkunde ist
nicht eine organisatorische Problematik, sondern
ausschliefllich eine intellektuelle. Wenn es den
Vertretern des Faches gelingt, sich dieser neuen
Intellektualitit zu 6ffnen und ihren Themen zuzu-
wenden, so wird das Fach weiter eine grofRe Rolle
auf dem Gebiet der Medizin spielen.

Korrespondenzadresse:

Univ.-Prof. DDr. Johannes Huber
A-1040 Wien, Prinz-Eugen-StrafSe 16
E-Mail: ordination@drhuber.at
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Louise Brown und die Zukunft
der Reproduktionsmedizin

A. Weghofer

,You cannot escape the responsibility of fomorrow
by evading it today.“ (Abraham Lincoln)

patestens seit der Geburt des ersten ,Retor-
tenbabys“ Louise Joy Brown am 25. Juli 1978
ist Sterilitdt kein unabwendbares Schicksal
mehr, mit dem sich kinderlose Paare kon-
frontiert sehen. Uber 40 Jahre und acht Mil-
lionen Kinder spiter, die mit Hilfe der In-vitro-Fer-
tilisation (IVF) das Licht der Welt erblickten, reiht
sich die Reproduktionsmedizin verdientermafien
in die Liste jener medizinischen Errungenschaften
ein, die das Leben von Millionen Menschen positiv
beeinflusste.

Bereits 1969 gelang dem Genetiker Robert
Edwards und dem Gynékologen Patrick Steptoe die
Gewinnung und extrakorporale Befruchtung einer
humanen Oozyte, die fiir die In-vitro-Fertilisation
namensgebend wurde [1, 2]. Bis zur Geburt von
Louise Brown bedurfte es jedoch einer weiteren
Dekade und der (letztlich erfolglosen) Behandlung
von 250 Patientinnen in tiber 450 Therapiezyklen.
Die Zuerkennung des Nobelpreises erfolgte 2010
[3].

Die Tatsache, dass Innovation und jahrelan-
ges Durchhaltevermogen Einzelner erforderlich
waren, um diesen Durchbruch zu erlangen, bleibt
in der Medizin nicht beispiellos und zeichnet ein
Bild des steinigen Weges, der translationaler und
klinischer Forschung tiblicherweise innewohnt.
Doch im Unterschied zu der Entwicklung und
Etablierung anderer teils bahnbrechender Thera-
pieverfahren, deren Auswirkungen in der Regel auf
eine kleine Gruppe Betroffener beschrankt bleibt,
bertihrt die menschliche Fortpflanzung einen ele-
mentaren Bestandteil unseres Daseins. Der Eingriff
in dieses ,Grundprinzip menschlicher Existenz*
wirft Fragen auf, die weit {iber die Grenzen der
Medizin hinausgehen. Viele davon — unter anderem
wem und unter welchen Rahmenbedingungen die
Reproduktionsmedizin zur Verfligung stehen soll-
te — Stichwort fortgeschrittenes (reproduktives)

Alter, Alleinstehende, gleichgeschlechtliche Paare,
Gametenspende, Tragerschaft fiir hereditire Er-
krankungen — beschiftigen uns heute mehr denn
je.

Finanzielle Forderung als Steuerungs-
mechanismus medizinischer For-
schung?

Seit Steptoes und Edwards Publikation tiber die
In-vitro-Fertilisation und Kultivierung mensch-
licher Gameten in Nafure 1969/70 sparte die
medizinische Fachwelt, deren Fokus zu diesem
Zeitpunkt auf der Entwicklung verlasslicher Kon-
trazeption lag, nicht mit Kritik. Diese gipfelte
1971 in der Ablehnung des Antrages der beiden auf
mehrjihrige Forderung ihrer ,Studies on Human
Reproduction“ durch das UK Medical Research
Council, der maRgeblichen Vergabestelle fiir For-
schungsgelder aus offentlicher Hand [4, 5]. In
der Retrospektive kommt man nicht umhin, sich
zu fragen, ob die Entscheidung zur Verweigerung
finanzieller Ressourcen ausschlief3lich auf wissen-
schaftlichen Argumenten fuf3te oder auch als ,wei-
teres Schloss an der reproduktionsmedizinischen
Biichse der Pandora“ gedacht war.

Unter deutlich erschwerten Bedingungen gelang
Steptoe und Edwards dennoch die Fortfiihrung
ihrer Projekte, die weitgehend durch private Spon-
soren finanziert wurden [6]. Die prekire finanzielle
Situation liefd jedoch wenig Spielraum. Auch Lesley
Brown, die ihre Anstellung in einer Kasefabrik zu-
gunsten der zeitraubenden Kinderwunschtherapie
im 180 km entfernten Oldham aufgab und ihr
Mann John, der damals als Fahrer fiir British Rail
titig war, mussten die Ausgaben fiir die IVF-Be-
handlung, deren Erfolgsaussichten die Experten
zu diesem Zeitpunkt mit 1:1 Million bezifferten,
aus eigener Tasche aufbringen [4]. Eine Herausfor-
derung, die verdeutlicht, welchen Stellenwert die
Familiengriindung im Leben von Kinderwunsch-
paaren einnimmt und wie viel Betroffene oftmals
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bereit sind, fiir den Traum nach dem ersehnten
Nachwuchs in Kauf zu nehmen.

Die Geburt des ersten ,test-tube
babys*‘: Sozialpolitische und ethische
Aspekte

Die offentliche Debatte im England der Siebziger-
jahre, die im Zuge der Geburt des ersten ,test-tube
babys“ aufkeimte, muss im Licht der Zeit, die aus
6konomischem Neoliberalismus und durch das
soziale Spannungsfeld aus konservativen und libe-
ralen Stromungen der spaten 1960er gepragt war,
betrachtet werden. Die Medienberichterstattung
im Zuge der Geburt des ersten IVF-Babys drehte
sich primdr um die Institution Familie und die
Definition guter Elternschaft. Ethischen Fragen
nach dem soziokulturellen Status des Embryos
oder nach den zukiinftigen Auswirkungen der
In-vitro-Fertilisation auf traditionelle Familien-
konstellationen wurde kaum Beachtung geschenkt
[4]. Edwards setzte sich hingegen friihzeitig mit
den ethischen Implikationen seiner Forschungs-
tatigkeit auseinander [7]. Fragen, wem und unter
welchen Bedingungen assistierte Reproduktion
zuganglich gemacht werden sollte, wurden ebenso
thematisiert wie moralisch-ethische und gesell-
schaftspolitische Auswirkungen von Geschlechts-
bestimmung, Prdimplantationsdiagnostik und
(therapeutischen) Eingriffen in die Keimbahn.

Assistierte Reproduktion am Scheide-
weg

m Assistierte Reproduktion bei genetisch beding-
ten Erkrankungen

Einer der Vorwiirfe, denen sich die IVF seit ihren
Anfingen ausgesetzt sieht, ist der fehlende kausale
Therapieansatz. Dies gilt auch fiir die derzeit an-
gewandten klinischen Verfahren bei hereditiren
Dispositionen. Seit 1990 stellt die Praimplanta-
tionsdiagnostik eine Therapieoption fiir Anlage-
trager monogenetischer Erkrankungen dar [8].
Im Rahmen der IVF werden Embryonen generiert
und auf das Vorhandensein einer spezifischen,
bei einem oder beiden Partnern vorliegenden
Mutation getestet. So werden Embryonen ohne
krankheitsrelevante Verdnderung identifiziert und
in utero transferiert. Obwohl seit Jahrzehnten eta-
bliert, beinhaltet diese Methodik eine Reihe von
Nachteilen: (1) Sie erfordert einen oder mehrere
IVF-Zyklen bei fertilen Paaren. (2) Betroffene Em-
bryonen miissen verworfen werden. Und (3): Sie ist
ein diagnostisches, kein therapeutisches Verfah-
ren, das fiir jede weitere Schwangerschaft wieder-
holt werden muss.

Alternativ zu einer diagnostischen, auf Selektion
basierenden Herangehensweise konzentriert sich
die Forschung der letzten Jahre auf therapeuti-
sche Verfahren, die auf Eingriffe in die nukleare
DNA der Oozyte bzw. des Embryos abzielen. Eine
Zwischenform stellt die ,,mitochondrial replace-
ment therapy“ (MRT), ein neuartiger Ansatz bei
Mitochondriopathien, dar. Hierbei erfolgt eben-
falls eine klassische IVF mit Eizellentnahme bei
Patientin und Eizell-Spenderin. Den Metaphase
II-Eizellen wird in vitro der Spindel-Chromoso-
men-Komplex entnommen - dieser enthalt die
nukledre DNA. Zytoplasma und mitochondriale
DNA (mtDNA) verbleiben in der Eizelle. Schlief3-
lich wird der Spindel-Chromosomen-Komplex der
Patientin in die ,entkernte“ Eizelle der Spenderin
transferiert. Oozyten der Spenderin enthalten so-
mit nukledre DNA der Patientin und mitochondria-
le DNA der Spenderin.

Ahnliche Techniken beinhalten den Transfer von
Pronuclei [9]. Aufgrund gesetzlicher Restriktionen
erfolgte die erstmalige Anwendung dieses Verfah-
rens, das 2016 zur Geburt eines gesunden Knaben
fithrte, in Mexiko. Langzeitergebnisse stehen aus
offensichtlichen Griinden aus. Unbeantwortete
Fragen umfassen das Verhalten des marginalen
Anteils an miitterlicher mitochondrialer DNA
(1-4 %), der im Rahmen des Spindeltransfers in
die Spenderinnen-Eizelle gelangt sowie die Inter-
aktion mitochondrialer Spenderinnnen-DNA mit
nukledrer Patientinnen-DNA. Im Mausmodell
konnten ,zinc-finger“- (ZFN) und ,transcription-
activator-like effector“-Nukleasen (TALEN) erfolg-
reich zur Zerstorung mutierter mtDNA eingesetzt
werden [9].

Eine klassische Anwendung des ,gene editings“
bildet die in der Laienpresse als ,Genschere“ be-
kannt gewordene CRISPR-Cas9-Technologie. Im
Gegensatz zu Gentherapie mit mikrobiellen Vekto-
ren oder Mutagenese durch Strahlung ermdoglicht
diese Methodik zielgerichtete DNA-Doppelstrang-
briiche. Ist die Sequenz der Ziel-DNA bekannt, so
kann eine zum DNA-Zielabschnitt komplementire
,single guide“-RNA (sgRNA) synthetisiert werden,
mit deren Hilfe der DNA-Abschnitt von Interesse
erkannt wird. Hierfiir werden Informationen von
spezifischen DNA-Teilbereichen mit repetitiven
und variablen Sequenzmotiven (,clustered regu-
latory interspaced palindromic repeats“ — CRISPR)
und die RNA der benachbarten CRISPR-assoziier-
ten Gene (cas) benatigt. Ist der Zielort identifiziert,
induziert Cas9 gezielt einen Doppelstrangbruch.
Nun greift die Zelle auf ihre gewohnten Repara-
turmechanismen zurtick. Hierfiir stehen ,non-
homologous-end-joining“ (NHEJ) sowie ,homo-
logy-directed repair“ (HDR) zur Verfligung. NHEJ
ligiert die Bruchlinien, oft jedoch unter Einschluss
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kleiner Indel-Mutationen, wahrend HDR weniger
fehleranfallig ist, jedoch einer homologen Sequenz
fir die Reparatur bedarf. Als Template dient im
Idealfall die korrespondierende Sequenz des nicht
mutierten Allels (,,gene conversion®); damit ist die
Methode heterozygoten Veranderungen vorbehal-
ten [9].

Aktuelle Ansatze beschiftigen sich sowohl damit,
die HDR-Frequenz zu erhéhen und die des NHEJ
zu drosseln, als auch mit den Risiken nicht-inten-
dierter Mutationen (,on-/off-target mutations®).
Hier scheint eine neue Methodik, bei der nicht
ganze DNA-Sequenzen, sondern lediglich Basen-
paare getauscht werden, vielversprechend. Ebenso
ist der Zeitpunkt der Anwendung von CRISPR-
Cas-9 von Bedeutung. Erfolgt das ,gene editing®
im Zygotenstadium, kann Mosaicismus — also das
Nebeneinander von mutierten und therapierten
Zellen in einem Embryo — auftreten. Diese Uberle-
gungen trugen mafdgeblich dazu bei, dass Berichte
tiber die erste Geburt eines Zwillingspaares nach
»gene editing” mittels CRISPR-Cas-9 in China 2018
zu einem Moratorium der Technologie in vielen In-
dustrienationen und einer dreijihrigen Haftstrafe
fir den Leiter des Forschungsteams, He Jiankui,
fithrten.

m Assistierte Reproduktion zur Familien-
griindung

Trotz mafdgeblicher Fortschritte in Bezug auf
Schwangerschaftspotential und Lebendgeburten-
rate der IVF blieben zwei mafdgebliche Herausfor-
derungen bisher ungelost: (1) der altersassoziierte
Fertilitatsriickgang und (2) die Ineffizienz des
Verfahrens — beide Bereiche gehen Hand in Hand.
Rezente Arbeiten zeigen selbst in einem Kollektiv
mit maximierten Erfolgsaussichten — jungen Ei-
zellspenderinnen — ein Implantationspotential von
etwa 7 % pro gewonnener Eizelle [10]. Schwanger-
schaftsraten von {iber 50 % werden durch Maxi-
mierung der Eizell- und Embryonenselektion aus
einer grofen Kohorte und mitunter auch durch
den Transfer mehrerer Embryonen erzielt. Bertick-
sichtigt man, dass mit fortschreitendem reproduk-
tiven Alter sowohl das Implantationspotential pro
Eizelle bzw. Embryo als auch die Anzahl der bei
der IVF gewonnenen Eizellen abnimmt, wird deut-
lich, dass die Reproduktionsmedizin trotz der Er-
rungenschaften der letzten Jahrzehnte noch einen
weiten Weg vor sich hat.

Als Alternative im klinischen Setting und oftmals
einzige Option fiir gleichgeschlechtliche Paare und
Alleinstehende hat sich die heterologe IVF mittels
Eizell-, Samen- oder Embryonenspende etab-
liert. Die reproduktionsmedizinische Statistik des
Centers for Disease Control (CDC) der USA weist sie

als Teilgebiet der ART mit den gro6f3ten Zuwachs-
raten aus [11]. Neben rechtlichen und finanziellen
Restriktionen ist sie jedoch mit einer Vielzahl an
medizinischen, ethischen und sozialen Aspekten
assoziiert, die etwa Fragen zum traditionellen Fa-
milienmodell oder der Bedeutung von biologischer
und sozialer Elternschaft aufwerfen.

Die Kryokonservierung von  Ovargewebe
(,ovarian tissue banking“, OTB) und Gameten
zur Fertilitdtsprotektion aus medizinischen und
nicht-medizinischen Griinden (,social freezing®)
versucht hier einen Briickenschlag. Dieser ist un-
abhingig von der fehlenden Kosteniibernahme
durch das Gesundheitssystem und gesetzlichen
Restriktionen jedoch vor allem durch den Umstand
limitiert, dass Keimzellen bei jungen Patienten
und vor bzw. zu Beginn einer onkologischen The-
rapie konserviert werden miissen, um eine spatere
Elternschaft verlasslich zu ermdglichen. Bei der
Kryokonservierung von Oozyten und Spermien
zur Fertilitdtsprotektion kann die jahrelange Ex-
pertise aus der In-vitro-Fertilisation herangezogen
werden, sodass dieses Verfahren als klinisch etab-
liert gilt. Begrenzte, wenn auch vielversprechende
Erfahrungswerte liegen mit tiber hundert Lebend-
geburten weltweit fiir das ,,ovarian tissue banking*
vor. Rezente Publikationen der Forschungsgrup-
pen von Dolmans und Telfer {iber die Fortschritte
bei der Kultivierung von Primordialfollikeln in
vitro, die eine Retransplantation des gewonnenen
Gewebes obsolet machen wiirden, lassen eine er-
weiterte klinische Applikation im nachsten Jahr-
zehnt moglich erscheinen [12].

Fernab des Optimierens von Stimulationsproto-
kollen und der teils unerprobten Anwendung diver-
ser Zusatztherapien im Rahmen der konventionel-
len IVF geht die Grundlagenforschung der letzten
Jahre diametral andere Wege. Der herkommliche
Ansatz von ovarieller Stimulation und Entnahme
von in vivo vorhandenen Oozyten wurde zuguns-
ten der In-vitro-Generierung und Kultivierung von
Gameten aus embryonalen (ESC) und induzierten
pluripotenten Stammzellen (iPSC) verlassen. Die
biologische Signifikanz ovarieller Stammzellen
wird nach anfanglicher Euphorie nunmehr als li-
mitiert eingeschatzt [12].

Die Gruppe um Hayashi von der Kyushu Uni-
versity in Japan beschrieb 2016 die gegliickte
Oogenese in vitro im Tiermodell [13]. Nach der In-
duktion von embryonalen und induzierten pluripo-
tenten Stammzellen aus embryonalen und adulten
Fibroblasten in der Maus konnten kompetente reife
Oozyten generiert werden. Diese wurden in vitro
fertilisiert, die so entstandenen Embryonen wurden
in den Uterus einer ,Mausleihmutter’ transferiert,
die phénotypisch unauffillige, reproduktiv kom-
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petente Mause zur Welt brachte. Einen dhnlichen
Durchbruch beschrieb ein Wissenschaftsteam um
Zhou in Beijing, das im Tiermodell Spermatozoen
aus ESC generierte, diese zur Fertilisierung von
Mausoozyten heranzog und letztlich lebensfihigen
und fertilen Nachwuchs zeugte [14]. Die Gruppen
um Brivanlou an der Rockefeller University in New
York und die um Zernicka-Goetz in Cambridge
haben substantielle Fortschritte in der Kultivie-
rung von Gameten aus Stammzellen gemacht, die
unser Verstindnis frither Embryonalentwicklung
maf3geblich verbessert haben [15]. So waren unter
anderem Einblicke in die Reparaturmechanismen
des Embryos unmittelbar vor und nach Implanta-
tion moglich, die Mosaicismus als limitierenden
Faktor fir die Aussagekraft des Praimplanations-
screenings (PGT-A) darstellten.

Der Schritt vom Tiermodell zur Forschung mit
menschlichen Zellen ist aus wissenschaftlichen
Gesichtspunkten komplex und unterliegt aus ethi-
schen Uberlegungen strengen Restriktionen. Eine
Reihe von Staaten hat diese Forschung ganzlich
verboten oder sie von der Forderung durch staat-
liche Gelder ausgenommen. Andere wie Grof3bri-
tannien und die USA folgen der , 14-day rule“ [15].
Diese 1984 als Reaktion auf das erste IVF-Baby im
Warnock Report postulierte und etwa in Grof3-
britannien 1990 in Form der Human Fertilisation
and Embryology (HFE) Acts implementierte Vor-
gehensweise beschrankt die Embryonenforschung
auf die ersten 14 Tage. International gilt sie als eine
der meist akzeptierten Regelungen im Bereich der
Reproduktionsmedizin, wenngleich sie durch die
aktuellen wissenschaftlichen Fortschritte zuneh-
mend an ihre Grenzen st6f3t. Die oft jahrelange
Latenz vom Zeitpunkt, an dem ein medizinisches
Verfahren zur Verfiigung steht, bis zur nationalen
gesetzlichen Regulation seiner Handhabung — bei
der Praimplantationsdiagnostik fiir monogene-
tische Erkrankungen waren es in Osterreich 25
Jahre — wirft zwangslaufig die Frage auf, ob diese
Vorgehensweise angesichts des rasanten wissen-
schaftlichen Fortschritts und der Globalisierung
der Medizin zeitgemaf3 ist. Dr. James D. Watson
fasste dies bereits 1971 bei einer Anhérung im US
Reprasentantenhaus treffend und viel beachtet zu-
sammen: ,, ... if we do not think about the matter
now, the possibility of our having a free choice will
one day suddenly be gone“. [16]

Die klinische Anwendung neuer Forschungs-
erkenntnisse auf dem Gebiet der Reproduktions-
medizin wird unsere heute gangige Praxis ovariel-
ler Hyperstimulation und Follikelpunktion durch
ein laborbasiertes Verfahren, in dem aus adulten
Fibroblasten Oozyten oder Spermatozyten gene-
riert, fertilisiert und kultiviert werden, ersetzen.
Neuartige Ansitze assistierter Reproduktion wer-

den die genetische Elternschaft fiir einen substan-
tiell groRReren Personenkreis mit teils organisch,
teils soziokulturell begriindeter Infertilitat (z. B.
Azoospermie, Ovarialinsuffizienz, Gonadenexstir-
pation, Kinderwunsch nach Malignomtherapie,
gleichgeschlechtliche Paare, Transgender) 6ffnen
und Patienten mit hereditiren Dispositionen oder
Erkrankungen Familiengriindung ohne substan-
tiell erhohte Wahrscheinlichkeit auf betroffenen
Nachwuchs ermdoglichen [16]. Die letzten 40 Jah-
re haben jedoch auch gezeigt, dass die assistierte
Reproduktion eine Therapieoption fiir einen {iber-
schaubaren Prozentsatz bleiben und die spontane
Konzeption nicht ersetzen wird.

Ob der Fortschritt der Reproduktionsmedizin
als Zukunftsmusik oder Albtraum im Sinne von
Huxleys ,Brave New World“ empfunden wird, liegt
in der Betrachtungsweise des Einzelnen. Wem
und unter welchen Bedingungen diese Verfahren
zuganglich gemacht werden, obliegt der Ent-
scheidung einer Gesellschaft, die ihre normativen
Werte in dem Licht neuer wissenschaftlicher Ent-
wicklungen festlegen bzw. adaptieren muss. Be-
trachtet man die bisherigen Entwicklungen der
assistierten Reproduktion in der Retrospektive, so
wird deutlich, dass sich medizinischer Fortschritt
auf diesem Gebiet nicht durch nationale legislative
Restriktionen, Post hoc-Moratorien oder fehlende
staatliche Forderung aufhalten lasst.

Die COVID-19-Pandemie fiihrt uns aktuell vor
Augen, wie wichtig es ist, sich vorausschauend und
tiber nationale Grenzen hinweg mit zukiinftigen
Szenarien und ihren moglichen Implikationen aus-
einanderzusetzen. Durch einen offenen Blick, akti-
ve Forschungsférderung aus offentlicher Hand und
die Einbindung einer reprasentativen Bandbreite
unserer Gesellschaft sollte es verantwortungsvolles
Handeln moglich machen, die Chancen neuer Ent-
wicklungen der Reproduktionsmedizin wahrzu-
nehmen und ihre Risiken akkurat einzuschitzen.
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Die Zukunft hat bereits begonnen:
Gedanken, Fakten und Prognosen
zur benignen Gynakologie von morgen’

H. Husslein, L. Kiissel

Allgemeiner Teil

Zielgerichtet, mafRgeschneidert, personalisiert: Die
Medizin von morgen verspricht individualisierte
Behandlungsstrategien anstelle von ,one fits all“.
Doch auf Basis welcher Informationen werden wir
in der benignen Gynikologie in Zukunft Entschei-
dungen treffen und welche Rolle wird die digitale
Revolution in unserem Fachgebiet spielen?

® Die elektronische Patientenakte

Die elektronische Patientenakte (EPA) wurde als
Hilfsmittel fiir Arzte eingefiihrt, um ihnen die
Dokumentation von Patienteninformationen zu
erleichtern, die Qualitit der Datenerfassung zu
verbessern und die Daten bei Bedarf jederzeit ab-
rufen zu konnen. In den letzten Jahrzehnten hat
sich jedoch herausgestellt, dass die EPA diese Ver-
sprechen nicht erfiillt.

Das ,,Befiillen“ der EPA stellt einen grof3eren Auf-
wand dar als erwartet, nimmt mittlerweile einen
betrichtlichen Teil der Arbeitszeit von Arzten in
Anspruch und hat dadurch die Qualitit des Arzt-
Patienten-Kontakts nicht unbedingt verbessert.
Augenkontakt zwischen Arzten und Patienten — ein
wichtiger vertrauensbildender Ansatz — ist durch
die Einfiihrung der EPA seltener geworden.

Es hat sich auch gezeigt, dass die in die EPA ein-
gegebenen Daten in einer Vielzahl von Féllen nicht
korrekt sind (z. B. falsche Diagnosen, inkorrekte
oder veraltete Medikamentenlisten, fehlende The-
rapien etc.), dass nachweislich in bis zu 80 % der
Fille alte und z. T. falsche Berichte einfach kopiert
und bestenfalls leicht adaptiert werden und dass
EPAs aus anderen Krankenh&dusern oder von nie-
dergelassenen Arzten meist nicht einsehbar und
die EPAs somit inkomplett sind.

* Aus Griinden der besseren Lesbarkeit wurde auf ,,Gen-
dern‘ verzichtet.

Die uneingeschriankte Moglichkeit, Daten sys-
tematisch abfragen zu konnen, hat sich ebenfalls
nicht bewahrheitet. Daten werden grof3teils in
Form von ,freiem Text“ dokumentiert, nahezu je-
des Krankenhaus verwendet unterschiedliche Soft-
wares, die (meist aus Griinden des Wettbewerbs)
nicht kompatibel sind, und auch die Patientin
hat keine Moglichkeit, zu ihrer gesamten EPA zu
kommen.

Die Art und Weise, wie momentan Patientendaten
dokumentiert und gespeichert werden, ist in vielen
Belangen insuffizient und ineffizient.

® Die Zukunft der Dokumentation

Dieser Zustand wird sich in Zukunft grundlegend
andern. In Zeiten von ,Alexa“, ,Siri“ etc. ist das
Konzept der manuellen Eingabe von Informatio-
nen mit einem Keyboard nicht mehr lange halt-
bar. Das manuelle Befiillen der EPA wird durch
Spracherkennungssoftware ersetzt werden. Durch
sog. ,Natural Language Processing-“ (NLP-) Sys-
teme konnen Arzte-Patienten-Konversationen
automatisch transkribiert werden. Durch den
Einsatz von artifizieller Intelligenz (AI) kdnnen
aus den transkribierten Konversationen perso-
nalisierte (also auf die Wiinsche des jeweiligen
Arztes zugeschnittene) Ambulanzberichte oder
Arztbriefe erstellt werden. Die aus dem Gesprach
resultierenden klinischen Informationen und
Daten (z. B. Dyspareunie VAS 9, Hypermenorrhoe,
Nykturie etc.) werden intelligent und als Daten-
punkte gespeichert, sodass sie automatisch abruf-
bar sind. Diese Systeme werden nicht nur in den
Ambulanzen und Ordinationen angewandt wer-
den, sondern auch auf den Stationen im Rahmen
von Visiten und in Operationssilen. Durch eine
Vereinheitlichung der EPA- und NLP-Systeme
innerhalb des Gesundheitssystems eines Landes
wird es in Zukunft problemlos méglich sein, me-
dizinische Daten auf Bevilkerungsebene zu ana-
lysieren.
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Ein weiterer Schritt wird die Neuausrichtung der
Frage sein, wem die EPA gehort. Die EPA einer Per-
son wird nicht wie bisher dem Krankenhaus oder
betreuenden Arzt ,gehoren”, sondern in das Eigen-
tum der Patienten tibergehen. Die EPA wird zur
sogenannten elektronischen Krankenakte (EKA)
umgewandelt.

Jede Biirgerin wird ihre eigene EKA besitzen und
den Arzten und Krankenhidusern lediglich erlau-
ben, in diese einzusehen und erhobene Befunde

hinzuzufiigen.

= Neue Daten

Durch den Transfer des Eigentums der EKA an die
Patienten steigt nicht nur die Komplettheit der
medizinischen Daten einer Person (unabhingig
davon, ob die Patientin in einem oder mehreren
Krankenhausern behandelt wurde), sondern auch
der Impetus, diese mit anderen relevanten Infor-
mationen zu ,befiillen, da sich zeigen wird, dass
dies der eigenen Gesundheit zutraglich ist.

Durch das Tragen von sog. ,Wearables“, also klei-
nen vernetzten Computern, die am Korper detra-
gen werden (z. B. Fitnessarmbander, Smartwatches
etc.), konnen grofle Mengen von ,neuen Daten“
tiber kontinuierlich aufgezeichnete korperliche
Parameter (z. B. Puls, Temperatur, Herzrhyth-
mus, Blutzuckerspiegel, korperliche Aktivitat,
Stiirze etc.) gesammelt und ausgewertet werden.
Schmerzen (z. B. Dysmenorrhoe) konnten durch
diese neuen Technologien erstmals objektiviert
und erfasst werden. Weiters wird es auch moglich
sein, ,,neue Daten“ von unterschiedlichen, fiir die
jeweiligen Patienten relevanten Apps zu sammeln,
auszuwerten und in die EKA zu importieren (z. B.
Menstruationstagebiicher, Kalorienaufnahme,
Schmerztagebiicher etc.).

Neue Daten von Wearables und Apps werden in die
EKAs einflieBen und dadurch den Informationsge-
halt wesentlich steigern.

® Genetische Information

In China ist die Etablierung eines einzelnen, aus-
tauschbaren Formats fiir die Speicherung von
medizinischen Daten bereits eine der obersten
Priorititen, insbesondere unter dem Aspekt der
kombinierten Auswertung von klinischen und ge-
netischen Daten. Chinas nationaler Entwicklungs-
und Reformplan fiir den Bereich der biotechno-
logischen Industrie sieht beispielsweise vor, dass
bis 2020 bei zumindest 50 % aller Neugeborenen
eine Gesamt-Genom-Sequenzierung durchgefiihrt
wird.

Die sogenannte ,Gesamt-Genom-Sequenzie-
rung” wird integraler Bestandteil der sog. ,perso-
nalisierten” Medizin und der EKA sein. Zahlreiche

Firmen auf der ganzen Welt (z. B. Deep Genomics,
WuXi NextCODE oder Biogen) sind darauf aus-
gerichtet, groteske Mengen genetischer Daten
(welche fiir das menschliche Gehirn nicht mehr
verarbeitbar sind) mittels AI-Systemen zu ana-
lysieren und dadurch die Hintergriinde unserer
Biologie zu entziffern. Durch die Kombination der
genetischen Daten mit Daten von Wearables und
Apps, welche unsere Lebensumstinde (Aktivitat,
Ernahrung, Schlaf, Blutdruck etc.) und Umgebung
(Luftfeuchtigkeit, Temperatur, Schadstoffe in der
Luft etc.) prazise dokumentieren, wird auch das
Zusammenspiel von Genetik und Epigenetik ver-
standen werden.

Wenn dies heute noch unméglich erscheint, darf

man nicht vergessen, dass die Menge an Daten, die
die Menschheit produziert, in den letzten Jahren
enorm zugenommen hat. Je mehr Daten wir haben,
desto mehr Erkenntnisse konnen wir mit AI-Sys-
temen erlangen. In den letzten zwei Jahren haben
wir mehr Daten produziert als in der Geschichte
der Menschheit zuvor. Die Moglichkeiten scheinen
daher in Zukunft nahezu unbegrenzt.
Durch die kombinierte Analyse von genetischen
Daten und Daten individueller Lebensumstinde
mittels Al-Systemen wird sich die Medizin grund-
legend von einer ,one fits all“ zu einer zielgerich-
teten, mafdgeschneiderten und personalisierten
Medizin hin dndern.

Spezieller Teil: Die Zukunft der
gynikologischen Endoskopie

Der minimal-invasive Zugang der Endoskopie ist
,State of the Art“ beim chirurgischen Management
zahlreicher gynikologischer Pathologien — rund
85 % aller gynakologischen Operationen erfolgen
heute endoskopisch. Das Indikationsspektrum
konnte tiber die letzten Jahrzehnte laufend er-
weitert werden und die angewandten Operations-
techniken und Instrumentarien unterliegen — im
Zeichen einer immer ,patientenschonenderen®
Behandlung — stetiger Innovation und Weiterent-
wicklung.

Die Vorhersage der Fortsetzung dieser Ent-
wicklung scheint somit der logische Schluss. Ent-
wicklungen wie die weitere Verkiirzung stationérer
Aufenthalte, verstirkte fachliche Subspezialisie-
rung und Regionalisierung von Fillen in fur die
Problemstellung zertifizierten Zentren scheinen
ebenfalls absehbar. Nichtsdestotrotz stehen der
gynikologischen Endoskopie auch potentiell fun-
damentale Umbriiche bevor:

= Weniger ist mehr

Medizinische Fachbereiche, die mit immer wieder-
kehrenden Mustern zu tun haben (z. B. Radiologie,
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Pathologie, Dermatologie, Ophthalmologie), wer-
den durch den Einsatz von Al-Algorithmen grund-
legende Anderungen erfahren. Die Treffsicherheit
und Geschwindigkeit der Diagnosestellung werden
durch die Kombination von Arzt und Maschine
enorm gesteigert werden. Auch die transvaginale
Sonographie bietet optimale Voraussetzungen fiir
das Wiedererkennen von Mustern. Eine ,Uber-
wie Unterdiagnose® in typischen gynakologischen
Fragestellungen (z. B. Ovarialtumore) konnte da-
durch seltener und der Stellenwert der operativen
Diagnostik relativiert werden. In Summe wird es
wohl zu einem Riickgang von Operationszahlen
kommen und die Entscheidung iiber den opera-
tiven Zugangsweg und die operative Technik wird
noch mehr auf die Patientin zugeschnitten sein.
Eine Prognoseverschlechterung durch Laparo-
skopie (z. B. LACC-Trial) hat dariiber hinaus das
Potential, die endoskopische Revolution punktuell
wieder zugunsten der abdominellen Eingriffe um-
zukehren.

Zu erwarten ist eine differenziertere Indikations-
stellung von endoskopischen Operationen mit
durchschnittlich deutlich hoherer Komplexitit.

= Digital ist besser

,In einer Freundschaft wie dieser geht es nicht um
Gliick — in einer Freundschaft wie dieser gibt es
kein Zuriick*, singen Tocotronic im titelgebenden
Song aus ihrem Meilenstein-Album von 1995. Die
immer stirkere Verflechtung von Informations-
technologien mit medizinischem Equipment im
OP der nahen Zukunft ist ein ,,safe bet“.

Kliniken und OPs sind zwar bereits heute meist
mit modernster Medizintechnik ausgestattet, die
Zusammenfiihrung der Daten ist jedoch schwierig,
da quasi alle Gerate als Insellosungen konzipiert
sind. Es bleibt somit aktuell Aufgabe des behan-
delnden Arztes, die prdoperativ und intraoperativ
gewonnenen Informationen sinnvoll zu verkniip-
fen, kognitiv zu verarbeiten, und flexibel an sich
andernde Situationen im OP-Saal anzupassen; die
Nutzung vernetzter Daten steckt noch in den Kin-
derschuhen.

An der Entwicklung von integrativen Daten-
plattformen und der optimierten Anwendung von
,Virtual Reality“ (= mit Hilfe von Computern ge-
schaffene kiinstlicher Realitit), ,Augmented“ und
,Mixed Reality” (= computergestiitzter erweiterter
Realitdt) und 3D-Druck in der Medizin im Allge-
meinen und im OP im Speziellen wird bereits in-
tensiv und auf breiter Basis geforscht. Mit dem Ziel,
die Planung und Durchfithrung von Operationen
zu verbessern und diese Technologien zusatzlich
fur Trainingszwecke und fiir die Patienteninfor-
mation einzusetzen, werden entsprechende Pro-
jekte aktuell u.a. von deutschen Ministerien ge-
fordert. ,Augmented Reality“ mit Einblendung von

Ziel- und Risikostrukturen auf das endoskopische
Operationsfeld sind ebenso bereits Realitit wie
die Real-time-Perfusionsmessung. Die berithmte
Suche nach dem Ureter konnte somit schon bald
bereits durch die pridoperative Bildgebung abge-
schlossen sein. Intraoperatives Visualisieren des
Verlaufs relevanter Strukturen mittels ,,Augmented
Reality“ wird Komplikationen verhindern, wenn
nicht sogar manchmal das Inoperable operabel
machen.

Die Modellierung und situationsspezifische Abbil-
dung fusionierter Informationen wird die endosko-
pische Chirurgie in naher Zukunft revolutionieren.

m Aufstieg der Maschinen

Der Anteil roboterassistierter Operationen in der
Gynikologie hat tiber die letzten Jahre kontinu-
ierlich zugenommen — und das ohne Evidenz fiir
die Uberlegenheit dieses Zuganges iiber die kon-
ventionelle Endoskopie in unserem Fachgebiet.
Die Griinde fiir diese Entwicklung sind vielseitig
und wurden u.A. in der Speculum Ausgabe 4/2018
in einem sehr guten Artikel von Prof. Tempfer
erlautert und kritisch beleuchtet. Dieser pro-
phezeite zwar die weiterhin starke Zunahme von
robotischen Operationen in der Gynikologie,
schreibt jedoch auch vom ,,Phdnomen der zuneh-
menden Akzeptanz einer offensichtlich sinnlosen
und teuren Innovation wie der robotischen Ope-
rationen”®.

An dieser Stelle mdge man sich das erste Mobil-
telefon in Erinnerung rufen das man in Handen
gehalten hat. Dieses vor Augen, geht die Einschat-
zung der potentiellen Evolution roboterchirurgi-
scher Instrumente leichter von der Hand. Die we-
sentlichen evolutiondren Vorteile dieser Systeme
liegen dabei in den Voraussetzungen fiir vernetzte
Daten, Al, und immersive Technologien. Wahrend
in der konventionellen Endoskopie kleingliedrig
zusammengestelltes Equipment eine Hiirde fiir
Datenintegration darstellt, bieten Robotersyste-
me der Zukunft nicht nur volle Kompatibilitit,
sondern auch normierte Instrumenten-Positions-
daten. Verb Surgical, ein im Jahr 2015 entstande-
nes Joint-Venture zwischen Google und Johnson &
Johnson, entwickelt beispielweise Roboter, welche
allesamt via Internet miteinander verbunden sind,
um ,best surgical practice“-Methoden zu identi-
fizieren — ,Cloud connected surgeons sharing ex-
periences” aka ,Surgery 4.0“. Die Anwendung von
Al in der roboterassistierten Endoskopie umfasst
also neben flexiblen 3D-Modellierungen auf Basis
von praoperativer Bildgebung bereits auch die Aus-
wertung von operativen Bewegungsmustern und
Losungsansatzen.

Systeme fiir roboterassistierte Endoskopie werden
zu Vorreitern fiir ,Augmented Reality“ und AI-An-
wendungen in der Chirurgie.
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u Rebellion der Maschinen

Mit der klaren Niederlage von Ke Jie — Grof3meister
im fast dreitausend Jahre alten chinesischen Brett-
spiel Go — gegen Googles selbstlernendes AlphaGo
fiel am 27. Mai 2017 eine der letzten Doménen der
Menschheit im Wettlauf mit den Maschinen. ,Es
war, als spielte ich gegen Gott. Die Zukunft gehort
den Maschinen®, sagte Ke nach seiner Niederlage —
eine Prophezeiung, der man sich auch fiir den Be-
reich der operativen Gynikologie anschlief3en kann.

Die enormen Fortschritte auf Gebieten wie Al,
selbstlernenden Systemen und in der Robotik wer-
den mittelfristig immer starker Einzug in die OP-
Séile der Zukunft halten und damit fundamentale
Fragen aufwerfen. Der ethische und forensische
Umgang mit dem ,autonomen Fahren“, einer
Schliisselanwendung fiir den breiten Einsatz dieser
Technologien, wird wegweisend fiir den Umgang
mit der Anwendung in anderen Bereichen sein.
,Ab wann wird es sicherer, autonomes anstatt kon-
ventionelles Fahren anzuwenden und wer ist ver-
antwortlich fiir die wohl nie vollstindig vermeid-
baren Fehler, die dabei gemacht werden?“ wird den
Umgang mit vergleichbaren Fragestellungen in der
Medizin vorgeben. In einer Umfrage von AI-Wis-
senschaftlern der Universititen Oxford und Yale
zur Frage, wann Al menschliche Kompetenzen in
verschiedenen Bereichen uibersteigen wird, wurde
dies bei Chirurgen in ca. 30 Jahren geschatzt.

Ob Al-Technologien tatsiachlich auch erlernen
konnen, selbstindig zu operieren, wird sich erst
in einer relativ entfernten Zukunft weisen. Fix
scheint: Wo Datensatze anfallen, sind auch diese
Technologien anwendbar. Gerade durch den Ein-
satz von roboterassistierter Chirurgie mit seinen
hochprazisen Daten zu Bewegungsablaufen in
Kombination mit 3D-Modellierungen und ,Mixed
Reality“-Anwendungen scheinen Datensitze in ge-

eigneter Qualitat greifbar. Die digitale Ansteuerbar-
keit von Roboter-Instrumenten bietet Al dariiber
hinaus Raum fiir das Erlernen taktiler Fahigkeiten.
Auf dem noch langen Weg zum tatsichlichen, au-
tonomen Operieren am Menschen sind aber nicht
nur technologische, sondern vor allem vielschich-
tige ethische und forensische Fragen philosophi-
scher Dimension zu beantworten: Die Idee ist gut,
doch die Welt noch nicht bereit.

Bis dahin ist unsere chirurgische Expertise nicht
nur als ,Lehrmeister fiir autonome Roboter der
Zukunft, sondern fiir chirurgisches Mentoring
im Hier und Jetzt und vor Allem fiir die Betreu-
ungsqualitat unserer Patientinnen entscheidend.
Regelmifdiges Training, ein ausgepragtes Ana-
tomieverstandnis und das kontinuierliche Modifi-
zieren chirurgischer Strategien auch auf Basis von
Innovationen bleiben dringend gefragt. 3D-Model-
lierungen und ,,Augmented Reality“-Anwendungen
werden dafiir bereits zeitnah entscheidende Ver-
besserungen ermoglichen. Auch die zunehmende
Nutzung und Vernetzung von medizinischen Da-
ten mit dem Ziel einer personalisierten Betreuung
ist heute unumkehrbare Realitit. — Die Zukunft hat

bereits begonnen.
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Die Zukunft der gynakologischen Onkologie

alignome stellen bei Frauen nach kar-
diovaskuldren Erkrankungen die zweit-
haufigste Todesursache sowohl in Europa
als auch in Osterreich dar (WHO Report
2016). Innerhalb der Malignome stellen
die gynikologischen Malignome die vierthaufigste
Todesursache fiir Frauen dar (WHO Report 2016).
Dariiber hinaus gibt die WHO eine Steigerung der
Inzidenz sowohl fiir Malignome im Allgemeinen als
auch fiir gyndkologische Malignome im Speziellen
um ca. 50 % bis zum Jahr 2040 an (www.gco.iarc.fr)
(Abbildung 1, 2).

Pravention, Friiherkennung

Diese Zahlen unterstreichen die Bedeutung und
den zunehmenden Fokus auf die Pravention und/
oder Fritherkennung von Malignomen.

Relativ futuristisch ist der breite Ansatz, bei dem
durch Genpanele mit Tumordriver-Genen und
Tumorsuppressor-Genen das individuelle Erkran-
kungsrisiko fiir Malignome im Allgemeinen, Malig-
nomgruppen oder einzelne Malignome abgeschatzt
und dann risikoadaptierte praventive Mafdnahmen
(Verhaltensmaf3nahmen, Medikamente oder Ope-
rationen) und/oder Fritherkennungsprogramme
durchgefiihrt werden konnten. Ebenfalls noch eher
experimentell ist der Ansatz, nach zirkulierender
Tumor-DNA (ctDNA) im Blut zu testen, um im
Idealfall Tumorvorstufen oder alternativ zumindest

St. Polterauer, Ch. Grimm

Malignome im Frithstadium zu erkennen. Diese
Technik hat tendenziell den Vorteil, den Malignom-
typ besser identifizieren zu konnen, jedoch den
Nachteil, dass typischerweise bereits ein Malignom
vorliegt. Hierzu werden bereits Tests angeboten,
allerdings sind diese Testmoglichkeiten noch nicht
ausgereift und noch sehr weit weg vom klinischen
Einsatz.

Deutlich konkreter ist die Elimination des Zer-
vixkarzinoms, die bereits durchaus in der nahen
Zukunft liegen konnte. Passend dazu hat die WHO
bereits 2018 einen Aufruf zur Elimination des Zer-
vixkarzinoms getitigt. Als Ziel wird eine jahrliche
Inzidenz von 4 Fallen/100.000 Frauen angegeben.
Australien wird das erste Land sein, das dieses Ziel
erreichen wird. Durch ein sehr breites HPV-Impf-
programm und die Einfiihrung eines primiren
HPV-basierten Screenings wird dieses Ziel voraus-
sichtlich bereits 2028 erreicht sein.

Ein ganz spezielles Kollektiv stellen Personen
mit einem Gendefekt in ausgewahlten wichtigen
Reparaturgenen (BRCA1/2, MLH, MSH, PMS,
PALB2, RAD5], ...) dar, die dadurch ein massiv er-
hohtes Lebenszeitrisiko fiir bestimmte Malignome
haben — im gynikologischen Bereich insbesondere
fir Mammakarzinom, Ovarialkarzinom und Endo-
metriumkarzinom. Bei einer Vielzahl an Gendefek-
ten gibt es bereits gute Daten zu der Durchfithrung
von prophylaktischen Operationen, um die Entste-
hung eines bestimmten Malignoms zu vermeiden

- [
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(Mastektomie, Ovarektomie, Tubektomie, Hyster-
ektomie). In der Zukunft werden jedoch immer
mehr medikamentdse Therapieansitze — ,,chemo-
prevention“ — vorliegen, die als Alternative zu
prophylaktischen Operationen eingesetzt werden
konnen.

Diagnostik, Prazisionsmedizin

Die Diagnostik hat sich in der (gynikologischen)
Onkologie massiv entwickelt. War sie bis vor eini-
gen Jahren auf immunhistochemische Tests und
die Differenzierung von drei bis vier histologischen
Subgruppen einer Tumorerkrankung beschrankt,
erweitert sich durch die molekularpathologische
Testung das Spektrum fast taglich. Durch diese
zunehmende Bedeutung ist dieser Bereich fiir die
Pharmaindustrie extrem relevant geworden und es
gibt hier einen regelrechten Hype.

Im Aufwind der molekularpathologischen Tests
entwickelte sich das Konzept der Prizisionsmedi-
zin. Die Prazisionsmedizin will die richtige Medi-
kation zur richtigen Zeit an die richtige Patientin
bringen, basierend auf dem molekularen Profil des
jeweiligen individuellen Tumors. Im Jahr 2011
wurden die Ergebnisse des ,,Cancer Genome Atlas“
(TCGA) publiziert und dies fithrte zu einem Para-
digmenwechsel in der Onkologie. In diesem Jahr
wurden die Ergebnisse der ,Pan-cancer analysis
of whole genomes“ in einer ganzen Ausgabe von
Nature publiziert. Es wurden 2685 ,Whole-Cancer
Genomes“ von 38 verschiedenen Tumorentita-
ten untersucht. Mechanismen der Karzinogenese
wurden untersucht und neben relevanten ,Driver-
mutationen“ konnten auch andere neue Vorgange
als alternative Ursachen fiir die Entstehung der
Erkrankung detektiert werden. Diese Daten lie-
fern wichtige neue Erkenntnisse, die hochstwahr-
scheinlich in Zukunft unser Verstindnis und die
Behandlungskonzepte verschiedener Malignome
andern werden. Auf die Datensitze kann {iber ein
Cloud-basiertes internationales ,data sharing-Sys-
tem“ zugegriffen werden und somit wird es in
Zukunft auf diesem Gebiet rasch Weiterentwick-
lungen geben. Es ist sehr wahrscheinlich, dass in
Zukunft Systemtherapien nicht mehr nur anhand
des Ursprungsorgans, sondern vielmehr nach dem
molekular-genetischen Tumorprofil geplant wer-
den (https://www.nature.com/articles/s41586-020-
1969-6).

Die entscheidenden Limitationen in diesem
Bereich liegen jedoch einerseits in den Testmog-
lichkeiten, die noch nicht detailliert genug durch-
gefithrt werden konnen, und in den enormen
Datenmengen, die durch diese Vielzahl an Tests
entstehen und derzeit nicht addquat analysiert und

interpretiert werden kénnen. Daher ist die Ent-
wicklung dieses Bereiches in den niachsten Jahren
sehr stark von den Fortschritten des ,Big Data
Managements“ abhangig.

Personalisierte Medizin, Kiinstliche
Intelligenz

Aufgrund der bereits angefithrten, immer aufwen-
digeren und komplexeren diagnostischen Moglich-
keiten einerseits und der immer praziseren und
vielfiltigeren zielgerichteten Therapieoptionen an-
dererseits entsteht die Vision der personalisierten
Medizin als ultimative Entwicklungsstufe der Pri-
zisionsmedizin. Diese ist mit den derzeitigen Mog-
lichkeiten praktisch unmoglich und eng mit den
Entwicklungen im Bereich des ,Big Data Manage-
ments“ und der kiinstlichen Intelligenz verbunden.
Erste Ansitze sind Entwicklungen wie z. B. ,IBM
Watson for Oncology“, die sogenannte ,artificial
intelligence clinical decision-support systems“
(AI-CDSS) darstellen (www.ibm.com). Diese Tools
sind die erste Stufe, die unterstiitzt durch klinische
Experten und deren Therapiekonzepte, Lehrbiicher
und Primarliteratur evidenzbasierte Therapie-
vorschlage erstellen konnen. Diese AI-CDSS er-
zielten in Studien eine Konkordanz von teilweise
tiber 90 % zu evidenzbasierten Therapiekonzepten
von klinischen Experten [Somashekhar et al., Ann
Oncology, 2018]. Es wird sehr wahrscheinlich nur
eine Frage der Zeit sein, bis durch die Weiterent-
wicklung des maschinellen Lernens diese AI-CDSS
oder deren Nachfolgemodelle die Referenz darstel-
len werden und nicht mehr der klinische Experte.

Therapie

In dem Bereich der medikamentGsen Therapie geht

die Entwicklung unaufhaltsam Richtung persona-

lisierter Medizin. Demgegeniiber zeichnen sich in
der operativen Therapie drei Trends klar ab:

1) Ein ,praziserer” chirurgischer Ansatz mit einem
Riickgang in der operativen Radikalitit: Dies
zeigt sich bei praktisch allen gyndkologischen
Malignomen im Bereich der lokalen Tumor-
chirurgie. Dariiber hinaus zeigt sich auch im
Bereich der Evaluation des lymphogenen Me-
tastasierungsrisikos ein eindeutiger Trend von
der radikalen ungezielten Lymphonodektomie
ganzer Areale zum zielgerichteteren Sentinel-
konzept, das derzeit sehr stark an die Indozya-
ningriin- (ICG-) Technik gebunden ist.

2) Eine Zunahme der Einsatzgebiete von
saugmented reality“ (AR) im Bereich der Chir-
urgie: Durch die Optimierung der Schnittstelle
von bildgebenden Verfahren und der Erkennung
von anatomischen Strukturen wéhrend der
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Operation in Echtzeit konnen z. B. Tumorloka-
lisationen intraoperativ in das Organ eingeblen-
det werden.

3) Der zunehmende Einsatz von AR fordert auch
den Einsatz der roboterassistierten Chirurgie.
Dies ermdoglicht die Verwendung dieser Techno-
logien im Sinne eines telemedizinischen Einsat-
zes (Operateur und Patientin konnen raumlich
komplett getrennt voneinander sein). Dariiber
hinaus beschleunigt es die Moglichkeiten von
Roboterplattformen, die komplett eigenstindig
Operationen durchfiihren werden kénnen.

Ausblick

Die gynikologische Onkologie unterliegt einem
sehr starken Wandel mit einer ausgepragten Dyna-
mik in allen Bereichen von der Diagnose tiber die
medikamentdse bis hin zur operativen Therapie.
Schlagworte wie ,Prazisionsmedizin®, ,persona-
lisierte Medizin“ und ,augmented reality“ im OP

sind zwar noch immer Zukunftsmusik, werden
jedoch konkreter. Dies verlangt eine zunehmen-
de Spezialisierung, um in all diesen Bereichen
auf dem neuesten Stand zu bleiben bzw. diese
sogar mitgestalten zu konnen. Daraus ergibt sich
zwangslaufig die Notwendigkeit von zertifizierten
,high-volume“-Zentren, die den Patientinnen diese
Betreuung anbieten konnen und auch eine ent-
sprechende qualitativ hochwertige Ausbildung ins-
besondere im postgraduellen Bereich in der Form
von ,Fellowship-Programmen“ erméglichen.
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Die Zukunft der Senologie

C. Singer

oderne Behandlungsoptionen, die Ent-
wicklung von zielgerichteten Therapiestra-
tegien und ein immer detaillierteres Ver-
stindnis der molekularen Tumorbiologie
haben die Uberlebenschancen von Brust-
krebspatientinnen in den letzten Jahren nachhaltig
verbessert. Die Friichte moderner Krebsforschung
haben dazu gefiihrt, dass Millionen Frauen welt-
weit ihre Krebserkrankung inzwischen tiberleben.
Brustkrebstherapie ist also eine Erfolgsgeschichte.

Es ist aber auch eine Geschichte von Limitatio-
nen und jede neue Erkenntnis fithrt uns stets vor
neue Fragen, Barrieren und Herausforderungen.
»~Wann werden wir Brustkrebs endlich besiegen?“
Wie oft habe ich diese Frage in meiner Laufbahn
wohl schon gehort? Natiirlich ist eine mogliche
Antwort darauf, dass wir genau dieses Ziel be-
reits bei vielen Frauen erreichen konnen. Aber
das echte Problem ist, dass wir immer noch nicht
genug Brustkrebspatientinnen heilen, und dass
wir — wenn es uns gelingt — es nicht schnell genug
schaffen.

Trotzdem: In den letzten 30 Jahren haben wir es
geschafft, die Brustkrebssterblichkeit um mehr als
% zu senken. Frauen mit fortgeschrittenem Brust-
krebs tiberleben inzwischen jahrelang bei guter
Lebensqualitdt und es gibt inzwischen Patientin-
nen, von denen wir sogar annehmen koénnen, dass
sie trotz nachgewiesener Metastasen durch unsere
Therapien inzwischen geheilt wurden. Therapien
werden immer schonender und nebenwirkungs-
armer und jenes Stadium des fortgeschrittenen
Mammakarzinoms, das vor Jahren noch als , Todes-
urteil“ angesehen wurde, entspricht inzwischen oft
mehr und mehr einer ,chronischen Erkrankung.

Less is more

Es sind gerade einmal 40 Jahre vergangen seit der
Zeit als eine Frau, die mit der Diagnose Brustkrebs
konfrontiert war, sich in jedem Falle einer Brust-
amputation unterziehen musste — aus heutiger
Sicht ein wohl mittelalterliches Verfahren, das erst
durch die Ergebnisse von bahnbrechenden Studien
in den 1980er-Jahren mehr und mehr durch ein

brusterhaltendes Vorgehen mit anschliefSender
Strahlentherapie ersetzt wurde. Der Einsatz von
systemischen Therapien zur Tumorverkleinerung
und der zunehmende Einsatz von onkoplastischen
Operationstechniken erlauben uns heute, auch bei
groRReren Tumoren ein kosmetisch ansprechendes
Ergebnis zu erzielen. Auch die radikale Entfernung
der axilliren Lymphknoten wurde inzwischen
langst durch die Etablierung des ,,Wachterlymph-
knotenprinzips“ ersetzt und das frither so geftirch-
tete Lymphddem sehen wir in der klinischen Praxis
inzwischen kaum noch. Durch die immer bessere
Charakterisierung von Primartumoren wird wohl
auch der prognostische Wert der Axilla-Evaluie-
rung an Bedeutung verlieren und in naher Zukunft
wohl génzlich verzichtbar sein.

Selbst die Entfernung des Primirtumors — eine
MaRnahme, die nach wie vor ein unverzichtbares
Element einer erfolgreichen Krebstherapie dar-
stellt — wird inzwischen hinterfragt: Derzeit laufen
die ersten Studien, die bei bestimmten Krebsfriih-
formen — sogenannten , Low Risk“-duktalen Carci-
noma in situ (DCIS) — eine operative Sanierung mit
einer reinen Beobachtungsstrategie mittels Mam-
mographie vergleichen. Und auch bei primar syste-
misch behandelten Tumoren, die in der Bildgebung
eine komplette Remission annehmen lassen, wird
hinterfragt, ob die anschlieflend in der Regel ge-
plante Entfernung des Primirtumors tberhaupt
noch notwendig ist.

Brustkrebs ist nicht ,,eine‘ Erkran-
kung

Eine der wahrscheinlich wichtigsten onkolo-
gischen Fortschritte der letzten Jahre bestand
in der Entdeckung, dass sich bosartige Brust-
tumoren in ihrem biologischen Verhalten und in
ihrer Aggressivitat zum Teil deutlich voneinander
unterscheiden. Einige Tumoren sind durch das
Vorhandensein von bestimmten Ostrogen- und
Progesteron-Rezeptoren besonders empfanglich
fiir die Signale von weiblichen Geschlechtshormo-
nen, andere wiederum werden in ihrem Wachstum
und in ihrem Invasionsverhalten durch das HER2-
Protein reguliert. Eine dritte, besonders aggressive
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Form von Brustkrebs ist durch die Abwesenheit
aller drei Rezeptorproteine charakterisiert. Diese
Tumorsubgruppe wird auch als ,Triple-Negative
Breast Cancer” (TNBC) bezeichnet.

Das Wissen um den biologischen Subtyp erlaubt
den Einsatz von maf3geschneiderten Behandlun-
gen: Mit der Entwicklung von HER2-basierten
Therapien steht uns inzwischen eine ganze Armada
von hochwirksamen Antikérpern und therapeu-
tischen Molekiilen zur Verfiigung, die aus einer
zuvor besonders gefiirchteten und aggressiven
Tumorentitit eine inzwischen besonders gut be-
handelbare Krebsform gemacht hat. Erste Studien
mit einer v6llig neuen Generation von anti-HER2-
Antikorpern, die an eine besonders wirksame zyto-
toxische Substanz gekoppelt sind, sind derzeit in
klinischer Erprobung. Sie kombinieren in ideal-
typischer ,Ehrlich‘s Vision“ eines ,,Magic Bullets*,
in dem sie das therapeutische Agens zielgenau an
die Zielzelle transportieren. Damit wird maximaler
therapeutischer Effekt mit minimalem , Kollateral-
schaden” im Sinne einer geringen Nebenwirkungs-
rate kombiniert. Das zunichst bei HER2-positiven
Mammakarziomen erfolgreiche Behandlungsprin-
zip wird zweifellos bereits in naher Zukunft auf
weitere therapeutische Proteintargets ausgeweitet
werden.

Molekulare Mechanismen bestimmen
die Therapie

Die Methoden der Prizisionsmedizin gehen in-
zwischen jedoch noch viel weiter: Die Entwicklung
von ,Next Generation Sequencing“ (NGS) hat zu
einem Quantensprung in der Charakterisierung
von Brustkrebs gefiihrt: Bereits jetzt werden an
spezialisierten Zentren weltweit Tumorzellen
komplett sequenziert und die Untersuchung der
Gensequenz von Tumorzellen wird wohl bald auch
zur Routineaufarbeitung von Brustkrebsgewebe
gehoren. Derartige Analysen erlauben uns in aus-
gewahlten Fallen nicht nur vorherzusagen, ob eine
Patientin iberhaupt eine Chemotherapie benétigt,
sie helfen uns auch bei der Suche nach méglichen
therapeutischen Zielen, beispielsweise dann, wenn
bestimmte Mutationen vorliegen. Neben den bei-
den klinisch bedeutsamsten Brustkrebsgenen
BRCA1 und -2 sind inzwischen eine Reihe von wei-
teren Genen identifiziert worden, bei denen — bei
Vorliegen einer funktionell relevanten Mutation —
hochspezifische und besonders gut vertrigliche
Therapien zum Einsatz kommen. Diese Therapien
sind nicht nur deutlich nebenwirkungsarmer als
die bislang verwendete Chemotherapie, sie sind
diesen im Hinblick auf die Wirksamkeit sogar
tiberlegen. Die molekulare Charakterisierung von
Tumoren leitet in naher Zukunft wohl auch eine

Entwicklung ein, die weg von einem systemati-
schen und hin zu einem mechanistischen Ansatz in
der Onkologie fiihrt: Der Pathomechanismus — und
nicht die Krebsart — bestimmt fortan therapeuti-
sche Entscheidungen.

Siegeszug der Immuntherapie

Fortschritte der Immuntherapie-Forschung haben
in den letzten Jahren groRe Hoffnungen geweckt
und gerade bei der Behandlung von Melanomen
und Lungenkrebs beeindruckende Ergebnisse ge-
zeigt. Der Ansatz dahinter scheint einfach: Das
korpereigene Immunsystem soll dazu befihigen
werden, Krebszellen als ,fremd“ zu erkennen und
durch eine Immunreaktion zu vernichten. Aller-
dings wissen wir inzwischen, dass Tumorzellen
vielfiltige Mechanismen nutzen, um vom Immun-
system nicht entdeckt zu werden. Mehr noch: Tu-
morzellen verfiigen tiber die Fahigkeit, Immunzel-
len aktiv in der Auslosung einer immunologischen
Response zu behindern. Erst durch den Einsatz
von Immuncheckpoint-Inhibitoren hat sich das
Krafteverhiltnis gewandelt — und gerade beim
TNBC, einer besonders schlecht behandelbaren
und prognostisch ungiinstigen Tumorentitét, gibt
es nun erste vielversprechende Studien. Die ersten
immunonkologischen Therapeutika sind bereits
zugelassen und auch hier zeigt sich, dass bei zu-
vor besonders schlecht zu therapierenden Tumor-
formen besonders gute Therapieerfolge erzielbar
sind. Wahrend Immunonkologie vorerst noch in
Kombination mit Chemotherapie verabreicht wird,
so gibt es bereits erste Ansatze, Inmuncheckpoint-
Inhibitoren alleine einzusetzen, um die von den
Patientinnen so gefiirchtete Chemotherapie in Zu-
kunft vielleicht einmal ganzlich zu ersetzen.

Senologie wird interdisziplinar

Die grofle Wissenszunahme in sehr kurzer Zeit
fihrt zu einer immer grofleren Spezialisierung
arztlicher Tatigkeiten. Gerade auf dem Gebiet der
Senologie ist es inzwischen fast nicht mehr mog-
lich, alle Behandlungsaspekte — von der Diagnostik
bis hin zur Strahlentherapie — komplett zu tiber-
sehen. Wir Arzte werden uns daher zunehmend mit
der Frage beschiftigen miissen, wie medizinische
Innovationen moglichst rasch und durchgingig
in die Behandlung unserer Patienten umgesetzt
werden konnen. Letztlich lasst sich dieser Wissens-
transfer gerade bei der Behandlung von Brustkrebs
nur im Rahmen eines interdiszipliniren Ansatzes
sinnvoll realisieren. Wir brauchen mehr denn je
ein sich erganzendes Team aus Expertinnen und
Experten aus unterschiedlichen Fachrichtungen,
um auf die immer komplexeren individuellen Fra-
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gestellungen und therapeutischen Moglichkeiten
eingehen zu kénnen.

Aus diesem Grund sind die bereits heute in fast
allen Brustzentren etablierten Tumorboards nicht
mehr wegzudenken, ja werden in Zukunft wohl
weiter ausgebaut werden. Dazu notwendig ist je-
doch ein Modernisierungsschub gerade auf dem
Gebiet der Infrastruktur. Dazu gehort beispielswei-
se der Ausbau von Telemedizin, molekularer Analy-
tik und der verstarkte Einsatz von Videokonferen-
zen. Nicht zuletzt werden wir dem von Patienten
in Zeiten von ,Dr. Google“ immer stiarker artiku-
lierten Bediirfnis nach umfassender Beratung und
Aufklarung gerecht werden miissen. Der Einsatz
von speziell ausgebildeten ,Breast Care Nurses“
und Psychoonkologen kann nur ein erster Schritt
hin zu einer umfassenden Betreuung von erkrank-
ten und in adjuvanter Therapie befindlichen Brust-
krebspatientinnen sein.

,Blick in die Kristallkugel*

Was also hilt die Zukunft fiir uns bereit? Noch nie
war der medizinische Erkenntnisfortschritt so ra-
pide wie heute. Unser Wissen zu Fritherkennung,
Diagnostik und Behandlung von Brustkrebs ver-
mehrt sich mit unglaublicher Geschwindigkeit.
Und damit verbunden ergeben sich bislang unge-
ahnte therapeutische Moglichkeiten. Immer besser
wird es uns gelingen, die richtige Medizin an die
richtige Patientin in der richtigen Menge zu ver-
abreichen. Und meine personliche Hoffnung ist,
dass wir eines Tages allen unseren metastasierten
Patientinnen einmal sagen konnen: ,,Ja, wir werden
auch Sie heilen konnen.“

Korrespondenzadresse:

Univ.-Prof. Dr. Christian Singer, MPH

Leiter des Brustgesundheitszentrums der Medizi-
nischen Universitdt Wien

Universitdtsklinik fiir Frauenheilkunde

A-1090 Wien, Wahringer Giirtel 18-20

E-Mail: christian.singer@meduniwien.ac.at
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Urogynakologie - fur die Zukunft

Einleitung

Beim Blick in die Zukunft ist die entsprechende
Vorsicht geboten. So verlockend ein solches Ge-
dankenexperiment ist, so sehr ist gleichzeitig klar,
dass alles auch ganz anders kommen kann. Den-
noch macht es Spaf? und in gewissem Maf3e auch
Sinn, sich mit der Zukunft zu beschaftigen, da wir
sie alle ja mit beeinflussen konnen.

Was glauben die Autoren also, wie die Urogy-
nakologie der Zukunft aussehen konnte, was die
Chancen, was die Herausforderungen sein werden?

Steigende Lebenserwartung und
Folgen fiir die Urogynikologie

Die Menschen der Industrielinder werden immer
alter, wobei sie es erstaunlicherweise gar nicht be-
merken. Im Durchschnitt leben die meisten Men-

B. Bodner-Adler, W. Umek

schen laut wissenschaftlichen Studien etwa sieben
Jahre langer, als sie es selbst vermuten.

Die Tatsache allerdings, dass wir Menschen immer
alter werden, ist ein verhiltnismaf3ig neues Phiano-
men. In Osterreich betrug die Lebenserwartung fiir
einen mannlichen Knaben noch Ende des 19. Jahr-
hunderts 45 Jahre, Madchen hatten etwa 50 Jahre
zu erwarten. Erst im Verlauf des 20. Jahrhunderts
war ein rasanter Anstieg der Lebenserwartung zu
beobachten, wobei die derzeitige Lebenserwartung
bei Frauen bei 84 Jahren liegt. Der Anteil an lteren
Menschen in unserer Gesellschaft wird mit hoher
Wahrscheinlichkeit in der Zukunft immer grofder
werden — ein Blick auf die Bevilkerungspyramide
bestatigt uns dies (Abbildung 1).

Das zunehmende Alter wirkt sich allerdings auch
auf den Beckenboden aus, und das leider nicht im
positiven Sinne. Die stiitzende Funktion des Be-
ckenbodens lasst mit steigendem Alter nach, wo-

Bevdlkerungspyramide am 1.1.2019 nach Staatsangehdrigkeit
Osterreich
Geburtsjahrgang Lebensjahre
1918 Manner £100+ 5 Frauen
1923 } 95 —i
1928 £ 90 —% . .
3 3 a Baby-Boom nac
1933 E - 85 by dem Anschluss
1938 = 80 ) n
1943 b r— 75 3 b Geburtenausfall
1948 E 70 zum End_e des
1953 65 2. Weltkrieges
1958 60 ¢ Baby-Boom der
1963 55 ) 1960er Jahre
c

1968 s0 d Geburtenrickgang
1973 d 45 der 1970er Jahre
1978 40
1983 35 e Geburtenrickgang
1988 10 der 1990er Jahre
1993 25
19908 20 e]
2003 15
2008 10
2013 5
2018 0

80.000 60.000 40.000 20.000 0 0 20.000 40.000 60.000 80.000

Personen N . Personen

[ ] Osterreich I Nicht-Osterreich
Q: STATISTIK AUSTRIA, Statistik des Bevélkerungsstandes. Erstellt am 21.05.2019. Abbildung 1.
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durch wiederum Beckenbodendysfunktionen wie
Senkungsbeschwerden oder Harnverlust im Alter
ein zunehmendes und sehr haufiges Problem dar-
stellen. Der Leidensdruck, bedingt durch diese Be-
schwerden, ist meist sehr hoch und fiihrt — gerade
in dieser Altersgruppe — oft zu einer deutlichen
Verschlechterung der Lebensqualitat mit entspre-
chenden Einschrankungen im Alltagsleben. Neben
diesem altersbedingten Anstieg an Beckenboden-
erkrankungen kam es in den letzten Jahren er-
freulicherweise auch zu einer Enttabuisierung der
Harninkontinenz, was dazu gefiihrt, dass unsere
Patientinnen ihre Beschwerden aktiv artikulieren
und ein starker Therapiewunsch in jeder Alters-
gruppe besteht.

Auswirkungen auf den Teilbereich der
Urogynikologie

Fir die Urogynakologie bedeutet das Folgendes:
Dass in naher Zukunft sowie mittel- und langfris-
tig das groRte medizinische Wachstumspotenzial,
neben der geriatrischen Gynikologie, in der Urogy-
nakologie und Beckenbodenchirurgie liegt. Knapp
eine Million Menschen leidet derzeit in Osterreich
an einer Beckenbodendysfunktion wie Harnverlust
oder dhnlichem — anders gesagt: Rund jeder/jede
Sechste hat in Osterreich ein Problem mit seiner
Blase oder seinem Darm, wobei Frauen 4 x haufi-
ger als Manner betroffen sind.

Die Betreuung von Patientinnen mit Beckenbo-
denerkrankungen verschiedenster Art sowie Ein-
griffe am Beckenboden werden zu einem grofen
Betitigungsfeld sowohl in der konservativen Uro-
gynakologie als auch in der Beckenbodenchirurgie
werden.

,Lohnt sich das noch*?

Fragen einer 75-jahrigen Patientin, wie: ,Lohnt
sich eine solche Operation tberhaupt noch fir
mich?“ oder ,,Was soll mir denn das noch bringen
in meinem Alter?“ treffen heute in dieser Form
nicht mehr zu.

Wir wissen, dass die Betroffene als osterreichische
Frau noch eine Lebenserwartung von mindestens
zehn weiteren Jahren vor sich hat/hitte. Gerade
auch die spezifischen Bediirfnisse von Frauen in
diesem Alterssegment sind einerseits ein Gebot
der Zukunft, andererseits auch eine medizinische
Anforderung an uns Gynikologen und Urogynako-
logen.

Prizisionsmedizin in der Urogyniko-
logie

Der wichtigste Trend fiir die Medizin des 21. Jahr-
hunderts nennt sich Préazisionsmedizin. In der On-
kologie verléngert die Prézisionsmedizin das Uber-
leben der Patienten, in der Urogynakologie kann
sie mafRgeblich zur Verbesserung der Lebensquali-
tat beitragen, indem individuelle Behandlungsstra-
tegien einer Patientin angeboten werden konnen.

Die bisher auf der ,one-size-fits-all“-Behand-
lungsmethode basierende Strategie — wie beispiels-
weise in der Prolapschirurgie das Durchfiihren
einer vaginalen Hysterektomie mit Kolporrhaphie
bei nahezu jeder Prolaps-Patientin — trifft heute de-
finitiv nicht mehr zu. Solche Behandlungskonzepte
gehen einerseits mit geringeren Heilungserfolgen
einher, andererseits sind sie nicht mehr zeitgemafs.
Valide Daten bestatigen dies, wie eine im BMJ 2019
veroffentlichte Studie zeigt. Bei 204 Frauen mit
einem Beckenorganprolaps, welche entweder Ge-
barmutter-erhaltend operiert wurden oder welchen
im Rahmen des Eingriffs der Uterus entfernt wurde
(RCT: vaginale sakrospinale Hysteropexie (SSH)
versus vag. HE mit apikaler Fixation), zeigten sich
signifikant weniger Rezidive, Rezidiv-Operationen
und eine geringere Morbiditat in der Gruppe mit
Uteruserhalt nach 5 Jahren Follow-up.

In der Urogynikologie soll durch die persona-
lisierte Medizin unter anderem Art und Ausmaf3
eines rekonstruktiven Eingriffes am Beckenboden
prazise auf die individuellen Veranderungen und
Bediirfnisse einer Patientin abgestimmt werden.
Es sollte heute keine — wie oben erwihnt — ,one
fits all“-Operationen bei Beckenbodendysfunktion
mehr geben, sondern neben evidenzbasierten Be-
handlungspfaden individuelle Faktoren wie Alter,
Allgemeinzustand, Erndhrungszustand, Familien-
planung, Organerhalt, Sexualitat, Nationalitat und
Alltagsaktivitit in die Therapieplanung miteinbe-
zogen werden.

Auf diesem Wege konnen wir uns der mafdge-
schneiderten Therapie annidhern, welche einen we-
sentlichen Teil zur Verbesserung der individuellen
Lebensqualitat beitragt.

Urogynikologen sind die ersten
,,Geronto-Gynikologen*

Die Betreuung von alteren Menschen stellt die
Medizin vor besondere Herausforderungen. Be-
schwerdebilder sind im Alter nicht monokausal,
sondern multifaktoriell begriindet. So komplex
wie die Ursachen sind daher auch geeignete Be-
handlungsstrategien. Urogynikologen sind bereits
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heute diejenigen, die tiglich mit diesen komple-
xen Situationen konfrontiert sind. Nur zwei Bei-
spiele sind (1) die Polymedikation (Einnahme von
> 5 verschiedenen Wirkstoffen taglich) und ihre
Folge, die Harninkontinenz, und (2) die ,Frailty“
(Gebrechlichkeit gepaart mit besonderer Anfillig-
keit fiir medizinische Komplikationen), die zu den
haufigsten Problemen hoch entwickelter Lander
gehort. Weil die Urogynakologie sich standig mit
diesen komplexen Situationen auseinandersetzt,
wird ihre Expertise auch in Zukunft zunehmend
gebraucht werden.

Ausbildung, Weiterbildung, Subspezia-
lisierung

In Osterreich wurde der Bedeutung der Urogyni-
kologie fiir das Fach Frauenheilkunde in den letz-
ten Jahren durch die Anpassung der Ausbildungs-
ordnung Rechnung getragen: Die Urogynakologie
wurde fest in der Basisausbildung und in Form
eines 9-monatigen Modules auch im wihlbaren
Teil der Ausbildung zum Facharzt etabliert.

Die Osterreichische Arbeitsgemeinschaft Urogy-
nakologie (AUB) bietet unabhidngig davon seit ei-
nigen Jahren ein Fortbildungsdiplom ,,Urogynéko-
logie“ fiir Fachirzte an, das modular aufgebaut und
sehr praxisorientiert ausgelegt ist. Es soll bereits
praktizierenden Kollegen in den Spitilern und in
den Ordinationen helfen, ihr Verstindnis und ihre
praktischen Fahigkeiten zu stiarken.

Wichtig und richtungsweisend fiir die Versor-
gung von Frauen mit Beckenbodendysfunktionen
wird in naher Zukunft die Realisierung der Sub-

spezialisierung ,Weibliche Beckenmedizin“ sein,
die Urologen und Frauenirzten gleichermafden
offenstehen wird. Das Curriculum fiir diese Ausbil-
dung nach der Facharzt-Anerkennung wurde von
den Fachgesellschaften fiir Urologie und Frauen-
heilkunde gemeinsam erstellt und liegt derzeit zur
Begutachtung bei der Arztekammer.

Zusammenfassung

Zusammengefasst sehen die Autoren Chancen und
Herausforderungen, die sowohl auf uns als Urogy-
nakologen, als auch auf diesen Teilfachbereich in
den nachsten Jahren zukommen werden.

Neben der Fortfiihrung sinnvoller Ausbildungs-
konzepte und Ausweitung der fachlichen Kompe-
tenzen im Bereich der Beckenbodenchirurgie und
Urogynikologie wird vor allem die umfassende
Betreuung mit dem Verstandnis fiir spezifische
Bediirfnisse der Patientinnen dieser Altersgruppe
zu einer Herausforderung in den nichsten Jahren
werden.

LITERATUR: BEI DEN VERFASSERN

Korrespondenzadresse:

Assoc.-Prof. Univ.-Doz. Dr. Barbara Bodner-Adler
Abteilung fiir Allgemeine Gyndkologie und Gynd-
kologische Onkologie

Medizinische Universitat Wien

A-1090 Wien, Wahringer Giirtel 18-20

E-Mail: barbara.bodner-adler@meduniwien.ac.at

29



30

38. Jahrgang, 1/2020

Aufklarung uber suspekte Befunde - der
OGH 15 Jahre nach dem ,Salzburger Urteil”

Ch. Brezinka

Wieder hat sich der oberste Gerichtshof OGH mit der drztlichen Aufklirung befasst
und dabei speziell mit der Frage, wie weit der Arzt gehen muss, um einen Patienten
tiber seinen Befund in Kenntnis zu setzen (6 0b17/20y). Der Kliger war ein Mann,
der strittige Befund ein Gliom am Hirnstamm, trotzdem ist das OGH-Erkenntnis fiir
Gyndkologen von grofsem Interesse — wird doch in der Urteilsbegriindung ausdriicklich
auf das ,,Salzburger Urteil“ zur Pranataldiagnostik Bezug genommen.

as ,Salzburger Urteil“ (OGH 5 Ob 165/05h)
aus dem Jahr 2006 betraf eine schwange-
re Akademikerin, die 1997 in Betreuung
bei einem niedergelassenen Gynikologen
war. Zu dieser Zeit gab es noch kein NT-
Screening auf Trisomien, auch das Konzept des
Organscreenings war erst in Ausarbeitung. Der Gy-
nakologe bemerkte in der 24. SSW im Ultraschall
Auffalligkeiten (zu viel Fruchtwasser bei schmalem
fetalen Thorax), die er sich nicht erkliaren konnte.
Er wies die Patientin mit den Worten: ,Sie gehen
mir jetzt in die Risikoambulanz“ an die Landes-
Frauenklinik zu. Die Patientin ging nicht hin, auch
nach einer weiteren Kontrolle beim Gynakologen
folgte sie der Zuweisung nicht. Erst in der 34. SSW
erschien sie an der Frauenklinik. Dort wurde im
Ultraschall beim Feten ein komplexer Herzfehler,
eine Obstruktion des Darmes und bei der Chromo-
somenanalyse eine Trisomie 21 festgestellt. Nach
der Geburt des Kindes klagten die Eltern den Gyni-
kologen, die Klage wurde beim Landesgericht und
beim Oberlandesgericht abgewiesen, beim Obers-
ten Gerichtshof bekamen die Eltern recht.

Zusammengefasst lautete die Begriindung, der
Arzt habe die Patientin bei der Zuweisung zur
Risikoambulanz zu wenig nachdriicklich auf die
moglichen Gefahren einer Behinderung des Kin-
des hingewiesen. Der Fall 16ste ein mediales Erd-
beben aus — und grole Emporung in Arztekreisen.
Weit verbreitet war die Meinung, Patienten wiirden
fir Gesundheitsschiden, die sie durch die eige-
ne Non-Compliance mit verursacht hatten, auch
noch belohnt, weil man es doch immer den Arzten
»anhangen“ konne. Bald darauf gab es zahlreiche
Beschwerden von Frauen bei den Patientenanwalt-
schaften, ihre Gynikologen hitten ihnen mit {iber-

triebenen Horror-Aufklirungen zu unbedeutenden
Nebenbefunden die gesamte Schwangerschaft ver-
dorben. Inzwischen hatten sich aber Erst-Trimes-
ter-Screening und Organscreening im kassenfreien
Raum etabliert, d.h. es gab diagnostische Pfade, auf
denen eine strukturierte Pranataldiagnostik ange-
boten werden konnte.

Mann mit Kopfweh, das wieder
weggeht

Das OGH-Erkenntnis vom Februar 2020 be-
traf einen 33-jdhrigen Mann, der mit Kopfweh,
Schwindelgefiihl, Schwiche und Unwohlsein zum
praktischen Arzt ging. Neben Laboruntersuchun-
gen veranlasste der Allgemeinmediziner eine in-
ternistische Untersuchung und ein Schidel-MR. In
der Differentialdiagnose des MR-Befundes wurde
aufgefiihrt, dass ein Gliom die Ursache sein kdnne
und dieser Verdacht abgeklart werden miisse. Der
Patient selbst holte seinen Befund im MR-Institut
ab und brachte ihn zu seinem Praktiker — und kam
danach nicht wieder. Der Praktiker las den Befund
und versuchte, den Patienten zu erreichen, um
das weitere Vorgehen zu besprechen. Auf der vom
Patienten hinterlassenen Mobiltelefonnummer war
er nicht zu erreichen, auf einen Brief reagierte er
nicht. Nach den Untersuchungen in der MR-Rohre
und beim Internisten war es dem Patienten wieder
besser gegangen und er suchte in den nichsten
zwei Jahren keinen Arzt auf. Dann bemerkte der
Patient Doppelbilder und ging einige Monate spa-
ter zum Augenarzt. Dieser veranlasste weitere Un-
tersuchungen, so dass knapp drei Jahre nach dem
ersten Besuch beim praktischen Arzt ein Gliom am
Hirnstamm diagnostiziert wurde.
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Der Patient klagte den praktischen Arzt wegen
Behandlungsverzogerung, da dieser ihn nicht von
dem MR-Befund und den daraus zu ziehenden
Konsequenzen informiert habe. Der beklagte Arzt
wandte ein, der Patient habe sich entgegen der ge-
troffenen Vereinbarung nicht mehr bei ihm gemel-
det und habe auf Anrufe und mit der Post versandte
Schreiben nicht reagiert.

Das Erstgericht wertete es als ,drztlichen Be-
handlungsfehler im weiteren Sinn“, dass der Arzt
dem ersten Brief keinen zweiten Brief — diesmal per
Einschreiben — hatte folgen lassen und keine wei-
teren Versuche unternommen hatte, den Patienten
telefonisch zu erreichen.

Aufklarungspflichten und Belehrungs-
pflichten

Die Angelegenheit erreichte den OGH, der sich
eingehend mit dem AusmaR der drztlichen Auf-
klarung auseinandersetzte. Die drztliche Aufkld-
rungspflicht umfasst die Pflicht, den Patienten
liber mogliche Gefahren und schddliche Folgen
einer Behandlung und ihrer Unterlassung zu un-
terrichten. Aufkldrungspflichten und Belehrungs-
pflichten bestehen nicht nur dann, wenn die Ein-
willigung des Patienten zur Durchfiihrung einer
drztlichen Heilbehandlung erreicht werden soll,
sondern auch dann, wenn dem Patienten eine
sachgerechte Entscheidung zu ermoglichen ist,
ob er eine (weitere) arztliche Behandlung unter-
lassen kann (6 0b17/20y). Der OGH bewertete,
dass die Bemiithungen des beklagten Arztes, mit
dem Patienten Kontakt aufzunehmen, ausreichend
waren und verwies auf die Eigenverantwortung des
Patienten. Der OGH zog auch das oben erwahnte
Salzburger Erkenntnis heran und erlduterte den
Unterschied: Damals sei vom OGH die Haftung
des Arztes bejaht worden, weil dieser die Patientin
vor sich in der Ordination hatte und statt ihr den
Grund fiir seine Empfehlung, in die Risikoambu-
lanz zu gehen, zu erldutern, es bei der wortkargen
Zuweisung belassen habe.

Im Fall des Patienten mit Hirnstammgliom sei
der Arzt gar nicht dazu gekommen, mit dem Pa-
tienten ein Gesprach tiber eine weitere Abklarung
zu fithren, da er bereits bei dem Versuch geschei-
tert sei, den Patienten zu einem Termin in seine
Ordination zu laden. Die Klage wurde abgewiesen.

Belehrungspflicht als Manuduktions-
pflicht fiir Arzte

Auch wenn es manchen Berufskollegen schwer-
fallt: Solche OGH-Erkenntnisse sollte man besser

nicht als ,Arzte 1 — Patienten 0“-Resultat feiern.
Der OGH hat erneut mit Nachdruck die Wichtig-
keit der drztlichen Aufklarung betont. In Ordina-
tionen und erst recht in Spitilern ist das Bewuft-
sein fiir die Aufklirung hiufig darauf reduziert,
der Patientin moglichst zeitsparend eine Unter-
schrift unter einen Vordruck mit der Beschreibung
eines geplanten Eingriffs abzutrotzen. Der OGH
stellt hier erstmals die Belehrungspflicht in den
gleichen Rang wie die Pflicht zur Aufklarung. Im
Straf- und Zivilprozess ist die Manuduktionspflicht
eine Informations-, Anleitungs-, Belehrungs- und
Aufklarungspflicht eines Betroffenen {iber seine
Rechte. Wie der lateinische Name schon vorgibt,
miissen Richter, Staatsanwalte und Verwaltungs-
behorden den Betroffenen ,bei der Hand nehmen
und fithren“. Es mag zwar dem emanzipatorisch-
individualistischen Zeitgeist widersprechen, aber
genau dieses ,bei der Hand nehmen und fiihren“
des Patienten wird, was medizinische Angelegen-
heiten betrifft, vom Arzt erwartet.

Wer in der praktischen Medizin titig ist, weifd
nur allzu gut, wie schwierig das Befundmanage-
ment geworden ist. Dies liegt an den vielen Medien,
mit denen Befunde transportiert werden — wie im
Anlassfall in auf Papier geschriebenen, per Hand
tiberbrachten Briefen oder auch per Fax, in unter-
schiedlichen Telemedizin-Formaten, die mal lesbar
sind, mal nicht und der mit Aber-Millionen Euro
finanzierten ELGA und ihren hunderten Seiten
grau-schwarzer PDFs fiir jeden Patienten. Jeder
Arzt, jede Arztin muss sich selbst in seinem Be-
reich darum kimmern, dass sichergestellt ist,
dass die Befunde seiner/ihrer Patientinnen, vom
Pap-Abstrich iiber den Schwangerschaftstest bis
zum auswartigen MR-Befund, diesen zugeordnet
werden und daraus zeitnah die entsprechenden
Konsequenzen gezogen werden. Konsequenz heifst
in fast allen Fallen Information, Gesprach und Aus-
nutzen der Gelegenheit, dass die Patientin physisch
anwesend ist. Konsequenz heif3t, wie vom OGH
jetzt betont, Wahrnehmung der Belehrungspflicht
zu dem, was der Patient tun oder auch lassen kann.

Das Erstgericht hatte im besprochenen Fall
einen eingeschriebenen Brief verlangt und einen
Fehler des praktischen Arztes gesehen, weil er
dies unterlassen hatte, dem obersten Gerichtshof
geniigte in der Instanz der normale Brief. Dieser
winzige postalische Unterschied bestimmte fiir den
beklagten Arzt den Prozessausgang. Ein Befund, in
dem ein Tumorverdacht gedufdert wird, und hier
reicht schon ein Pap III D, darf dem Einsender kei-
ne Ruhe lassen. Hier darf und muss man lastig sein
und sollte nicht erwarten, dass die nachsten Rich-
ter auch mit einem Handyanruf und einem Brief
zufrieden sein werden und ansonsten die Eigenver-
antwortung des Patienten betonen.
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Ultra posse nemo tenetur — dieser Grundsatz des
romischen Rechtes, mit dem die rechtlichen und
moralischen Pflichten auf das Machbare begrenzt
werden, gilt auch beim Bemiihen, eine Patientin
dazu zu bringen, sich mit ihrem suspekten Befund
auseinanderzusetzen. Hier sollte man nachweisen
konnen, dass man sich besondere Miihe gegeben
hat — etwa mit einem Einschreiben oder einem
SMS oder einem an die Patientin adressierten Pos-
ting. Damit der Tumor nicht in Ruhe weiterwach-

sen kann und es zu keiner Klage wegen Diagnose-
verzogerung kommt!

Korrespondenzadresse:

a.o. Univ.-Prof. Dr. Christoph Brezinka

Vorsitzender der Arbeitsgemeinschaft Medizin und Recht der
OEGGG

Universitdtsklinik fiir Gyndakologie und Geburtshilfe

A-6020 Innsbruck, Anichstralse 35

E-Mail: christoph.brezinka@i-med.ac.at
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B Mut zu Veranderungen N

Ein guter Eishockeyspieler ist dort, wo der Puck sein wird. (Wayne Gretzky)

COVID-19

Die COVID-19-Krise stellt fiir uns alle
— nicht nur im Medizinbereich — eine
grofde Herausforderung dar, sie wird
zahlreiche, auch unangenehme Konse-
quenzen nach sich ziehen, sollte aber
auch zum Anlass genommen werden,
fest eingefahrene Strukturen und Vor-
gangsweisen auf ihre Sinnhaftigkeit

zu hinterfragen und unter Umstanden
zu verandern.

Neben beispielsweise einer Intensivie-
rung von , E-Learning Konzepten®, der
Organisation von Besprechungen als
Videokonferenzen, einer elektronischen
Interaktion mit Patientinnen mit oder
ohne Video, beispielsweise auch zur Be-
fundbesprechung — alles Konzepte, die
man eigentlich auch schon ,vor Corona“
hatte implementieren konnen — sollte
man unter Umstanden aber auch noch
radikalere Uberlegungen diskutieren.
® Seit dem , Shut-Down*, in dem von
einem Tag auf den anderen praktisch
alle Spitalsambulanzen nur mehr
fiir Notfalle zuganglich waren, hat
sich die Anzahl der Patientenkontak-
te im Spital erwartungsgemifd dras-
tisch — wirklich drastisch — reduziert,
ohne dass es zu spiirbaren negativen
medizinischen Konsequenzen ge-
kommen ist. Das muss den Gesund-
heitsorganisatoren zu denken geben
und sollte zum Anlass genommen
werden, auch in Zukunft iiber eine

P. Husslein

wirksame Umleitung der Patienten-
strome nachzudenken.

® Um eine Verbreitung von potentiel-
len COVID-Infektionen einzuschrin-
ken, hat sich in allen Spitilern eine
mehr oder weniger strikte Ein-
schrankung der Besuchsregelung
etabliert, was eine wesentliche
Entlastung, vor allem des Pflege-
bereichs, nach sich gezogen hat.
Interessanterweise hat das zu einer
deutlichen Verkiirzung der Spitals-
aufenthalte — besonders ausgepragt
nach Geburten — gefiihrt.

Man sollte ernsthaft dariiber nachden-

ken, diese eingeschriankte Besuchs-

regelung unter Umstinden dauerhaft

beizubehalten, wobei naturgemaf3 eine

gewisse Differenzierung angebracht ist:

® Bei Schwerkranken bzw. Sterbenden
sollte selbstverstandlich eine ein-
geschrankte Besuchsmoglichkeit
beibehalten werden.

® Auch die Geburtshilfe ist bis zu
einem gewissen Grad ein ,,psycholo-
gisch/emotioneller Grenzfall; man
konnte dartiber diskutieren, dem
Kindesvater exklusiv ein — ebenfalls
eingeschranktes — Besuchsrecht zu-
zubilligen.

® Bei einfachen gynikologischen Ope-
rationen ware es naheliegend, die
tagesklinische Behandlung zu forcie-
ren, womit ein Besuchsrecht aus

rein ablauftechnischen Uberlegun-
gen entfillt. Wenn eine Patientin

in der Friih aufgenommen und ope-
riert wird und am Nachmittag/Abend
nach Hause geht, besteht keinerlei
Notwendigkeit, besucht zu werden.
Auch fiir andere gynakologische
Operationen ist der psychologische
Vorteil, Besuche zuzulassen, gegen
die durchaus betrachtliche organisa-
torische Belastung abzuwagen.

Die COVID-19-Krise wird uns bedauer-
licherweise noch lange begleiten —
genug Zeit, ohne ,Denkverbot“ nahezu
alles zu hinterfragen, was bisher aus-
schlief3lich aus Traditionsiiberlegungen
tiblich war, um zu versuchen, in der
Zeit ,nach Corona“ eine schlankere, ef-
fizientere und dadurch auch patienten-
orientiertere Organisation unseres
Gesundheitswesens zu implementieren.

Damit konnen Ressourcen gespart wer-
den, die fiir medizinische Innovation
und fiir den erhéhten Bedarf durch

die — erfreuliche — Zunahme unserer
Lebenserwartung zur Verfiigung stehen.

Korrespondenzadresse:

0. Univ.-Prof. Dr. Peter Husslein

Vorstand der Univ.-Klinik fiir Frauen-
heilkunde Wien

A-1090 Wien, Wahringer Giirtel 18-20
E-mail: peter.husslein@meduniwien.ac.at
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I Leserbrief I

Re: ,Umgang mit muslimischen
Migrantinnen in der Gynakologie*

Speculum 1V/2019

bigen Artikel habe ich mit grolem Interes-
se und einigem Befremden gelesen. Ich sehe
darin eine Arzt-Patientinnen-Beziehung
dargestellt, die stark paternalistische Ziige
aufweist und das Gelingen der Interaktion
ausschlieRlich vom Bemiihen des Arztes / der Arz-
tin abhangig macht.

Natiirlich ist die Arzt-Patientinnen-Beziehung
immer asymmetrisch und bei muslimischen Pa-
tientinnen kann vom Arzt verlangt werden, sich
besonders um kultursensibles Verhalten zu be-
miihen.

Das ,voriibergehende Zuriickstellen der eigenen,
vertrauten ... Wertewelten’ miissen aber beide Sei-
ten anstreben, denn beide Rollen haben Rechte und
Pflichten. Der Arzt darf die Medizin innerhalb des
Rahmens rationaler Regeln ausiiben und bei vielen
geburtshilflichen Entscheidungen muss er sogar
sein eigenes Wertesystem miteinbringen.

Ebenso konnen fiir die Bewertung der ,vor- oder
aufderehelichen Sexualitit’ beide Normensysteme
herangezogen werden, ansonsten sich der Arzt
zum Reprasentanten einer die weibliche Sexuali-
tat unterdriickenden patriarchalen Gesellschaft
macht. Ein Beispiel dafiir ist der immer wieder
geduBerte Wunsch nach Hymenrekonstruktion.
Nebenbei gesagt, wird die (eheliche) Sexualitit seit
dem ,Hohelied Salomos‘ auch in der ,christlichen
Tradition‘, vor allem aber in einer modernen Aus-
legung davon, positiv bewertet.

Erlaubten die bisherigen, theoretischen Uberle-
gungen noch einen gewissen Interpretationsspiel-
raum, so sind Thre ,Empfehlungen fiir die Praxis’
vollig kontraproduktiv bis inakzeptabel.

Mit der zentralen Forderung, ,zuerst den Mann
anzusprechen, um zu erfahren, mit welchen Anlie-
gen der Arzt / die Arztin aufgesucht wird‘, machen
Sie den Arzt zum Handlanger des Patriarchats. Die
Frau erhilt Sprechverbot, der Mann spricht stell-
vertretend fiir sie und tiberhaupt erst, ,nachdem
ein tragfihiger Kontakt' zwischen den Autorititen

hergestellt ist, kann man sich der Frau zuwenden.’
Dies ist eine Absage an jegliches Empowerment, ja
selbst an das blofde Wahrnehmen und Akzeptieren
der Frau als eigenstandiges Subjekt. Demgegeniiber
ist es fast schon eine Bagatelle, dass ein derartiges
Vorgehen die Kriterien eines ,informed consent* fla-
grant verletzt — denn Patientin ist ja wohl die Frau
—und forensisch problematisch bis gefahrlich ist.

Es ist ein empirisch gesichertes Faktum, dass der
Arzt / Klinikbesuch eine der wenigen Gelegenhei-
ten fiir muslimische Frauen ist, mit der auflerhius-
lichen Offentlichkeit in Kontakt zu treten (daher
ist das Inanspruchnahmeverhalten von Tuirkinnen
auch viel hoher als bei Frauen anderer Nationen).
Somit stellt die bewusst partnerschaftliche Gestal-
tung der Untersuchungssituation eine Moglichkeit
dar, der Patientin ein alternatives Modell des Ver-
haltens der Geschlechter zu zeigen, das im Kon-
trast zu dem von Thnen richtigerweise skizzierten
traditionellen und starren Familiensystem steht.

Weiters darf ich daran erinnern, dass wir in einem
Osterreichischen offentlichen Krankenhaus arbei-
ten, an dem es keine Arztwahl nach Geschlecht oder
Religionszugehorigkeit gibt, d.h. die ,idealerweise
von einer muslimischen Arztin durchzufithrende
Untersuchung’ ist ein falsches Desiderat. Wir haben
das auch mehrfach mit unserer Frauenbeauftragten
und vielen anderen Kolleginnen diskutiert: Sowohl
von einem grundsitzlichen Blickwinkel aus als
auch von der Notwendigkeit, in der Geburtshilfe zu
jedem Zeitpunkt prizise Verantwortungszuteilung
zu haben, wird der-/diejenige Arzt / Arztin die Pa-
tientin untersuchen und betreuen, die zu eben die-
ser Zeit und fiir diesen Bereich zustandig ist. (Die
einzige Ausnahme, die auf eine Initiative von uns
zuriickgeht, ist die Untersuchung nach einer Verge-
waltigung, die — wenn immer moglich — von einer
Fachérztin durchgefiihrt werden sollte.)

Dieses offentliche Krankenhaus hilt aber entge-
gen Threr pessimistischen Einschitzung sehr wohl
professionelle Dolmetscherinnen fiir Turkisch be-
reit, weil uns die Problematik der ,iibersetzenden
minderjahrigen Sohne‘ durchaus bewusst ist.




38. Jahrgang, 1/2020

SPECULU

Die Forderung nach ,... linderspezifischem Wis-
sen‘ geht angesichts der buchstablichen Buntheit
unserer Patientinnen vollig an der Realitét vorbei,
ebenso die Beschrinkung auf das Unterscheidungs-
merkmal ,muslimische Religion‘. Nicht-muslimi-
sche Patientinnen aus Ostafrika nach FGM oder
indisch-pakistanische Patientinnen kénnen ebenso
Probleme bereiten wie muslimische.

In meiner Situation als seit kurzem Emeritus
glaube ich trotzdem, fiir die Abteilung sprechen
zu diirfen insoferne, dass wir Sie zu einem Besuch

an unserer Ambulanz und den Stationen einladen,
um sich ein Bild von der tatsachlichen Realitit zu
machen.

Mit kollegialen GriilSen
Martin Langer

Anmerkung: Bei geschlechtsanzeigenden Bezeich-
nungen sind immer beide Geschlechter gemeint.
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Enthalt ausschlieRlich wissenschaftlich
erforschte, der menschlichen Vaginalflora
entstammende Lactobazillen.

Quellen: L. Petricevic et al., “Characterisation of the oral, vaginal and
rectal Lactobacillus flora in healthy pregnant and postmenopausal
women,” Eur. J. Obstet. Gynecol., vol. 160, pp. 93-99, 2011. « H.Kiss

et al,, “Vaginal Lactobacillus microbiota of healthy women in the late
first trimester of pregnancy,” BJOG, no. 114, pp. 1402-1407, 2007.

Signifikante Verbesserung der AMSEL-
Kriterien in nur 4 Wochen: klinisch wirksam
bei weill-gelblichem Ausfluss,
pH-Abweichungen und Amingeruch.

Quelle: C. Laue et al., “Effect of a yoghurt drink containing Lacto-
bacillus strains on bacterial vaginosis in women - a double-blind,

randomised, controlled clinical pilot trial.,” Benef. Microbes,
pp.1-16, Oct. 2017.

Enthalt Lactobazillen, welche tiber die

orale Einnahme den Vaginaltrakt binnen

7 Tagen nachhaltig besiedeln.

Quelle: U. Kaufmann et al., “Ability of an orally administered lactobacilli

preparation to improve the quality of the neovaginal microflora in male
to female transsexual women,” Eur. J. Obstet. Gynecol., 2013.

otic) Endlich...

Die innovative Losung
bei Jucken und Brennen
OMN:I-BiOTiC® FLORA plus+:

Einfach trinken zum Diatmanagement
bei einer dysbiotischen Vaginalflora.

Lebensmitlel fir besonden:
| medizinische Zwncke (bilanperte D

Zum Didtmanzagement 2 ginks geshivien aginalflora (Dyshiose),
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B RN 1] gt

Wissensehaftlich geprift

Verbessert den NUGENT-Score bei
postmenopausalen Brustkrebspatientinnen
wahrend der Chemotherapie.

Quelle: J. Marschalek et al., “Influence of Orally Administered Pro-
biotic Lactobacillus Strains on Vaginal Microbiota in Women with
Breast Cancer during Chemotherapy: A Randomized Placebo- Cont-

rolled Double-Blinded Pilot Study,” Breast Care, vol. 12, pp. 335-339,
2017.

Nachgewiesene antimikrobielle Aktivitat
gegen vaginale Pathogene, wie C. albicans
oder G. vaginalis.

Quelle: K. Domig, H. Kiss, L. Petricevic, H. Viernstein, F. Unger,

and K. W, “Strategies for the evaluation and selection of potential

vaginal probiotics from human sources: an exemplary study,” Benef.
Microbes, vol. 5, no. 3, pp. 263272, 2014.

Signifikante Verbesserung der Vaginalflora
und Verdrangung von Herpesviren wahrend
der Schwangerschaft.

Quelle: T.M. Anoshina et al.,, “Role of microbiota correction in

complex treatment of pregnant women with herpesvirus infection,”
Perinatologiya i Pediatriya, no. 4 (68), pp. 22-25, 2016.
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