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Kongressbericht

ESHRE 2023: Neues zu konservativen und operativen
MaBnahmen in der Reproduktionsmedizin

Bericht von Dr. med. Ensar Hajder, Monchengladbach

Vom 25. bis 28. Juni 2023 fand in Kopenhagen der 39. Kongress der European
Society of Human Reproduction and Embryology (ESHRE) statt. Dr. med. Ensar
Hajder, Kinderwunschzentrum-Niederrhein, Monchengladbach, Facharzt fir
Frauenheilkunde und Geburtshilfe mit Schwerpunktausbildung in gyndkologi-
scher Endokrinologie und Reproduktionsmedizin, war vor Ort und berichtet tGber
seine personlichen Highlights des Kongresses.

Neue Entwicklungen bei
Endometriose

Eines der Hauptdiskussionsthemen bei
dieser Indikation war der orale GnRH-
Antagonist Relugolix. Dieser wurde euro-
paweit 2022 wegen der primdren Wirkung
auf die Reduktion von Myom-bedingten
Beschwerden zugelassen. In den verdf-
fentlichten Studien wurde {iber eine Volu-
menreduktion von bis zu 50 % und mehr
berichtet. Es sollte jedoch bedacht werden,
dass eine Volumenabnahme von 50 % bei
einem Myom von z. B. 5 cm Durchmesser
diesen nur auf 4 cm reduziert — die kli-
nische Relevanz der Volumenreduktion
héngt also vom individuellen Fall ab.

Auch auf dem Gebiet der Endometrio-
se wird Relugolix weiter untersucht. Da
ungefihr ein Drittel aller Patientinnen,
die Endometriose-bedingte Beschwerden
haben, nicht auf eine konventionelle me-
dikamentose Therapie ansprechen, ist die
schmerzreduzierende Therapie mit dem
GnRH-Antagonisten eine interessante
Behandlungsmethode (u. a. Studien von
[Donnez et al., 2023]). Weitere Vorteile
sind die orale Applikationsform und der
schnelle Wirkungseintritt.

Es gab auch neue Informationen zu den
potenziellen langfristigen Nebenwirkun-
gen des GnRH-Antagonisten wie z. B.
Osteopenie oder Osteoporose. Bei einer
Dosierung von 75 mg oder 100 mg treten
diese allerdings entsprechend den aktuel-
len Daten eher nicht auf, da die Estradiol-
Konzentration bei diesen Dosen in der
Regel zwischen 20 und 60 pg/ml kon-
stant bleibt. Eine Frage, welche noch ge-
klart werden sollte, ist jedoch die Rate an
Rezidiven der Endometriose und deren
Beschwerden nach Absetzen der GnRH-
Antagonisten-Therapie.
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Bei der Sitzung der American Society of
Reproductive Medicine (ASRM) wur-
den weitere potenzielle Endometriose-
Medikamente, wie z. B. Tofacitinib (JAK-
Stat3-Inhibitor), =~ Angiogeneseblocker,
mIR-451a-Inhibitoren und die Stamm-
zelltherapie diskutiert, wobei zu allen
diesen Wirkstoffen bzw. Behandlungs-
methoden fiir eine klinische Beurteilung
noch Studienergebnisse abzuwarten sind.

Im Vortrag von Dr. Han, Siidkorea, zum
Thema Endometriose ging es um weite-
re Marker dieser Erkrankung, denn die
Pathogenese ist nach wie vor nicht ein-
deutig geklart. Die Autoren haben unter
anderem im Mausmodell eine bakterielle
Kontamination des Genitaltraktes als
eine mogliche Ursache fiir die Entste-
hung der Endometriose beschrieben. In
der Auswertung siidkoreanischer Ge-
sundheitsdaten wurde gezeigt, dass bei
Patientinnen mit einer genitalen Infek-
tion, allergischen Erkrankungen sowie
Unterbauchoperationen in der Anamne-
se eine Endometriose gehauft vorkommt.
Weitere Studien sind notwendig, um die-
se Hypothesen zu bestitigen.

Ein fir die Endometriose spezifisches
Mikrobiom oder ein typisches Patientin-
nen-Profil (basierend auf Anamnese und/
oder metabolischen Komponenten) konn-
te bislang jedoch nicht definiert werden.

Zhao et al. aus China konnten bei Frauen
mit PCOS (Polyzystisches Ovarialsyn-
drom) eine hohere Heterogenitét des va-
ginalen Mikrobioms, verglichen mit der
Kontrollgruppe, demonstrieren. Diese
Daten sind jedoch nicht ohne weiteres auf
andere ethnische Gruppen {iibertragbar,
aber ein moglicher Zusammenhang wire
auch in anderen Populationen denkbar
und méglicherweise klinisch relevant.

Testosteron bei ART -
Bringen neue Daten jetzt
Klarheit?

Eine der interessantesten Diskussionen
betraf die Gabe von transdermalem
Testosteron vor der Stimulation bei
der assistierten Reproduktionstherapie
(ART) beim ,,poor responder“-Kollektiv.
Die Testosteron-Gabe soll dabei fiir ein
besseres Ansprechen auf die Stimula-
tionsbehandlung sorgen. Die Studien-
gruppe um Prof. Polyzos aus Spanien
hat in ihrer Studie (T-TRANSPORT-
Trial) jedoch keinen Benefit der
Testosteron-Vorbehandlung (5,5 mg/d),
bezogen auf die Menge der MII-Eizellen
oder auf die Schwangerschaftsraten, ge-
zeigt.

Im Gegensatz dazu zeigten die indi-
schen Kolleginnen und Kollegen um
Dr. Nayar in ihrer Untersuchung mit
12,5 mg/d Testosteron folgende Nutzen:
niedrigere notwendige Gonadotropin-
Stimulationsdosis, hohere Anzahl an
MII-Oozyten und eine héhere Schwan-
gerschaftsrate. Langfristige Nebenwir-
kungen einer kurzen Therapie seien
laut Dr. Nayar nicht zu erwarten. Als
problematisch bei der Bewertung dieser
Daten empfinde ich allerdings die unter-
schiedlichen Studientypen, Applika-
tions- und Stimulationsprotokolle sowie
Dosierungen - daher bleibt fiir mich die
Frage nach dem Nutzen einer Testoste-
ron-Therapie im ART-Setting weiterhin
offen.

Bei ,,poor responders®ist oft zu beobach-
ten, dass sich bei dhnlichen Anti-Miiller-
Hormon- (AMH-) Werten zum Teil sehr
grofle Diskrepanzen in der Eizellmenge
und -qualitat nach der Follikelpunktion
présentieren. Meiner Meinung nach ware
der antrale Follikelcount (AFC) mogli-
cherweise ein besserer Parameter in der
Beurteilung der ovariellen Reserve und
des potenziellen Ansprechens auf eine
hormonelle Stimulation. Dies miisste
aber durch weitere Untersuchungen be-
legt werden.



Ethanol und Ovarialzysten

Da Ovarialzysten ein héufiges und be-
kanntes Problem bei Kinderwunsch-
patientinnen sind, wurde erneut viel
tiber die Mafinahmen der Ovarialzysten-
sanierung gesprochen. Die vaginale oder
laparoskopische Sklerotherapie mit 25 %
Ethanol ist mittlerweile eine bekannte
Methode bei der Therapie von Zysten
mit einem Gréflenumfang von 4-10 cm.
Nach der Applikation von Ethanol in die
Zysten wird dieses in der Regel fiir 5,
10 oder 20 Minuten belassen und dann
aspiriert. Von der Methode verspricht
man sich eine deutlich kleinere Organ-
schadigung, verglichen mit der lapa-
roskopischen  Ovarialzystensanierung.
Beziiglich der Rezidiv-Raten allerdings
sind die Daten der Ethanolinjektion un-
einheitlich.

Neues aus der Embryologie

Die Thematik des Transfers von 1-Pro-
nuclei- (PN-) Embryonen wurde eben-
falls intensiv besprochen. Derzeit wird
in den Leitlinien der Transfer von 1PN-
Embryonen nicht empfohlen. C. Ussher,
Australien, présentierte dazu Studien-
daten ihrer Arbeitsgruppe, welche hinge-
gen zeigten, dass auch 1PN-Embryonen,
nach PGT-A+ Test, fiir einen Embryo-
nentransfer geeignet sein konnen. Nach
dem Embryonentransfer wurden kei-
ne signifikanten Unterschiede in den
Schwangerschafts- oder Lebendgebur-
tenraten, verglichen mit dem Transfer

von euploiden 2PN-Embryonen, gezeigt.
Es wurde jedoch von einem Frisch-
Transfer von 1PN-Embryonen aus ICSI-
Zyklen abgeraten. Bei IVF-Zyklen sollte
nach Abwiégung entschieden werden, da
sich hier die Embryonen signifikant hiu-
figer euploid im Vergleich zu den ICSI-
ZyKlen in der Studie gezeigt hitten.

Fiir die Bewertung von Embryonen ge-
winnt die Anwendung kiinstlicher Intel-
ligenz (KI) zunehmend an Bedeutung,
zum Beispiel bei den Systemen ,Life
Whisperer® oder ,,iDAScore®. Hierdurch
verspricht man sich eine verbesserte
nicht-invasive Beurteilung sowie Aus-
wahl der Embryonen und dadurch ein
besseres ART-Outcome. In seinem Vor-
trag zeigte B. Huang, China, als Ergebnis
der Forschungsgruppe aus dem Tongji
Krankenhaus, Wuhan, China, dass die Le-
bendgeburtenrate nach Anwendung des
iDAScores von 33,2 % auf 59,8 % stieg.
Sekundir zeigte sich zudem, dass ein ho-
herer iDAScore hiufiger mit der Geburt
von miénnlichen Nachkommen einher-
ging. In einer unserer Studien konnten
wir feststellen, dass ein hoéherer Blasto-
zysten-Durchmesser (Messung KI-unab-
hingig) mit erhéhter Lebendgeburtenrate
(nicht-signifikant) von weiblichen Nach-
kommen vergesellschaftet ist. Die Daten-
lage ist hier jedoch weiterhin heterogen.

Am Rande notiert

Das Scientific Speed-Dating (eine Ini-
tiative des ESHRE Journal Club) war eine
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interessante Erweiterung an Tag 2 des
Kongresses und stellte eine Neuheit beim
diesjahrigen ESHRE dar. Hier hatten
Kolleginnen und Kollegen aus der gan-
zen Welt die Chance, sich zu wichtigen
Details der Reproduktionsmedizin und
zu ,,professionellen Ambitionen® auszu-
tauschen. Die Bandbreite war dabei rie-
sig: Von Embryologen aus Australien bis
hin zu Postdocs von der Harvard Medical
University - eine echte Empfehlung fiir
alle, die fiir Networking offen sind.

Fazit

Insgesamt war der ESHRE 2023 ein voller
Erfolg mit zahlreichen sehr interessanten
Informationen. Insbesondere der Einsatz
oraler GnRH-Antagonisten in der The-
rapie von Myom- und Endometriose-
bedingten Beschwerden sowie von Tes-
tosteron beim ,,poor responder“-Kollektiv
in der ART-Therapie stellten sich als viel-
versprechende Ansitze heraus.

Dr. med. Ensar Hajder, MIC I/GESEA-
ECRESI

Kinderwunschzentrum Niederrhein,
Monchengladbach
Universitditsfrauenklinik Diisseldorf
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