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ANDROLOGISCHE ASPEKTE

Neurobiologie des menschlichen
Sexualverhaltens

G. Holstege, Groningen, Niederlan-
de [Holstege et al., ] Neuroscience
2003]

In dieser Studie zum Sexualverhal-
ten beim Menschen wurde mit Hilfe
eines Tracers (H,">O)PET die Akti-
vierung bzw. Deaktivierung be-
stimmter Gehirnbereiche bei Frau
und Mann wahrend eines Orgasmus
untersucht. Hierzu lag die Versuchs-
person in einem PET-Scanner (wie
CT). Gesunde, heterosexuelle Man-
ner und Frauen wurden hierzu in be-
stimmten Situationen 2mal getestet.

Manner:

1. Ruhezustand

2. Erektion ohne Stimulation des
Penis

3. Manuelle Stimulation des Penis
durch die Partnerin

4. Ejakulation bei manueller Stimu-
lation durch die Partnerin

Frauen:

1. Ruhezustand

2. Vorgetauschter Orgasmus

3. Manuelle Stimulation der Klitoris
durch den Partner

4. Orgasmus induziert durch manu-
elle Stimulation durch den Partner

Ein Problem dieser Versuchsanord-
nung lag in der MeBdauer des Tra-
cers. Die Messung (scan) benétigte
2 Minuten. Der mannliche Orgas-
mus dauert aber im allgemeinen
weniger als 2 Minuten. Dieses Pro-
blem wurde dadurch umgangen,
daR die Messung in viele kleinere
Intervalle unterteilt wurde (10 s time
frames). Die Auswertung der Mel3-
ergebnisse zeigte groe Unterschie-
de zwischen den Geschlechtern.
Wihrend es beim Orgasmus des
Mannes zu starker Aktivierung be-
stimmter Hirnbereiche kommt
(Claustrum/Insula, SII) und gleich-
zeitig zu geringer Deaktivierung
eines anderen Bereiches (Amygdala),

kommt es beim Orgasmus der Frau
zu starker Deaktivierung groler
Hirnbereiche (Amygdala, Hippocam-
pus) und zu geringer Aktivierung
eines kleinen Bereiches im Cerebel-
lum (genital SI). Beim simulierten Or-
gasmus der Frau kommt es zu keiner
Deaktivierung im Gehirn, jedoch
zeigt sich die Aktivierung des Kortex.

Zustand der Spermien-DNA bei
Mannern nach Hodenkrebs-Therapie

A. Giwercman, ltalien

Mit Hilfe von SCSA (Sperm Chromatin
Structure Assay) und TUNEL wurden
125 Spermaproben von 72 Hoden-
CA-Patienten untersucht. Vor Che-
motherapie und Radiatio konnten
keine Unterschiede zwischen Test-
und Kontrollgruppe bzgl. DNA-
Defekten festgestellt werden. Die
Kryokonservierung von Spermapro-
ben vor der Behandlung wurde als
sicher und empfehlenswert darge-
stellt. Ab dem zweiten Behand-
lungszyklus (Chemo) nahm die
Spermienanzahl ab und die Rate an
DNA-Defekten zu. In der Diskussion
erwihnte Dr. Giwercman, dal die Ei-
zelle durchaus in der Lage ist, Fehler
in der Spermien-DNA zu reparieren.

Eine neuartige Mikrofliissigkeitssiule

zur mannlichen Fertilititskontrolle
M. C. Cormack, USA

Eine neuartige Kammer mit hydro-
statischem Mikrokanal soll die Zah-
lung motiler Spermien vereinfachen
und diese unabhangig von Labor
und CASA machen. Natives Ejakulat
wurde hierzu fluoreszensmarkiert
und in die Kammer gegeben. Mit
Hilfe eines Mikro-Fluorimeters wur-
den die in der ,Sammelkammer”
ankommenden Spermien gezahlt.
Die so gemessene Spermienmotilitat
wurde mit der konventionellen Mes-
sung mit CASA verglichen, wobei die
Auswertung dhnliche Befunde ergab.
Dr. Cormack wies darauf hin, daf®
diese Mikrokammer nur bei Sper-
mienkonzentrationen > 10 Mio./ml
funktioniert.
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Metaanalyse des SCSA (Sperm
Chromatin Structure Assay) zur
Bestimmung des Spermien-DNA-
Fragmentations-Index (% DFI) und
die Erfolge in ART

D. Evenson, USA

Normozoospermie weist einen DFI
von 5 % auf. Von Infertilitat spricht
man bei einem Index von > 20 %.
Die Schwangerschaftsrate und die
Geburtenrate nimmt ab diesem Wert
rapide ab. Die Analyse zeigt, dafl die
SCSA eine wichtige Komponente in
der Diagnostik bildet. Dr. Everson
pladiert dafir, dal einem Paar mit
einem % DFI > 30 % beim Partner
zur ART geraten werden soll.

Biophysikalische Charakteristika von
Spermien

E. M. Walters, USA [Walters et al.,
2005]

J. K. Critser wurde fiir diesen Vortrag
von E. M. Walters vertreten. Das Ver-
stehen der biophysikalischen Effekte
niedriger Temperaturen ist entschei-
dend fir den Erfolg der Kryokonser-
vierung. Im Hypoosmotischen Medi-
um (75 mOsm) bilden Spermien

die charakteristischen ,coiled tails”.
Im Hyperosmotischen Medium

(150 mOsm) dagegen bilden sich die
,Knickhalse”. Sind diese reversibel?
Die Mobilitat von Spermien unter-
schiedlicher Spezies in verschiede-
nen Osmolarititen wurde vergli-
chen. Verschiedene Zellen zeigen
verschiedene Eigenschaften. Sper-
mien verschiedener Spezies zeigen
die gleichen Eigenschaften. Je hoher
die Salzkonzentration im Kryomedi-
um ist, desto geringer ist die Motilitat
der Spermien nach dem Auftauen.

Kryokonservierung von Hodenbiopsien

von Jungen mit Hodenhochstand

K. Kvist, Ddnemark

In der westlichen Welt leiden 2,5 %
der Madnner unter Infertilitat, weil sie
vor der Pubertit einen Hodenhoch-
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stand hatten. In dieser Studie wurde
untersucht, ob es einen Unterschied
zwischen der Spermatogeneseaktivi-
tat in frischem und im kryokonser-
viertem Gewebe gibt. Hierzu wurden
frische und aufgetaute Biopsate fir
zwei Wochen in Kultur genommen
und histologisch untersucht. Die
immunhistochemische Farbung auf
c-kit gibt einen Hinweis auf die Akti-
vitat der Spermatogonien. In beiden
Gruppen zeigte sich eine dhnliche
Morphologie. Die Uberlebensrate
der Spermatogonien war ebenfalls
gleich. Dr. Kvist schlultfolgert, dal®
intaktes Hodengewebe von prapu-
bertaren Jungen mit gutem Erfolg
kryokonserviert werden kann.

Spermien-DNA: altersabhéngige Ver-
schlechterung

S. I. Moskovtsev, Kanada

Der Vortragende stellte in dieser Stu-
die die Relation zwischen Spermien-
DNA-Fragmentations-Index (% DFI)
und Alter des Mannes dar. Ab einem
Alter von 40 Jahren nimmt der DFI
zu und steigt signifikant mit zuneh-
mendem Alter des Mannes. Die Ferti-
lisationsrate in Abhangigkeit zum

% DFI war nicht Bestandteil dieser
Studie.

Mainnliche Infertilitit und Testis-Pa-
thologie: ein Therapievorschlag

G. Cavallini, Italien

In dieser Studie wurde die Therapie
mit ,anti-reactive oxygen species”
(anti-ROS) bei OAT (> 5 Mio./ml)-Pa-
tienten untersucht. Der ersten Grup-
pe wurde Placebo verabreicht, der
zweiten Gruppe Uber einen Zeitraum
von 6 Monaten L-Carnitin/Acetyl-L-
Carnitin/Cinnoxicam (Leydig cells/
ALC/C). Zu Beginn, wéhrend und am
Ende der Versuchsphase wurden Sper-
mienanzahl, Motilitdt und Morpho-
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logie bestimmt. Die Probanden der
zweiten Gruppe wiesen signifikant
bessere Spermienparameter auf, die
Schwangerschaftsrate in dieser Grup-
pe war ebenfalls signifikant erhoht.

Spermien-DNA-Fragmentations-In-
dex (% DFI): Ein guter Indikator fiir
den Erfolg von ART?

M. Nijs, USA

Dr. Nijs fand im Gegensatz zu den
anderen Vortragenden zu diesem
Thema keine Relation von % DFI
zum Alter des Mannes (25-56 Jahre).
Die Spermienparameter nehmen
aber wie in den anderen Studien mit
zunehmendem DFI ab. Des weiteren
ergab diese Studie keinen Zusam-
menhang zwischen DFI und Schwan-
gerschaftsrate. Die Abortrate war
ebenfalls unabhangig vom % DFI.

Korrelation zwischen Apoptose-Mar-

mit dem Schwanz zuerst injiziert.
Zwischen beiden Gruppen gab es
keine Unterschiede in bezug auf
Fertilisation, Embryoqualitdt und
transferierte Embryonen. In der Dis-
kussion meldete sich ein australi-
scher Kongrelteilnehmer, der her-
vorhob, daf8 in Australien seit jeher
die Spermien mit dem Schwanz zu-
erst injiziert werden.

Quantifizieren von HIV-1-RNA in
gewaschenen Spermaproben

A. Huyser, Stidafrika

Dr. Huyser stellt eine Methode zur
,Reinigung” des Ejakulates von He-
patitisviren und HIV vor. Sie betont
die Aufwendigkeit der Methode und
deren hohe Kosten. Eine Garantie
fur Virusfreiheit kann auch nach der
Aufarbeitung nicht gegeben werden.

Bestimmung der Spermienmotilitit:

ker und Spermien-Oozyten-Penetra-
tions-Kapazitdt
S. Grunewald, Leipzig

Mit Hilfe des zonafreien Hamster-
Oozyten-Penetrationstests und der
Bestimmung des Apoptosemarkers
Activated Caspase 3 (CP3) wurde die
Penetrationsfahigkeit humaner Sper-
mien getestet. Dr. Grunewald stellte
einen signifikanten Zusammenhang
zwischen hohem Apoptose-Marker
und niedriger Penetrationsrate her.

Ist die Richtung des Spermiums bei
der Mikroinjektion fiir die ICSI ent-
scheidend?

B. J. Woodward, UK

Dr. Woodward stellte eine Studie
vor, in der in der einen Gruppe die
Spermien wie gewohnt mit dem Kopf
zuerst injiziert wurden. In der zwei-
ten Gruppe wurden die Spermien

10 um Tiefe beeintrachtigen nicht
die Spermienbewegung

C. Mar Medina, Spanien

Es existieren unterschiedliche Tiefen
der Zéhlkammern: WHO-Buch -

20 wm, Maklerkammer — 10 um,
CASA - 12 um. In dieser Multicenter-
studie (7 Labore) wurde untersucht,
ob die Zahlung in unterschiedlichen
Kammern abweicht. Die A- und
B-Motilitat der Spermien wurde in
allen Laboren gleich bewertet. Es
gab lediglich Unterschiede in der
Beurteilung der C-Motilitat. Da diese
keine klinische Relevanz hat, ist die
Beurteilung der Spermienmotilitdt in
allen Kammertiefen gleichwertig.

Korrespondenzadresse:

Dr. rer. nat. Andreas G. Schepers
Gynaecologicum Hamburg
D-20357 Hamburg, Altonaer Stralse 59
E-Mail: DrSchepers@ivf-hamburg.de
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KURZER UBERBLICK UBER
ZWEI WEITERE INTERESSANTE
THEMENKOMPLEXE

Die Anderungen der Richtlinien
wie auch der Gesetzeslage zur
Durchftihrung reproduktionsmedi-
zinischer MaBnahmen in einigen
europdischen Landern, wie zum
Beispiel Belgien, den Niederlanden
und ltalien, fiihren von der Limitie-
rung der Anzahl retransferierter
Embryonen auf einen bis hin zur
Renaissance der Kryokonservierung
von Oozyten als Routinemethode
im IVF-Labor.

Zwei Hauptkomplexe der ESHRE
2005 waren deshalb der ,Single-
Embryotransfer” (SET) und die ,Kryo-
biologie/Kryokonservierung von Oo-
zyten und Embryonen”.

Themenkomplex I: Single-Embryo-
transfer (SET)

Uber Barrieren und Erleichterungen
zur Einflhrung des SET in die IVF

in den Niederlanden berichtete
Frau Dr. Braat, Radboud Universitit
Nijmegen, Niederlande. Die steigen-
den Mehrlingsschwangerschaften
und -geburten fiihren zu schweren
Komplikationen der IVF/ICSI-Thera-
pie und zu steigenden Risiken neo-
nataler und maternaler Morbiditat
und Mortalitéat.

Dr. Braat und ihre Mitarbeiter ver-
suchten, definierte Faktoren zu be-
nennen, welche die Einfihrung des
elektiven SET (eSET) in die Praxis
behindern oder erleichtern.

Die Arbeitsgruppe ermittelte quali-
tative Daten bei jeweils 11 Kinder-
wunschpaaren, die schon einen

IVF/ICSI-Versuch durchgefiihrt hat-
ten oder noch auf einer Warteliste
fur eine IVF/ICSI-Therapie standen.

Die Faktoren wurden in drei Haupt-
kategorien unterteilt:

1. Die Barriere ungeniigender Pati-
entenkenntnisse tiber die Risiken
und Folgen von Mehrlingsschwan-
gerschaften (aufgrund fehlendem
BewuBtsein und mangelnder Ver-
trautheit mit der Materie).

2. Faktoren, die Patienteneinstellung
betreffend (fehlende Zustimmung
zu SET aufgrund steigender Erwar-
tungshaltung auf Nachwuchs).

3. ,AuRere Hindernisse”, wie posi-
tive Erfahrungen mit Zwillingen
und finanzielle Unterstiitzung zur
Durchftihrung einer IVF/ICSI
durch die Krankenkassen.

Weiters wurden diese und andere
beeinflussende Faktoren anhand
von Fragebogen ermittelt, die an
200 Kinderwunschpaare nach einer
IVF/ICSI-Therapie versandt worden
waren. Bezogen auf die unterschied-
liche Patientenklientel konnte klar
gezeigt werden, dal® der Moglichkeit
einer Familiengrindung und den
hoheren Schwangerschaftsraten nach
Doppel-Embryonentransfer (DET)
mehr Bedeutung beigemessen wer-
den als den Gefahren und Risiken
von Mehrlingsschwangerschaften.
Faktoren, wie das Alter der Frau, die
Dauer der Subfertilitit, die Chance
schwanger zu werden, die limitierte
Zahl an Behandlungszyklen, die
physische und emotionale Belastung
der Patienten sowie die einge-
schrankten Behandlungserfolge auf-
grund niedriger Oozytenanzahl und
schlechter Embryonenqualitdt be-
einflussen nachhaltig die Patienten-
entscheidung.

Fuhrt ein elektiver Single-Embryo-
transfer (eSET) im ersten Versuch
nicht zu einer Schwangerschaft, so
entscheiden sich die Paare im zwei-
ten Versuch fiir 2 Embryonen. Die
einhellige Meinung der meisten
Paare war, dal die finanzielle Unter-
stutzung durch die Krankenkassen
und auch der arztliche Rat eine Ent-
scheidung zur Ubertragung von 2
Embryonen beglinstigt. Zu kurz
kommt der Verweis auf die Risiken
von Mehrlingsschwangerschaften
und -geburten fiir Mutter und Kind.
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Zusammenfassend stellte Frau Dr.
Braat dar, daB8 der einzige Weg zur
generellen Einfihrung eines eSET
nur per Gesetzgebung umgesetzt
werden kann.

Frau Dr. Vilska, Infertility Clinic,
Helsinki, Finnland, sprach anschlie-
Bend ausfiihrlich tber die Haltung
der Patienten zum elektiven Single-
Embryotransfer. Eine Zwillingsge-
burtenrate von 20-25 % gab Anlaf8
fur eine prospektiv randomisierte
Multicenterstudie, die eSET mit dem
Transfer von 2 Embryonen in vier
IVF-Kliniken in Finnland zwischen
1997 und 1999 verglich. Indikatio-
nen zur Durchfiihrung eines eSET
waren zu 42 % das Risiko eines
OHSS, 12 % andere medizinische
Griinde, 23 % der Wunsch des Paa-
res zur Vermeidung einer Zwillings-
schwangerschaft und in 16 % eine
sehr gute Prognose in der IVF/ICSI.

Resultierend aus dieser Studie stieg
der Anteil an eSET in IVF/ICSI-Be-
handlungszyklen in Finnland bis
2002 auf 50 %. Bei unverdnderter
Schwangerschafts- und Baby-take-
home-Rate konnte die Zwillings-
geburtenrate auf unter 10 % gesenkt
werden. Eine ausgewogene Beratung
zu Risiken einer Mehrlingsschwan-
gerschaft und das Darlegen der Er-
gebnisse eines eSET spielt eine
grofBe Rolle fiir eine vertrauensvolle
Zusammenarbeit mit den Patienten.

Die weltweit erste randomisiert-kon-
trollierte Untersuchung von eSET an
nichtselektierten Patienten stellte
Dr. van Montfoort, Research Insti-
tute GROW, Akademisches Kran-
kenhaus, Maastricht, Niederlande,
vor. In den Niederlanden werden
schon in 55-60 % der Behandlungs-
zyklen elektive Single-Embryotrans-
fers durchgefuihrt. Die Zwillings-
schwangerschaftsrate liegt bei ca.
10 %. Das Ziel dieser Untersuchung
war die Beantwortung der Frage,
wie sich Schwangerschafts- und
Geburtenrate beim Transfer von nur
einem Embryo im Vergleich zum
DET verdndern.
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Die Studie wurde bei Patientinnen
unter 41 Jahren, ungeachtet der
Embryonenmorphologie und des
Entwicklungsstadiums durchgefihrt.

Sie schlofs nur Kinderwunschpatien-
ten im ersten IVF- oder ICSI-Versuch
mit mindestens 2 normal fertilisier-
ten Embryonen ein. Kurz vor dem
Transfer wurden die Patienten zwi-
schen SET und DET randomisiert.
Die qualitativ besten Embryonen
wurden transferiert und die verblie-
benen Embryonen kryokonserviert.

Die Ergebnisse sind Tabelle 1 zu
entnehmen.

Bei nichtselektierten Patienten sind
die Behandlungserfolge und die wei-
terfihrenden Schwangerschaftsraten
im ersten Versuch nach SET im Ver-
gleich zu DET signifikant niedriger.
Nach SET konnten signifikant mehr
Embryonen kryokonserviert werden.

Eine umfassende Kosten-Effektivitats-
analyse ware notig, um den finanzi-
ellen Mehraufwand fiir einen erneu-
ten SET-Zyklus (der zur Erhaltung der
gleichen SS-Rate notwendig wird)
im Vergleich zur Kosteneinsparung
durch die Reduzierung der Zwillings-
rate zu bestimmen. Im abschliefsen-
den Restimee der Studie konnte ge-
zeigt werden, daf 8 DET-Zyklen zu
einer zusatzlichen Schwangerschaft

fihrten und 7 SET-Zyklen eine Zwil-
lingsschwangerschaft verhinderten.

Auch in den Postersessions nahm
das Thema ,Single-Embryotransfer”
einen breiten Raum ein. Die Auswir-
kungen des neuen Belgischen Ge-
setzes (Inkrafttreten am 1. Juli 2003)
auf die ART erlduterten Dr. C. Jouan
und Mitarbeiter von der Universitat
Liege, Belgien. Das neue Gesetz
limitiert die Embryonenzahl bei
Frauen unter 40 Jahren in Abhan-
gigkeit von der Zyklenanzahl und
der Embryonenqualitat. Patientin-
nen unter 36 Jahren bekommen im
ersten Zyklus einen Embryo zurtick,
im 2. Zyklus einen mit guter Qualitat
oder zwei Embryonen mit schlech-
ter Qualitat. In den Folgezyklen er-
halten sie 2 Embryonen zurtick. Pa-
tientinnen zwischen 36 und 39 Jah-
ren haben die Moglichkeit, im ersten
und zweiten Therapieversuch 2 Em-
bryonen zu bekommen. Wenn diese
erfolglos bleiben, kdnnen ab dem

3. Versuch drei Embryonen retrans-
feriert werden. Bei Patientinnen, die
dlter als 39 Jahre sind, ist keine Limi-
tierung der Embryonenzahl vorgege-
ben.

Zwei Patientengruppen wurden ana-
lysiert: die erste Gruppe mit 297 Em-
bryotransfers (vor Inkrafttreten des
neuen Gesetzes) und die zweite
Gruppe mit 407 Transfers unter der

Tabelle 1. Ergebnisse nach Transfer von einem versus zwei Embryonen im ersten Behand-

lungszyklus

SET

ETs 150
Zyklen mit Kryokonservierung
Klinische SS-Rate

in % pro ET (7. Woche) 23%
Fortlaufende SS-Rate

in % pro ET (12. Woche) 21*
Zwillingsrate

in % pro fortlaufende SS 0*

78 (52 %)*

SET + DET DET +

Kryo Kryo

185 150 171
60 (40 %)*

29* 41* 43¢#

27* 38* 40

2# 18* 17#

“* signifikante Differenzen zwischen SET und DET oder SET + Kryo und DET +

Kryo (p < 0,005)
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neuen Gesetzgebung. Die durch-
schnittliche Anzahl retransferierter
Embryonen lag bei 2,3 (Gruppe |)
vs. 1,4 (Gruppe Il). Altersunabhén-
gig lag die Gesamtschwangerschafts-
rate (SSR) (> 25 SSW) in Gruppe |
bei 28,3 % (eingeschlossen 20 Zwil-
lingsgeburten und zwei Drillingsge-
burten) mit einer Mehrlingsrate (MR)
von 26,2 %. In Gruppe Il lag die kli-
nische SSR bei 25,1 % (nichtsignifi-
kant zu Gruppe 1) und die MR bei
8,8 % (9 Zwillinge, keine Drillinge)
(p < 0,001). Bei Patientinnen unter
36 Jahren lagen die SSR und MR im
ersten Therapiezyklus bei 32,1 %
und 28,6 % mit 2,2 Embryonen in
Gruppe | (n=131) vs. 33,2 % und

0 % nach Single-Embryotransfer in
Gruppe Il (n=208) (p > 0,05). Im

2. Versuch wurden eine SSR und
MR von 44,7 % und 23,8 % mit

2,3 Embryonen in Gruppe | (n = 47)
vs. 37,5 % SSR und 25,0 % Mehr-
lingsrate mit 1,8 Embryonen in Grup-
pe Il (n = 32) (p > 0,05) erreicht. Fir
Patientinnen zwischen dem 36. und
dem 39. Lebensjahr betrugen die SSR
und MR nach dem 1. und 2. Behand-
lungsversuch 21,1 % und 25,0 % mit
2,3 Embryonen in Gruppe | (n = 38)
vs. 15,7 % und 21,4 % mit 1,8 Em-
bryonen in Gruppe Il (n = 89)
(p>0,05).

Abschliefend konnte vermerkt wer-
den, dal’ die Gesetzesdanderung in
Belgien die Mehrlingsrate enorm re-
duziert. Patientinnen unter 36 Jahre
profitieren von der Durchfiihrung
eines Single-Embryotransfers, indem
die klinische SSR unbeeinflul’t bleibt
und die Mehrlingsraten auf 0 % ge-
senkt wurden. Die Umsetzung dieses
Gesetzes scheint die SSR in Folge-
zyklen zu senken, die Rate an Mehr-
lingen bleibt jedoch wie vor der Ein-
fahrung zum 1. Juli 2003 bestehen.

Ahnliche Resultate erbrachten auch
Untersuchungen von Dr. S. Emiliani
und Mitarbeitern, Hospital Erasme-
ULB, Briissel, bzw. von Dr. G. Ver-
heyen, Dr. P. Devroey, Dr. A. Van
Steirteghem und Mitarbeitern, Vrije
Universitat Brissel, Belgien.
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Referate zur Kryobiologie sowie zur
Kryokonservierung von Gameten,
Embryonen und Keimgeweben nah-
men auch in diesem Jahr eine wich-
tige Stellung ein. Beeindruckend war
die gehaufte Anzahl italienischer
Referenten zum Thema der Kryokon-
servierung von Oozyten, die auf-
grund der restriktiven Gesetzesande-
rung zum 1. Januar 2004 in Italien
als ,Routinemethode” wieder aus
der Taufe gehoben wurde.

Themenkomplex Il: Kryobiologie
und Kryokonservierung von Qozyten

Professor S. P. Leibo, Universitat

New Orleans, USA, hielt einen fun-

dierten Vortrag zur Kryobiologie der

weiblichen Gameten von Saugetie-

ren. Mduseoozyten wurden vor 30

Jahren erfolgreich kryokonserviert,

nach In-vitro-Fertilisierung kam es

zur Geburt lebender Nachkommen,
menschliche Eizellen wurden vor

20 Jahren eingefroren und aufgetaut

— mit dem Ergebnis einer Zwillings-

schwangerschaft nach IVF und ET.

Trotz dieser initialen Erfolge erwies

sich die Kryokonservierung von

Oozyten aller Sdugetierspezies als

dulerst schwierig im Vergleich zu

Zygotenstadien oder Teilungsstadien.

Als Ursachen dafiir wurden genannt:

1. Oozyten sind signifikant weniger
permeabel fir Kryoprotektiva (KP)
als Zygoten; Oozyten erweisen
sich als viel schwieriger bei der
Aquilibrierung mit dem KP und
sie reagieren sensitiver (osmoti-
scher Schock), wenn das KP beim
Auftauen wieder durch Wasser
ersetzt wird.

2. Der Spindelapparat der Metapha-
se-1I-Oozyten bzw. von Geminal-
vesikelstadien reagiert aufBerst
empfindlich auf Temperaturen um
0°C.

3. Die Einwirkung des KP fiihrt zu
Verdnderungen der Zona pelluci-
da, die die Penetration des Sper-
miums verhindern — die Befruch-
tung bleibt aus.

4. Es bestehen Unterschiede in der
Qualitat der Eizellen gleicher Spe-
zies gegentiber der Einfrierprozedur.

Eine erfolgreiche, standardisierte Ein-
friermethode fur alle Sdugetieroozy-
ten gibt es nicht. Zwei Techniken
revolutionierten die Kryokonservie-
rung von Oozyten:

1. Vitrifikation oder eiskristallfreie
ultraschnelle Kryokonservierung
durch Einfrierraten zwischen —200
und -20.000 °C/Min. sowie hohe
Konzentrationen des Kryoprotek-
tivums und

2. Einfuhrung der ICSI — durch die
Uberwindung der Penetrations-
barriere durch Veranderungen
der Zona pellucida nach dem
Auftauen.

Der Vortrag von Frau Dr. E. Porcu,
AIRA, Bologna, Italien, beleuchtete
Risiken und Ergebnisse bei der
Kryokonservierung von Oozyten.
Nach einem historischen Abrifs der
Entwicklung der Kryokonservierung
konzentrierte sie sich auf den heuti-
gen Stellenwert des Einfrierens von
Oozyten. Der allgemeine Fortschritt
in der klinischen Forschung tangiere
bisher nur das Studium zum Einfrie-
ren von Oozyten trotz des Enthusias-
mus der 1980er Jahre durch erste
Schwangerschaften (Erlangen). Dies
hat zur Folge, daB8 der Prozef’ der
Kryokonservierung von Oozyten
heute keine Routinemethode in der
IVF darstellt und noch immer expe-
rimentellen Status besitzt.

In Italien diirfen seit dem 1. Januar
2004 maximal 3 Oozyten insemi-
niert werden. Deshalb wird versucht,
diese Methode als Standardverfahren
in die IVF einzufiihren. In 501 Be-
handlungszyklen wurden 2750 MII-
Oozyten eingefroren und wieder
aufgetaut. Die Uberlebensrate betrug
69,6 %, die Fertilisierungsrate 73,9 %
und die Teilungsrate 91,6 %. Daraus
resultierten 85 Schwangerschaften
(17 % SSR pro Transfer) mit 70 gebo-
renen Kindern. Das Team um Frau
Dr. Porcu verglich diese Gruppe mit
Ergebnissen vor der Reglementierung
mit dem Kryokonservieren von Em-
bryonen. Die kumulative Schwan-
gerschaftsrate in beiden Gruppen,
inklusive der Schwangerschaftsrate
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von gefrorenen Oozyten und Em-
bryonen, waren nicht signifikant
verschieden. Die Reproduzierbar-
keit dieser Ergebnisse sollte jedoch
nochmals tberprift werden.

Dr. V. von Diiring und Kollegen,

St. Olav’s Hospital, Trondheim, Nor-
wegen, verglichen in einer prospek-
tiv randomisierten Studie das Kultur-
medium COOK®-IVF der Fa. COOK,
Australien, mit dem Universal-IVF-
Medium der Fa. MediCult®, Diane-
mark, und deren Auswirkungen auf
die Qualitat und die kumulativen
Erfolgschancen kryokonservierter
Embryonen. 340 Behandlungen wur-
den randomisiert in 169 Zyklen in
den MediCult-Arm und 171 in den
COOK-Arm. Die Zahl transferierter
oder kryokonservierter ,good em-
bryos” war im COOK-Arm signifi-
kant hoher (4,8 vs. 3,4). Weiterhin
konnten unter Verwendung von
COOK-IVF in mehr Behandlungs-
zyklen Embryonen kryokonserviert
werden (58,2 % COOK-IVF vs.

39,0 % MediCult). In Frischzyklen
gab es bezuglich der Schwanger-
schaftsrate keine statistisch relevan-
ten Differenzen (40,5 % COOK vs.
32,2 % MediCult).

Signifikante Unterschiede ergaben
sich in der kumulativen Schwan-
gerschaftsrate: 37,4 % (MediCult)
vs. 52,7 % (COOK-IVF) (p < 0,01).

Frau Dr. L. de Santis, Universitat
Vita-Salute, IVF-Zentrum, Mailand,
Italien, referierte Gber die Organisa-
tion des Zytoskeletts gefrorener
menschlicher Oozyten. Bisherige
Oozyten-Einfrierprotokolle sind hin-
sichtlich ihrer Uberlebensrate und
der ,Post-thaw”-Entwicklungspotenz
noch ineffizient. Dr. de Santis und
ihre Mitarbeiter verglichen die
meiotische Spindel, die Chromoso-
menkonfiguration und die Anord-
nung der Aktinfilamente zwischen
frischen und aufgetauten Oozyten.

Als Verfahren wurde das ,slow
freezing” gewabhlt, die Protokolle dif-
ferierten in der Sukrosekonzentration
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zwischen 0,1 mol/l und 0,3 mol/l in
der Einfrierlosung. 75 frische Oozy-
ten und 154 gefrorene/aufgetaute
Oozyten (Gruppe 1: n = 59 mit

0,1 Mol Sukrose/l; Gruppe 2: n = 95
mit 0,3 Mol Sukrose/l) wurden in
die Auswertung einbezogen. Nach
dem Auftauen wurden alle Oozyten
far 3 Stunden unter Kulturbedingun-
gen inkubiert, anschlieBend mit einer
Taxol (ein mikrotubulistabilisieren-
des Agenz), Formaldehyd und Triton
enthaltenden Mischung fixiert, ge-
farbt und fluoreszenzmikroskopisch
analysiert. 71 % der frischen Oozy-
ten zeigten eine bipolare Spindel mit
der Anordnung der Chromosomen
um die Aquatorialplatte. Die verblie-
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benen Oozyten zeigten abnormale
Konfigurationen bezogen auf Spindel
und Chromosomen in 26 % oder be-
zogen auf die Spindel allein (3 %).
Nur 49 % der aufgetauten Oozyten
in Gruppe 1 zeigten eine normale
Spindel- und Chromosomenanord-
nung. In Gruppe 2 konnte dagegen
in 67 % der untersuchten aufgetau-
ten Oozyten eine normale Anord-
nung, vergleichbar mit den Ergeb-
nissen nicht eingefrorener Oozyten,
festgestellt werden. Diese Untersu-
chungen zeigen, da8 schon eine
Verdnderung in der Einfrierstrategie
(Konzentrationserhohung von Suk-
rose auf 0,3 Mol/l in 1,5 Mol/I 1,2-
Propandiol) zu einer Verbesserung

der Uberlebensrate und zur Vermin-
derung von osmotischem Stref8
humaner Oozyten fiihren kann.

Der EinfluB8 des nichtpermeablen
Kryoprotektivums Sukrose auf das
Erhalten des Spindelapparates und
die Chromosomenkonfiguration
humaner Oozyten wird aufgrund
dieser Untersuchungen deutlich.

Die Aktinfilamentorganisation blieb
in allen Gruppen unbeeinflufSt.

Korrespondenzadresse:
Dipl.-Biol. Simone Winkler
D-07743 Jena, Markt 4

E-Mail: simonewinkler@aol.com
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BRZ-Herbsttreffen 2005

26. November 2005, 10.00 bis ca. 16.00
Sheraton Conference Center, Flughafen Frankfurt/Main

Auf der Tagesordnung stehen neben dem Bericht zur aktuellen Berufspolitik u. a. die Themen

— Abrechnungserfahrungen mit den Neuregelungen des EBM2000plus
- GOA

— Stand der Umsetzung der sog. EU-Richtlinie

sowie ein externer Vortrag der PADline GmbH zu aktuellen Angeboten im Rahmen der Abrech-
nung und zukunftsorientierten Moglichkeiten der Zusammenarbeit.

Die Einladung und Tagesordnung sowie konkrete Informationen zum Veranstaltungsort erhalten
BRZ-Mitglieder Ende September 2005 von der BRZ-Geschiftsstelle.

Weitere Informationen:

Bundesverband Reproduktionsmedizinischer Zentren Deutschlands e. V.
Monika Uszkoreit, MA

D-66111 Saarbriicken, Dudweilerstrale 58

E-Mail: uszkoreit@repromed.de
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EINE DEM INTERNATIONALEN

WISSENSSTAND ANGEPASSTE
AUSLEGUNG DES DEUTSCHEN
EMBRYONENSCHUTZGESETZES

Ergebnisprotokoll des 2. Juristisch-
Reproduktionsbiologisch/-medizini-
schen Mannheimer DVR-Work-
shops sowie der Briefwechsel
zwischen dem DVR und dem
Bundesministerium fiir Gesundheit
und Soziale Sicherung

Aktivitat des DVR fiir eine Verbes-
serung der reproduktionsmedizini-
schen Praxis in Deutschland

Auch im Jahre 2005 hat der DVR-
Vorstand viele Aktivitaten fir eine
langst Gberfillige Anderung in

der Auslegung der §§ 1.1.5und 1.1.3
des Embryonenschutzgesetzes
(ESchG) entfaltet. In Mannheim fand
am 1.3.2005 unter der Moderation
von Herrn Prof. Dr. jur. ). Taupitz
der 2. Juristisch-Reproduktionsbio-
logisch/-medizinische DVR-Work-
shop statt. Als Ergebnis dieses
Workshops haben insbesondere
Frau Prof. Dr. jur. M. Frommel,
Kiel, und Herr Prof. Dr. jur. H.-L.
Giinther, Tubingen, der bereits
1991/92 das ESchG rechtswissen-
schaftlich kommentiert hat [R. Keller,
H.-L. Guinther, P. Kaiser, Embryonen-
schutzgesetz, Kohlhammer-Verlag,
Stuttgart-Berlin-Kéln, 1992], sowie
weitere flihrende Juristen die Ansicht
vertreten, dalk eine dem internatio-
nalen Kenntnisstand angepalte Aus-
legung dieser Paragraphen auf unter-
gesetzlicher Ebene moglich und
dringend notwendig ist (s. Ergeb-
nisprotokoll des Workshops, | Repro-
duktionsmed Endokrinol 2005;

2 [3]: 198-202). Zielrichtung ist
eine ausgewogene Bewertung der
vom ESchG zu schiitzenden Rechts-
gliter, namlich die des in vitro ge-
zeugten Embryos, der Mutter, des
transferierten Embryos und der neu
entstehenden Familie; gleichzeitig

J. REPRODUKTIONSMED. ENDOKRINOL. 3/2005

DVR-MITTEILUNGEN

miissen auch fiir die Arztin/den Arzt
und deren Behandlungsteam entspre-
chende Sicherheiten garantiert werden.

Die Situation im europdischen
Ausland

Wenn man die auf dem Annual
Meeting der ESHRE in Kopenhagen
(19.-22.6.2005) vorgetragenen Da-
ten aus Skandinavien, insbesondere
jene aus Schweden, berticksichtigt,
wird es jedem Sachkundigen ver-
standlich, daf$ in Deutschland der
gleiche Weg wie in Skandinavien

so schnell wie moglich eingeschla-
gen werden sollte. Die nationalen
schwedischen Daten ergeben fir
das Jahr 2004 eine Schwangerschafts-
rate von 32 % (die vollstandige Ge-
burtenrate kann nattirlich noch nicht
vorliegen) mit einer Zwillingsschwan-
gerschaftsrate von lediglich 6 %. Die-
ses medizinisch erstrebenswerte und
aus arztlicher Sicht vorbildliche Ergeb-
nis ist weltweit einzigartig und be-
sticht durch die Anwendung des soge-
nannten ,elective single embryo
transfer (€SET)” in 68 % der durchge-
fiihrten Transfers [Erb K, Andersen AN,
Gissler JM, Tiitinen A, Hazekamp J,
Karlstrom PO. Hum Reprod 2005;
20 (Suppl 1): 0-152]. Im Vergleich
dazu stellen die ebenfalls auf die-
sem ESHRE-Meeting vorgetragenen
kumulierten europdischen Daten,
die jetzt endlich fur das Jahr 2001
vorliegen, ein zum Teil fragwiirdiges
Gesamtbild dar. In einigen Landern
Europas zeigte sich nach einer un-
verstandlich hiufig angewendeten
Transferzahl von drei und mehr Em-
bryonen (bis zu 81 % der durchge-
fuhrten Embryotransfers!) eine er-
schreckend hohe Schwangerschafts-
rate von Drillingen (bis zu 8,2 %!). Es
ist zu beftirchten, dal sich an den
Zahlen von 2001 bis heute nichts
Grundlegendes gedndert hat. Nicht
wenige deutsche Paare scheinen in-
folge des rasch zunehmenden ,IVF-
Tourismus” von diesem unverantwort-
lichen ,therapeutischen” Handeln
betroffen zu sein. Um so mehr sollte
sich die deutsche Reproduktions-
medizin ihrer Verantwortung gegen-

uber den Patientenpaaren und Kin-
dern bewul’t sein und dem schwe-
dischen Vorbild folgen, die Zahl
auftretender Mehrlingsschwanger-
schaften unter Erhalt einer guten
Gesamtschwangerschaftsrate zu
minimieren.

Briefwechsel mit dem Bundes-
ministerium fiir Gesundheit

Aus diesem Grunde wurde am
12.5.2005 eine umfassende, inter-
disziplindr erarbeitete Anfrage an
die fur diese Fragestellungen zustan-
dige Ministerin des Bundesministeri-
ums fiir Gesundheit und Soziale
Sicherung (BMGS), Frau Ulla Schmidt
(siehe S. 203-209), gerichtet, in

der detailliert fiir die Notwendig-
keit einer aktuellen Auslegung der

§§ 1.1.5 und 1.1.3 ESchG unter Ach-
tung seiner anerkannten Schutzkon-
zepte pladiert wurde. Im Antwort-
schreiben vom 20.6.2005 von
Herrn Ministerialdirigenten Dr.
Volker Grigutsch, Leiter der Unter-
abteilung 31 des BMGS (siehe

S. 210-211), wurden unter dem
selbstverstandlichen Vorbehalt einer
rechtskraftigen gerichtlichen Ent-
scheidung keine Einwdnde gegen
die Moglichkeit, mehr als drei 2-PN-
Zellen weiterzukultivieren, sowie
gegen die Entscheidung, nicht
entwicklungsfahig erscheinende
Embryonen nicht transferieren zu
miissen, erhoben.

Bedenken dufert das BMGS gegen-
tber einer juristischen Auslegung,
man konne bereits aus § 8.1 schlie-
Ben, dal schon der historische Ge-
setzgeber des ESchG eine Gradua-
lisierung hinsichtlich des Mal%es der
Implantationsféhigkeit vorgesehen
habe. Analog wurde in der Zusam-
menfassung des Ergebnisprotokolls
des Workshops (siehe S. 198-202)
und in der Vorschlagsliste im Schrei-
ben an Frau Bundesministerin Ulla
Schmidt (siehe S. 203-209) die dia-
gnostizierte Entwicklungsfahigkeit
des Embryos als in diesem Stadium
eigentlicher Entscheidungsparameter
hervorgehoben.
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Daraus ergibt sich, dal die gemal$
den Erkenntnismoglichkeiten und
dem aktuellen Wissensstand als
nicht entwicklungsféhig erscheinen-
den Formen der friihen mensch-
lichen Embryonalentwicklung,

z. B. arretierte, stark fragmentierte
oder dysmorphologische Embryonen
im Furchungs- oder Blastozysten-
Stadium, nicht transferiert werden
miussen, wie hiermit tibereinstim-
mend das BMGS in seinem Brief
unter Verweis auf § 8.1 ESchG
(siehe S. 210-211) ausdriicklich
feststellt.

Konsequenzen fiir die reproduk-
tionsmedizinische Praxis in
Deutschland

Die mikroskopische Diagnose der
embryonalen Entwicklungsfahigkeit
trifft der Arzt, die Entscheidung
Uber jeglichen Transfer trifft letzt-
lich stets die Patientin in Ausiibung
ihres Selbstbestimmungsrechts. Das
BMGS stellt in seinem Schreiben
zu Recht fest, dall der gegenwartige
Interpretationsbereich des ESchG
es nicht zulaft, eine Abstufung in
der Entwicklungsfahigkeit des Em-
bryos so vorzunehmen, dals hohere
oder niedrigere Implantations-
chancen gegeneinander abgewo-

Prof. Dr. med. Franz Geisthovel
Vorstandsvorsitzender des DVR

gen werden. Die Diagnose kann
folglich fir Arztin und Arzt nur
sentwicklungsfahig” oder ,nicht
entwicklungsfahig” lauten. Nach
dieser Maxime ergibt sich das arzt-
liche Handeln, wie es in der Zusam-
menfassung des Ergebnisprotokolls
des Workshops (siehe S.198-202)
und in der Vorschlagsliste im
Schreiben an Frau Bundesministerin
Ulla Schmidt (siehe S. 203-209)
dargestellt ist.

Unser Vorschlag fiir die reproduktions-
medizinische Praxis in Deutschland
geht davon aus, dall zum Zeitpunkt
der Entscheidung tiber die Weiter-
kultivierung von 2-PN-Zellen, dem
fir § 1.1.5 ESchG juristisch beson-
ders relevanten Zeitpunkt, ein arzt-
licher Beurteilungsspielraum besteht.
Deshalb kann eine im Einzelfall
vorgenommene Weiterkultivierung
von mehr als drei 2-PN-Zellen mit
dem Gesetz vereinbar sein. Ent-
scheidend ist dabei, dal% keine Be-
fruchtung auf Vorrat angestrebt,
sondern lediglich im Rahmen der
privilegierten Absicht des § 1.1.2
ESchG gehandelt wird. Ob dies der
Fall ist, kann nur nach dem aktuel-
len Stand der Wissenschaft, d. h.
den international akzeptierten Stan-
dards der Reproduktionsmedizin,
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beurteilt werden. Liegt hier eine mit
dem Lebensschutz vereinbare Be-
handlung mit dem Ziel, eine
Schwangerschaft der Frau, von der
die Eizelle stammt, herbeizufiihren,
vor, handelt die Arztin oder der Arzt
legal.

Die zu beachtenden Grenzen kon-
nen nicht starr, sondern nur nach
arztlicher Erkenntnis im Einzelfall
bestimmt werden. Dies wird in dem
Schreiben des BMGS, unterzeichnet
von Herrn Dr. Grigutsch, nicht aus-
geschlossen. Auch eine Kryokon-
servierung von entwicklungsfahigen
Embryonen, die nach dem ESchG
nicht untersagt ist und der Erhaltung
des Embryos dient, wird im Schreiben
des BMGS nicht in Frage gestellt.

Der DVR hat mit einer Gruppe
hochqualifizierter Juristen eine Aus-
legung des gegenwartig gliltigen
Embryonenschutzgesetzes erarbei-
tet, die von hochster politischer
Stelle bestatigt wird und als Grund-
lage flr eine Angleichung auf Landes-
arztekammer-Ebene geniitzt werden
kann. Beim derzeitigen Stand der
juristischen Diskussion kann diese
Auslegung auch einer umfassenden
Erarbeitung eines neuen Fortpflan-
zungsmedizingesetzes dienlich sein.

Prof. Dr. med. Dr. rer. nat{Henning M. Beier
Leiter der DVR-Fachkommission
,Reproduktionsbiologie”
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FRGEBNISPROTOKOLL

Leitung, Begriifung,
Einfiihrung:
Herr Prof. Dr. jur. ). Taupitz,

Herr Prof. Dr. med. F.
Geisthovel

Referenten:

Frau Prof. Dr. jur. M. Frommel,
Herr Prof. Dr. jur. H.-L. Guinther,
Herr Prof. Dr. jur. F. Hufen,
Herr Min.-Rat a. D. Dr.

jur. R. Neidert

Weitere aktive Teilnehmer:

Herr Prof. Dr. med. Dr. rer. nat.
H. M. Beier, Frau U. Hespeler,
Frau Dr. rer. nat. |. Hoppe,
Herr Prof. Dr. med. Dr. h.c.
mult. T. Rabe, Herr Min.-Rat
H. Sengler, Herr Prof. Dr. med.
Th. Strowitzki

Protokollantinnen:

Frau Julia Schliiter,
Frau Sara Kranz

BegriiBung durch J. Taupitz

Im Workshop soll der Frage nach-
gegangen werden, ob das Embryo-
nenschutzgesetz (ESchG) den heu-
tigen Erkenntnissen der Fortpflan-
zungsmedizin noch ausreichend
Rechnung tragt oder ob es die
Mediziner dazu zwingt, sehenden
Auges gegen das Wohl der fort-
pflanzungswilligen Paare und der
letztlich gezeugten Kinder zu han-
deln. Hintergrund der Diskussion
ist die verhaltnismalig geringe

Mannheim, 1. 3.2005

Erfolgsrate der Reproduktionsmedi-
zin bei gleichzeitig hohem Risiko
fur Mehrlingsschwangerschaften
aufgrund der Ubertragung von bis
zu drei Embryonen. Im Vordergrund
der Diskussion soll die Frage stehen,
wie viele der sich in der Befruch-
tungskaskade befindlichen Eizellen
der Arzt entwickeln lassen und ob
er ggf. aus den dann entstandenen
Embryonen diejenigen auswdhlen
darf, die als entwicklungsfahig ein-
zustufen sind. Eine bisher haupt-
sachlich vertretene Auffassung geht
davon aus, daB8 der Reproduktions-
mediziner darauf beschrinkt sei,
maximal 3 im Befruchtungsprozefd
stehende Eizellen sich weiterentwik-
keln zu lassen, und alle daraus ent-
standenen Embryonen unabhdngig
von ihrem weiteren Entwicklungs-
potential transferieren musse. Unter-
sucht werden soll deshalb, ob das
Embryonenschutzgesetz wirklich
eine derartige strikte Grenze bei der
Entwicklung und Verwendung von
drei Embryonen setzt.

Einfiihrung durch F. Geisthovel

Die jeweilige Entscheidung fur das
Vorgehen bei der IVF wird an vier
Ebenen der Embryonalentwicklung
in vitro geknupft. Die 1. Entschei-
dungsebene (Tag 0 der Kultur) stellt
das sog. Oozyten-Scoring dar, bei
dem die Eizellen nach der zu erwar-
tenden Reifefdhigkeit und Entwick-
lungsfahigkeit zu 2-PN-Zellen (Eizel-
len im Vorkernstadium) sowie die
Spermatozoen jeweils nach groben
Kriterien bewertet und ausgewdhlt
werden. Auf der 2. Entscheidungs-
ebene (Tag 1 der Kultur) findet das 2-

2. Mannheimer Juristisch-Reproduktionsbiologisch/-medizinischer DVR-Workshop,

Veranstalter: Institut fiir Deutsches, Europdisches und Internationales Medizinrecht, Gesundheitsrecht und
Bioethik der Universititen Heidelberg und Mannheim (Prof. Taupitz)
und Dachverband Reproduktionsbiologie und -medizin e.V. (Prof. Geisthovel)

PN-Zellen-Scoring statt, d. h. die zu
erwartende Reifefahigkeit der 2-PN-
Zellen zu vermutlich entwicklungs-
fahigen Embryonen wird bewertet.
Es wird tiber Weiterkultivierung,
Kryokonservierung oder Verwer-
fung der 2-PN-Zellen entschieden.
Die 3. Entscheidungsebene (Tag
2-3 der Kultur) ist das Embryo-
Scoring, welches — bei optimalem
Verlauf — im 7-Zell- bis 8-Zell-Sta-
dium (Tag 3 der Kultur) stattfindet.
Der Embryo wird nach seiner Ge-
samtform und dem Aussehen der
einzelnen Blastomeren (Morpholo-
gie) sowie der Teilungsgeschwin-
digkeit beurteilt. In den USA, aber
auch in den meisten europdischen
Landern, werden entwicklungsféhi-
ge Embryonen i. S. einer elektiven
Identifikation ausgewahlt; als nicht-
entwicklungsfahig erscheinende
Embryonen werden weder transfe-
riert noch zu Blastozysten weiter-
kultiviert oder kryokonserviert,
sondern verworfen. Besonders in
den skandinavischen Landern ha-
ben sich der Single Embryo Transfer
(SET) bzw. der Double Embryo
Transfer (DET) durchgesetzt mit der
Folge, dafs dort so gut wie keine
Drillingsschwangerschaften und
nur mehr eine deutlich reduzierte
Rate an Zwillingsschwangerschaf-
ten auftreten. In den IVF-Labors
der skandinavischen Lander wer-
den kaum, in anderen erfahrenen
IVF-Labors (z. B. Landesfrauen-
klinik Linz, Osterreich) bis zu 30 %
der Tag-2- bis Tag-3-Embryonen zu
Blastozysten i. S. einer Einzelfall-
entscheidung weiterkultiviert. Im
Bereich der 4. Entscheidungsebene
(Tag 5 der Kultur) findet das Blasto-
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zysten-Scoring statt, wobei sich
noch kein allgemein anerkanntes
Blastozysten-Scoring-Verfahren
weltweit etablieren konnte. In die
Beurteilung gehen die Grofe der
Blastozystenhohle sowie die Be-
schaffenheit der sog. ,Inner Cell
Mass (ICM)” und des Throphekto-
derms ein. Wegen der hoheren
Entwicklungswahrscheinlichkeit auf
Blastozystenebene wird nach elek-
tiver Identifikation moglichst nur
ein SET und ausnahmsweise ein
DET durchgefihrt; tiberzahlige, als
entwicklungsfahig erscheinende
Blastozysten werden mittels elek-
tiver Vitrifizierung kryokonserviert.
Im genannten Ausland zeigt sich,
dafs aufgrund der Maglichkeit zur
elektiven Weiterentwicklung von
2-PN-Zellen sowie der elektiven
Identifikation und Kryokonservie-
rung/Vitrifizierung vermutlich ent-
wicklungsfdhiger Embryonen im
2- bis 3-Zell- und Blastozysten-
stadium eine bessere prognostisch
orientierte Vorgehensweise mog-
lich ist; diese tragt dazu bei, dafs
trotz einer niedrigeren Anzahl
transferierter Embryonen (max. 2)
die Schwangerschaftsrate gestei-
gert werden kann bei gleichzeitig
reduzierter hoherzédhliger Mehr-
lingsschwangerschaftsrate. In
Deutschland verhindert die ,ver-
altete Lesart” des ESchG ein ver-
gleichbar optimalisiertes Vorge-
hen, das eine bilanzierte Gewich-
tung der im ESchG verankerten
Schutzkonzepte und -giter auf
ideale Weise ermoglichen wiirde.

Eingangsstatement von
M. Frommel

§ 1 Abs. 1 Nr. 5 ESchG ist die Norm,
deren Auslegung fir die zu disku-
tierenden Fragen entscheidend ist.
Die juristisch ,gefahrliche Zone”
beginnt im 2-PN-Zellen-Stadium,
in dem eine Prognose abgegeben
werden mul’, wie viele Eizellen im
Vorkernstadium weiterkultiviert
werden missen, um zwei, maxi-
mal drei (vgl. § 1 Abs. T Nr. 3
ESchG) Embryonen transferieren
zu koénnen.

Die Formulierung ,sollen” in § 1
Abs. 1 Nr. 5 ESchG ist im Sinne der
strafrechtsdogmatischen Vorsatz-
lehre auszulegen (Unternehmens-
delikte verlagern den Vollendungs-
zeitpunkt nach vorne, werden also
nach dem Versuchsaufbau gepruft).
Es kommt also auf die Absicht des
Arztes/der Arztin an. Wenn er/sie
zwei (maximal drei) Embryonen
transferieren will, darf er/sie eine
medizinisch vertretbare Einzelfall-
entscheidung treffen, bei der auf-
grund der medizinischen Wissen-
schaft und drztlichen Erfahrung eine
Prognose getroffen werden darf, wie
viele Eizellen zu befruchten sind.
Dies bedeutet, daB sie einen Beur-
teilungsspielraum (gerichtliche Uber-
prufung nur auf Vertretbarkeit hin,
vgl. die Rechtsprechung des BGH
zur medizinischen Indikation beim
Schwangerschaftsabbruch) haben. Es
besteht keine Aufopferungspflicht der
Frau, sich mehr als die gewlinschte
Anzahl Embryonen transferieren zu
lassen. Entstehen durch die Weiter-
entwicklung von mehr als drei Eizel-
len im Vorkernstadium mehr Em-
bryonen als gewtinscht oder mehr
als zwei, so ist dies strafrechtlich
gesehen unproblematisch, da das
ESchG dies nicht regelt, aber es wird
dennoch im Interesse des Lebens-
schutzes eine Kryokonservierung von
fur den Transfer geeigneten Embryo-
nen empfohlen, welche die Frau und
der Partner/Samenspender aber ab-
lehnen konnen. Dies entspricht 1.
der Entscheidungsfreiheit der Frau,
die groBer ist als bei einer nattirli-
chen Schwangerschaft, und 2. dem
erst im Laufe der Zeit wachsenden
Lebensschutz des Embryos im
Verfassungs- und Strafrecht. Die
elektive Identifikation von entwick-
lungsfahigen Embryonen ist vom
ESchG gedeckt. § 1 Abs. 1 Nr. 5
ESchG ist so auszulegen, dafs das
Weiterkultivieren von Eizellen im
Vorkernstadium und die elektive
Identifikation von als entwicklungs-
fahig erscheinenden Embryonen im
Sinne einer Einzelfallentscheidung
zulassig sind. Die juristischen und
medizinischen Vorgaben konnen in
Einklang gebracht werden.
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Eingangsstatement von
H.-L. Ginther

Frommel im Ergebnis zustimmend,
erganzt Giinther: Der Gesetzgeber
hat die ,Dreier-Regel”, also eine
zahlenmaRige Begrenzung, be-
wullt nurin § 1 Abs. 1 Nr. 3 und

4 ESchG aufgenommen. Dal} sie in
§ T Abs. 1 Nr. 5 ESchG fehlt, liegt
daran, dal sich nicht alle befruch-
teten Eizellen fiir einen Transfer
eignen. Dal% die SPD die ,Dreier-
Regel” in die Nr. 5 einfiihren woll-
te, dies aber abgelehnt wurde,
zeigt die Bewulstheit der Entschei-
dung. Nach dem damaligen
Kenntnisstand ging man davon
aus, daR ca. 80 % der Befruch-
tungsversuche erfolgreich sind,
also maximal vier Eizellen verwen-
det werden, um drei transferfahige
Embryonen zu erhalten. Nach heu-
tigem Erkenntnisstand haben aber
nur etwa 40 % der Befruchtungs-
versuche Erfolg, d. h. es mussen
mehr Eizellen befruchtet werden
als man urspriinglich dachte, um
eine ausreichende Zahl an Em-
bryonen zu erhalten (ca. 5-6 Eizel-
len fur zwei Embryonen, ca. 7-8
Eizellen fur drei Embryonen). Eine
starre Quote 1aBt sich nicht fest-
legen, da das Alter der Patienten
und die Qualitit der Keimzellen
fur den Erfolg der Befruchtung eine
Rolle spielen. Im Ergebnis kommt
es nur auf die Absicht des Arztes
an, nicht mehr als maximal drei
Embryonen zu transferieren. Wie
viele Eizellen er dazu befruchten
muf’, darf der Arzt nach seiner be-
ruflichen Kenntnis entscheiden.

Eingangsstatement von F. Hufen

Im Ergebnis mit den vorherigen
Statements Ubereinstimmend, geht
Hufen der Frage nach, ob die Aus-
legung des § 1 Abs. 1 Nr. 5 ESchG
verfassungskonform ist. Im Gegen-
satz zur tblichen Diskussion wird
im folgenden nicht nur auf das
Recht des Embryos eingegangen,
sondern auch das Recht der Eltern
in den Mittelpunkt gertickt, insbe-
sondere das Recht der Mutter;
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hinzu tritt das Recht der Arzte.
Den Eltern steht aus Art. 6 Abs. 2
GG das Recht auf Fortpflanzung
auf dem jeweiligen Stand der
Technik zu. Die Uberlegungen
zum Selbstbestimmungsrecht und
,informed consent” sollten auf die
Fragen der Fortpflanzungsmedizin
Ubertragen werden. Eine Einschran-
kung dieser Rechte ist nur auf klar
bestimmter gesetzlicher Grundlage
zum Schutz zwingender Belange
des Gemeinwohls (einschl. der
Ziele des Embryonenschutzes) zu-
lassig. Unzuldssig ist es dagegen,
alle tbrigen Belange und Grund-
rechte dem Embryonenschutz un-
terzuordnen. Das Recht der Mutter
auf informationelle Selbstbestim-
mung und auf korperliche Unver-
sehrtheit vor der Implantation ist
der dogmatische Ausgangspunkt.
Die Position des Embryos, insbe-
sondere sein Menschenwiirde-
schutz, ist nur als Schranke des
elterlichen Rechts zu begreifen.
Ein Eingriff in die Menschenwiirde
des Embryos ist nur gegeben,
wenn der pranidative Embryo
Grundrechtstrager ist. Schon das
ist fraglich. Selbst wenn dies der
Fall ist, kommt es darauf nur an,
wenn in der Erzeugung und der
Prufung auf die Entwicklungsfahig-
keit tiberhaupt ein Eingriff in die
Menschenwiirde ldge. Dies konne
allenfalls der Fall sein, wenn man
den Begriff der ,Selektion” in den
Mittelpunkt stellt, doch kann eine
Untersuchung und &rztliche Ent-
scheidung, die gerade darauf ange-
legt ist festzustellen, ob dem Em-
bryo die Potentialitat zur Weiter-
entwicklung zukommt, schwerlich
die (gerade mit der Potentialitat
begriindete) Wiirde des Embryos
verletzen. Eine solche Untersu-
chung stellt daher keinen Eingriff
dar und es ist auch nicht gerecht-
fertigt, mit dem Ziel des Embryo-
nenschutzes der Frau die Erfillung
ihres Kindeswunsches vorzuenthal-
ten oder gar die Mutter einer Ge-
fahrdung der korperlichen oder
seelischen Gesundheit auszuset-
zen. Im Ergebnis bestehen gegen

die Weiterkultivierung von Eizellen
im Vorkernstadium keine verfas-
sungsrechtlichen Bedenken; sie ist
durch das Recht auf korperliche
Unversehrtheit der Mutter (Ver-
meidung von Mehrlingsschwanger-
schaften) gerechtfertigt. Die elektive
Identifikation ist im Hinblick auf die
Gesundheit der Mutter und deren
,Recht zu wissen” sogar ein Gebot
der arztlichen Sorgfalt. Die Kryo-
konservierung ist zulassig.

Eingangsstatement von R. Neidert

Neidert stimmt im Ergebnis seinen
Vorrednern weitgehend zu, jedoch
mit einer anderen Begriindung. Bei
der Auslegung des § 1 Abs. 1 Nr. 5
ESchG kommt es entscheidend auf
die Entwicklungsfahigkeit der be-
fruchteten Eizellen im Sinne des

§ 8 Abs. 1 und 2 ESchG an. Zwar
erwdhnt § 1 Abs. 1 Nr. 5 ESchG den
Embryo nicht, jedoch mul} er fol-
gendermalBen gelesen werden:

».. als ihr innerhalb eines Zyklus
Embryonen Ubertragen werden sol-
len”. Uber diese Lesart kommt der
Begriff der Entwicklungsfahigkeit in
den § 1T Abs. 1 Nr. 5 ESchG hinein.
Fehlt der befruchteten Eizelle die
Entwicklungsfahigkeit, handelt es
sich nicht um einen Embryo im Sin-
ne des ESchG, weshalb diese Eizelle
dann von dessen Vorschriften nicht
erfalbt wird. Den Begriff ,entwick-
lungsfahig” in § 8 ESchG interpretiert
Neidert als ,implantationsfahig”, d. h.
fahig, eine Einnistung des Embryos
und damit eine Schwangerschaft
herbeizufiihren. Dies ergibt sich vor
allem aus dem Kontext der Nummer
5, wo es in mehreren Bestimmungen
(§ T Abs. 1 Nr. 2 und Abs. 2 sowie in
§ 2 Abs. 2 ESchQ) auf die Herbeiftih-
rung einer Schwangerschaft an-
kommt. Bei dieser Auslegung wiirde
sich der Zentralbegriff des ESchG —
,Embryo” — bis zu der Nahtstelle
erstrecken, an der dieses Gesetz in
der weiteren Entwicklung des
Ungeborenen (nach ca. 14 Tagen)
von den §§ 218 ff. StGB abgelost
wird. Aus der ,strafrechtlichen Rech-
nung” schieden somit alle letztlich

nicht bis dahin entwicklungsfahi-
gen Blastozysten aus. Das hiefle
aber keinesfalls, daR damit das SET-
Problem vollig gelost ware. Weni-
ger optimalen Blastozysten fehle
nicht einfach die Entwicklungsfa-
higkeit i. S. von § 8 ESchG. Hier sei
ein terminologischer Abgleich zu
leisten zwischen dem Reproduk-
tionsmediziner, der einen (gewifs
weiteren) medizinischen Qualitéts-
begriff zugrundelege, und dem
Juristen, der es in § 8 ESchG mit
einem rechtlichen Schutzbegriff zu
tun habe. Sowohl bei der Weiter-
kultivierung tGber das Vorkern-
Stadium hinaus (IVF i. R. von
Nummer 5) als auch 3 bis 5 Tage
spater vor dem Transfer (ET) bzw.
Nichttransfer (i. R. von § 2 Abs. 1
ESchQG) misse der Arzt eine pro-
gnostische Abschatzung der Implan-
tationsfahigkeit vornehmen. Wel-
che Wahrscheinlichkeit allerdings
ausreiche, um den Rahmen des
Erlaubten sicherzustellen, miisse
noch zwischen Straf- und Verfas-
sungsrechtlern abgeklart werden.

Diskussion

In der sich anschlieBenden Diskus-
sion wurde zum einen die Pro-
gnoseentscheidung des Arztes kon-
trovers behandelt. Wahrend von
juristischer Seite zunachst die Evi-
denz der moglichst objektivierten
Annahme und gesicherten Erkennt-
nis des Arztes betont wurde, die
eine ,bloRe Vermutung” nicht zu-
lieken, wurde von medizinisch-
biologischer Seite her einhellig
hervorgehoben, da8 eine 100%ige
und objektivierte Aussage des Arz-
tes nicht moglich ist. Zwar sei die
Implantationschance derjenigen
Embryonen, deren Teilungsvorgang
innerhalb der ersten 24 Stunden
schnell stattfinde, sehr hoch, je-
doch ist der Arzt in der 2-PN-Zell-
Phase auf eine prospektivische
Wahrscheinlichkeitsaussage be-
schrankt, da die mikroskopisch
exakte Beobachtung der Morpho-
logie und des Reifeprozesses zu
diesem Zeitpunkt nicht gesichert
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ist. Demnach kommt es auf die
subjektive Einschatzung und Erfah-
rung des Arztes im Einzelfall an,
die sich beide fiir die Ermittlung
der Gute des Embryos an der Mor-
phologie und insbesondere an der
Teilungsgeschwindigkeit orientie-
ren, wobei zusitzliche Parameter
und statistische Werte, wie das
Alter der Patientin und der vor-
herige Behandlungsverlauf, mit
herangezogen werden. Unter den
Juristen wurde in der Diskussion
denn auch Einigkeit erzielt, daf8
die statistischen Aussagen und
kognitiven und voluntativen Ele-
mente beim Arzt rechtlich akzep-
tabel sind, zumal § 218 a Abs. 2
StGB in Form der ,drztlichen Er-
kenntnis” eine dhnliche Struktur
aufweise, die auch in stetiger
Rechtsprechung vom BGH besta-
tigt werde. Diese Einschétzungs-
prarogative und die Absicht des
Arztes kommen als subjektives
Tatbestandselement auch in § 1
Abs. 1 Nr. 5 ESchG deutlich zum
Ausdruck durch die Formulierung
,sollen”. Andernfalls hatte der Ge-
setzgeber in § 1 Abs. 1T Nr. 5 ESchG
eine dezidierte Beschrankung auf
drei befruchtete Eizellen vorneh-
men konnen, wie dies in § 1 Abs.1
Nr. 3 ESchG fir die maximale An-
zahl der zu tibertragenden Embryo-
nen gemacht wurde, und wie es
auch in der Schweizer Gesetzge-
bung der Fall ist. Es besteht daher
Einigkeit unter den Teilnehmern,
dal$ eine strikte ,Dreier-Regelung”
zur Weiterkultivierung von Eizel-
len im Vorkernstadium nicht halt-
bar ist, d. h. nach einhelliger
Meinung der Teilnehmer diirfen
mehr als drei Eizellen im Vorkern-
stadium weiterkultiviert werden.
Dies sind so viele, wie nach Ein-
schatzung des Arztes erforderlich
sind, um die gewlinschte Anzahl
an entwicklungsfdhigen Embryo-
nen (max. drei, vgl. § 1 Abs. 1 Nr. 3
ESchQ) zu erhalten. Die oberste
Grenze ist aber der Behandlungs-
vertrag, also der freie Wille der
Frau, dem § 1 Abs. 1 Nr. 5 ESchG
nicht entgegensteht, sowie das

arztliche Berufsethos. Beides kommt

in der Formulierung ,sollen” zum
Ausdruck. Die Richtlinien zur ART
der BAK und der LAKn (inkl. jener
der LAK Baden-Wiirttemberg) sind
derzeit wenig aussagekréftig fur die
vorliegenden Diskussionsaspekte.
Die Richtlinien der BAK bzw. deren
Umsetzung durch die LAKn — so
auch nach Aussagen von Hespeler
jener der LAK-BW — nehmen nur
Bezug auf das ESchG, machen aber

keine eigenen Vorgaben hinsichtlich

der Anzahl der Moglichkeit zur

Weiterkultivierung von 2-PN-Zellen.

Die derzeitigen Beratungen inner-
halb der BAK und dessen wissen-
schaftlichen Beirats sollen nach
Meinung aller Teilnehmer beobach-
tet werden. Beier und Geisthovel
wiesen aber darauf hin, dals schon
seit mehr als 2 Jahren vom Arbeits-
kreis ,Reproduktionsmedizin” des
Wissenschaftlichen Beirats der BAK
an neuen Richtlinien gearbeitet
werde, ohne dal man bis jetzt Neu-

es davon gehort habe. Der LAK-BW,

vertreten durch Hespeler, wird von
seiten der Teilnehmer nahegelegt,
Rechtssicherheit fur die betroffenen
Kammermitglieder zu gewahrleisten.
Die LAK-BW sollte ihren Mitgliedern
einem Vorgehen gemaR der hier ver-
tretenen Auslegung des § 1 Abs. Nr. 5
ESchG nichts Grundsétzliches entge-
genstellen. So mufS auch gegentiber
der Offentlichkeit deutlich werden,
dal} jede IVF, die eine strikte ,Dreier-
Regelung” zu Grunde legt, eine Kor-
perverletzung der Frau bedeuten
kann.

Strittig diskutiert wurde zudem die
Auffassung von Neidert, dem Merk-
mal der , Entwicklungsfahigkeit” der
befruchteten Eizelle in § 8 Abs. 1 und
Abs. 2 ESchG eine maligebende Be-
deutung fir die Frage der Zuldssigkeit
der weiteren Kultivierbarkeit von
Eizellen im Vorkernstadium beizumes-
sen. Die Teilnehmer begriiflen den
Vorschlag von Neidert, § 8 ESchG fr
die Auslegung von § 1 Abs. 1 Nr. 5
heranzuziehen; sie sind allerdings
zum Teil der Auffassung, dal® § 8

Abs. 1 und Abs. 2 ESchG nur eine
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unterstiitzende Funktion fur die Aus-
legung des § 1 Abs. 1 Nr. 5 ESchG
zukomme. Der Arzt miisse entschei-
den, ob das Merkmal der ,Entwick-
lungsfahigkeit” der 2-PN-Zelle vor-
liegt und damit auch klaren, ob von
einem ,Embryo” im Sinne von § 8
Abs. 1 ESchG auszugehen ist; ist dies
nicht gegeben, liegt sowieso keine
entwicklungsfahige, befruchtete
Eizelle vor, damit auch kein Embryo
im juristischen Sinn, wie Giinther
noch einmal klarstellte, und damit
ist auch der Schutzbereich des
ESchG nicht er6ffnet. Taupitz und
Strowitzki merkten an, es lasse sich
nur das Fehlen der Entwicklungsfa-
higkeit feststellen, nicht aber positiv
ihr Vorhandensein. Sengler erganz-
te, ein nicht-entwicklungsféhiger
Embryo sei nicht Bestandteil des
Behandlungsvertrages. Insofern
herrscht Einigkeit unter den Teilneh-
mern, dafl eine Weiterkultivierung
von Eizellen im Vorkernstadium
zuldssig und von drei Faktoren ab-
hangig ist: 1. von der Prognose-
entscheidung des Arztes und dem
freien Willen der Mutter, 2. von den
(bislang noch offenen) Vorgaben in
den Richtlinien der LAKn und 3. von
der Entwicklungsfahigkeit des Em-
bryos, die mit 1. in engem Zusam-
menhang steht.

Diese einhellige Haltung gegentber
dem Aufbrechen der ,Dreier-Rege-
lung” spiegelt sich auch in der Frage
der elektiven Identifikation von ent-
wicklungsfahigen Embryonen wie-
der. Auch hier sind die Prognose-
entscheidung des Arztes und der
freie Wille der Mutter entscheidend.
§ 1 Abs. 1 Nr. 5 ESchG ist auch hier
in Verbindung mit § 8 Abs. 2 ESchG
zu lesen. Sengler betonte, die Identi-
fikation diene der Identifizierung
dessen, was Embryo im Sinne des
ESchG ist, wobei der gesamte Vor-
gang als Auswahl zu begreifen sei,
dessen Mal3stab nicht willkirlich
sei. Strittig war der Elektions- bzw.
Selektionsbegriff: Hufen rat vom
Begriff der ,Selektion” ab, da er der
wachsenden Polarisierung und Ver-
mengung mit dem Problemkreis der
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PID in der Offentlichkeit Vorschub
leiste, und dhnlich pladiert Sengler
fur die Beibehaltung des Begriffs
der ,elektiven Identifikation”, da
er dem Gesamtvorgang der Aus-
wahl und Weiterkultivierung bzw.
Verwerfung am ehesten gerecht
werde. Frommel pladiert fir die
Formulierung ,Optimierung der
artifiziellen Reproduktion”; Beier
ist der Ansicht, daB der Begriff
,Identifikation” ausreiche, da jedes
Adjektiv Verwirrung und Unsicher-
heiten schaffen konne. Strowitzki,
Rabe und Hoppe hingegen betonen,
daf8 die Medizin nur dem nattir-
lichen Prozef8 der Natur folge und
daher auch kein aktiver Eingriff in
den nattrlichen Prozel® getdtigt wer-
de, sondern ebenso wie in der Natur
Auswahl tber diejenigen Zellen
getroffen werde, die keine oder nur
geringe Chancen hétten, sich weiter
zu entwickeln. Die Mehrheit sieht in
der Begrifflichkeit der ,elektiven
Identifikation” keine wesentlichen
Probleme.

Die gleiche Ubereinstimmung wie
bei den voranstehenden Themen
bestand in der Frage der Embryo-
nenkryokonservierung. Die tbrig
gebliebenen, ,guten” Eizellen im
Vorkernstadium kénnen nach Mei-
nung aller Teilnehmer fir einen evtl.
nachfolgenden Versuch kryokon-
serviert werden. Die Eltern entschei-
den grundsétzlich gemeinsam tber
die Konservierung. Die Frau darf
keinesfalls zu einer Ubertragung
gezwungen werden. Uberzahlige
Embryonen werden nach erfolgrei-
cher Behandlung und Abschlufs der
Familienplanung nach dem derzeiti-
gen Verfahren aufgetaut und verwor-
fen. Strafrechtlich ist die Kryokon-
servierung grundsatzlich irrelevant.
Verboten ist aber die Vorratshaltung,
die dadurch verhindert werden

kann, daf® nicht mehr Eizellen be-
fruchtet und Eizellen im Vorkern-
stadium zur Weiterentwicklung ge-
bracht werden durfen, als notig
sind, um die gewtinschte Anzahl
(max. zwei) Embryonen fir den
Transfer zu erhalten, was wiederum
der fachlichen Einschatzung des
Arztes obliegt.

Ergebnisse des Workshops

* Den Eltern steht das Recht auf
Fortpflanzung nach dem jeweili-
gen Stand der Technik zu.

e Eine strikte ,Dreier-Regel” in
dem Sinne, dal’ alle befruchteten
Eizellen tbertragen werden muif-
ten und hochstens drei Befruch-
tungen zuldssig seien, kann aus
dem Embryonenschutzgesetz
nicht abgeleitet werden.

e Arzte diirfen auf der Grundlage
des jeweiligen Standes der Repro-
duktionsmedizin eine vertretbare
Einzelfallentscheidung treffen,
wie viele Eizellen im Vorkern-
stadium weiterkultiviert werden
mussen, um so viele Embryonen
(nach heutigem Stand der Wis-
senschaft maximal zwei) zu er-
halten, wie die Frau transferiert
haben mochte. Eine derartige
Einschatzungsprarogative ist vom
subjektiven Tatbestand der gesetz-
lichen Vorschriften (§ 1 Abs. 1 Nr.
5 und § 2 Abs. 1 ESchG) gedeckt.

* Die elektive Identifikation ent-
wicklungsfahiger Embryonen/
Blastozysten unter Berticksichti-
gung von Morphologie und
Teilungsrate des jeweiligen Em-
bryos bzw. der o.g. Scoring-Krite-
rien der Blastozyste und das Un-
terlassen des Transfers nicht oder
schlecht entwicklungsfahiger

Embryonen/Blastozysten ist mit
dem ESchG vereinbar.

e Der Begriff der ,Entwicklungs-
fahigkeit” schlieft auch die
JImplantationsfahigkeit” mit ein,
was aus der Zielrichtung der §§
1 und 2 ESchG (Herbeifiihrung
einer Schwangerschaft) folgt.

¢ Die Kryokonservierung/Vitri-
fizierung von Embryonen/
Blastozysten ist mit dem ESchG
vereinbar, sofern sie nicht von
vornherein als ,Vorratshaltung”
fir einen spateren Zyklus ge-
plant ist, vielmehr dann durch-
gefiihrt wird, wenn im Einzelfall
entgegen der Prognose des Arz-
tes mehr entwicklungsfahige
Embryonen/Blastozysten ent-
standen sind, als tbertragen
werden sollen.

¢ Grundlage dieser Vorgehenswei-
se ist eine umfassende Aufkla-
rung des Patientenpaares tiber
Chancen und Risiken der ein-
zelnen Behandlungsschritte, die
daraufhin erfolgte Einwilligung
des Paares und eine umfassende
Dokumentation zur Begriindung
der verschiedenen Vorgehens-
weisen.

e Die Diskussion mul auf fach-
licher und wissenschaftlicher
Ebene zwischen Medizinern und
Juristen fortgeftihrt werden.

e Ein gemeinsames Statement der
Teilnehmer soll in Kiirze verof-
fentlicht werden.

Korrespondenzadresse:

Prof. Dr. med. Franz Geisthével
Vorstandsvorsitzender des Dach-
verbands der Reproduktions-
biologie und -medizin (DVR) e. V.
DVR-Geschiiftsstelle, Hans-Sachs-
Gasse 9, D-79098 Freiburg i. Br.;
E-Mail: info@dv-r.de

F Golliil

Prof. Dr. med. F. Geisthovel

(e

Prof. Dr. Jochen Taupitz
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BRIEFWECHSEL ZWISCHEN

DEM DVR UND DEM BUNDESMINISTERIUM FUR GESUNDHEIT UND SOZIALE SICHERUNG

Ulla Schmidt, MdB
Bundesministerin

Bundesministerium fiir Gesundheit und Soziale Sicherung
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Eine am aktuellen wissenschaftlichen Kenntnisstand und an europdischen Standards

orientierte Auslegung des Embryonenschutzgesetzes

Sehr geehrte Frau Ministerin,

wegen einer fiir Reproduktionsme-
dizinerlnnen und ihre zu behan-
delnden Patientenpaare alltdglichen,
gleichwohl gewichtigen und kom-
plexen Fragestellung zum Embryo-
nenschutzgesetz méchten wir Sie
umfassend informieren und um lhre
Unterstlitzung bei der Problem-
[osung bitten.

Grundlagen zum Embryonen-
schutzgesetz (ESchG)

Das ESchG von 1991 hat mit seinen
verschiedenen, ihm innewohnen-
den Schutzkonzepten eine exzessi-
ve Anwendung und damit einen
MiBbrauch reproduktionsmedizi-
nischer MaBRnahmen im Rahmen
der In-vitro-Fertilisations- (IVF-)
Verfahren in Deutschland nicht zu-
gelassen. So verhindert der § 1.1.5

eine gezielte Vorratshaltung, d. h.
die beabsichtigte Entwicklung tiber-
zdhliger Embryonen (Schutz des In-
vitro-Embryos); gleichzeitig wird
durch den § 1.1.3 die Induktion
von Vierlingsschwangerschaften
und weiterer hohergradiger Mehr-
lingsschwangerschaften vermieden
(Schutz der Frau, des In-vivo-
Embryos, des Foten, der Familie).
Die grundsatzlichen Ideen dieser
Schutzkonzepte werden von der
deutschen Reproduktionsmedizin
als sinnvoll und ethisch zwingend
anerkannt und geachtet.

Der § 1.1.3 Embryonenschutzgesetz
reicht nicht aus; hohe Drillings-
schwangerschattsrate in Deutschland

Es zeigt sich aber schon seit ge-
raumer Zeit gerade im Vergleich zu

neueren Entwicklungen im Ausland
(z. B. Skandinavien, Belgien, Nie-
derlande, England u. a.) (s. unten),
daR der § 1.1.3 ESchG seinen eige-
nen Anspriichen nicht mehr gerecht
wird, da die Ubertragung von maxi-
mal 3 Embryonen in Deutschland
haufig zu Drillings- und auch zu
Zwillingsschwangerschaften fihrt
[Deutsches IVF-Register (DIR), Jahr-
buch 2003]. So sind knapp 25 %
aller Geburten nach IVF-Verfahren
in Deutschland Zwillings- oder Dril-
lingsgeburten, und weiterhin stam-
men knapp 40 % der Kinder aus
Mehrlingsschwangerschaften
[Felberbaum, 2003]. Dieser Bericht
hat auf dem 19. Jahrestreffen der
,European Society for Human Repro-
duction & Embryology (ESHRE)” in
Madrid, Juni 2003, zu erheblichem
internationalem Aufsehen gefihrt
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[vgl. auch Beier, 1997]. Nicht nur
im Ausland [Bergh et al., 1999],
sondern auch von innerdeutscher,
besonders perinatologischer Seite ist
in jingerer Zeit zunehmend auf das
hohe Mortalitats- (12 %!) und Mor-
biditatsrisiko [Feige & Grobe, 2002]
von Drillingsschwangerschaften
hingewiesen und von der Ubertra-
gung von mehr als 2 Embryonen
dringendst gewarnt worden; daneben
wird auch auf die enormen Kosten
einer Drillingsschwangerschaft mit
den Langzeit-Folgekosten bei kran-
ken oder fehlgebildeten Kindern
[Collins, 2002; Scholz et al., 1999]
hingewiesen. Unter Kenntnis der
jlingeren Daten mufs mittlerweile
die Ubertragung von 3 Embryonen
schon in den Bereich einer Korper-
verletzung [Frommel M., in: Geist-
hovel et al., 2004b] und damit auch
als ethisch nicht vertretbar einge-
stuft werden, wenn nicht triftige, gut
dokumentierte Griinde in Absprache
mit dem Patientenpaar fir eine sol-
che therapeutische MaSnahme spre-
chen (z. B. 4. Behandlungszyklus,
hoheres Alter der Frau, unglinstige
Beschaffenheit der Embryonen in
vorherigen erfolglosen Zyklen). Das
Ausmald der ungtinstigen Auswir-
kungen der hohergradigen Mehrlings-
schwangerschaft wurde also erst in
jungerer Zeit in seinem vollen Um-
fang erkannt und forderte dazu her-
aus, sich dariiber Gedanken zu ma-
chen, ob die Prinzipien des Schutz-
konzeptes im ESchG unter Kenntnis
des aktuellen Wissenstandes noch
ausreichend gewdhrleistet sind.

Es besteht also die zwingende Not-
wendigkeit, die Anzahl der zu tber-
tragenden Embryonen auf maximal
2 zu beschrédnken (von wenigen gut
dokumentierten Ausnahmen abgese-
hen), und gleichermafien zu versu-
chen, solche Embryonen zu tbertra-
gen, die aller Voraussicht nach ein
optimales Entwicklungspotential

in vivo, d. h. eine hohe Implantations-
rate mit physiologischer Weiterrei-
fung zeigen.

Um dieses Ziel zu erreichen, mis-
sen komplexe Entscheidungsebenen

J. REPRODUKTIONSMED. ENDOKRINOL. 3/2005

durchlaufen werden; diese sind
jedoch sowohl reproduktionsmedi-
zinisch und -biologisch als auch
juristisch (in bezug auf das ESchG)
von unterschiedlicher Relevanz. Im
folgenden soll versucht werden, die
verschiedenen, miteinander ver-
knuipften Fragestellungen hier trans-
parent zu machen, und nach rasch
umsetzbaren Losungen zu suchen.

Reproduktionsmedizinische
Entscheidungsebenen vor und
wdahrend des |VF-Verfahrens

Der Erfolg einer IVF-Therapie (Ge-
burt eines Kindes) ist von einer Viel-
zahl an pritherapeutischen (anam-
nestischen und medizinisch-klini-
schen) Faktoren abhéngig. In dem
Cluster von determinierenden Para-
metern spielt das Alter der Frau die
entscheidende Rolle, d. h. mit zu-
nehmendem Alter (> 35-36 Jahre)
kommt es zu einer signifikanten
Verminderung der Erfolgsrate [DIR,
Jahrbuch 2003]. So schwankt die
mittlere Implantationsrate eines
Embryos zwischen 25 % bei Frauen
< 35 Jahre und 3 % bei Frauen

> 40 Jahre, mit einer mittleren Rate
von 11 % bei Frauen > 37 Jahre.
[De Neubourg, 2003]. Weitere
Prognosefaktoren sind z. B. hormo-
nelle Faktoren [Jurema et al., 2003],
das Korpergewicht [Nichols et al.,
2003] oder die mit Ultraschall er-

faBte Eierstockstruktur [Wetzka et al.

2005] der jeweiligen Patientin. Auch
die Verldufe vorangegangener IVF-
Behandlungen konnen eine Voraus-
sage Uber die Erfolgsmoglichkeit
geben, z. B. Zustand nach Schwan-
gerschaft, Anzahl der durchgefiihr-
ten erfolglosen IVF-Behandlungen,
Anzahl der gewonnenen Eizellen,
Teilungsrate und Form der bereits
zuvor transferierten Embryonen
[DIR, Jahrbuch 2003]. Insofern kann
fur jede Patientin individuell ein
Prognoseprofil abgegeben werden.
Diese praexistenten Vorausbedingun-
gen einer Patientin bestimmen in
hohem Male den Verlauf und das
,outcome” des anstehenden Zyklus
und werden durch die nachfolgend

dargestellten reproduktionsbiologi-
schen Bewertungs- (Scoring) und
Auswabhlverfahren auf den verschie-
denen Entscheidungsebenen zu
einem gewissen Teil zusatzlich in
ihrer Prognosewertigkeit moduliert.

Reproduktionsbiologische Entschei-
dungsebenen bei den IVF-Verfahren

In Ergdnzung zu und basierend auf
den o. g. klinischen Vorausbedin-
gungen ist eine wesentliche Voraus-
setzung fur eine Schwangerschaft
das jeweilige Implantationspotential
des zu transferierenden Embryos.
Dieses kann in vitro nicht zu 100 %
festgelegt, sondern nur abgeschatzt
werden, und zwar mit Hilfe ver-
schiedener morphologischer und
dynamischer Kriterien, die wihrend
des zeitlichen Ablaufs von der Be-
fruchtung der Eizelle bis zur Ent-
wicklung des zu tGbertragenden
Embryos auf unterschiedlichen
Entscheidungsebenen erhoben wer-
den. Durch Anwendung dieser
nichtinvasiven Methoden kénnen
Embryonen hinsichtlich ihrer vor-
aussichtlich guten Entwicklungs-
fahigkeit identifiziert werden.

Mit der Gewinnung von Gameten
(Eizellen und Samenzellen) bis hin
zum Embryotransfer, der in der Re-
gel drei (bis fiinf) Tage nach Gewin-
nung der Gameten durchgefihrt
wird, mussen 4 Entscheidungs-
ebenen voneinander abgegrenzt
werden, die fur die hier anstehende
Fragestellung von unterschiedlicher
Bedeutung sind. Diese sollen hier
dargestellt werden.

1. Entscheidungsebene Eizellen,
Samenzellen (Keimzellen):

Tag 0 der Kultur

Nachdem die Eizellen (per Follikel-
punktion; Tag 0 der Kultur) gewon-
nen worden sind, werden moglichst
alle mit Samenzellen zusammen
gebracht (Insemination). Die Eizellen
konnen unter der lichtmikroskopi-
schen Standarduntersuchungs-
methode nur unvollstindig nach
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ihrem Entwicklungspotential be-
wertet werden; die Samenzellen
werden im ICSI/IVF-Programm nach
Form und Beweglichkeit ausge-
wahlt. Die Anzahl der Eizellen, die
inseminiert werden (entweder durch
Zugabe von Samenzellen oder
durch Injektion einer einzelnen
Samenzelle), wird durch das ESchG
nicht festgelegt; es besteht hierzu
kein spezieller Diskussionsbedarf.

2. Entscheidungsebene: 2-Pronuclei-
Zellen (in der Befruchtungskaskade
befindliche Eizellen, Vorkernstadien)/

zusammengefalit heillt das: Nach
internationalem Kenntnisstand
betrdgt die Verlustrate von 2-PN-
Zellen zu entwicklungsfihigen
Embryonen mindestens 60 %; da-
mit erreichen im Mittel maximal
zwei von sechs 2-PN-Zellen das
Stadium eines entwicklungsfahigen
Embryos.

Nach exakten lichtmikroskopischen
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sollen. Anders als bei der eben ge-
nannten Fragestellung gibt es so-
wohl fiir die Kryokonservierung wie
auch fur das Verwerfen von 2-PN-
Zellen keine Einschrankungen, d. h.
juristisch keine offenen Fragen.

An dieser Stelle sollte zum besseren
Verstandnis nochmals hervorgeho-
ben werden, daB das qualitative
2-PN-Scoring dieser Entscheidungs-

Untersuchungen von Scott et al.
[2000, 2003] kann man die 2-PN-
Zellen einem mittlerweile weltweit
etablierten Qualitatsscoring hin-

erste Teilung: Tag 1 der Kultur

Nach 16-20 h (Tag 1 der Kultur)
kann man dann unter dem Licht-
mikroskop die in der Befruchtungs-
kaskade befindlichen Eizellen er-
kennen, die sich im sog. ,Vorkern-
stadium” befinden und dann als
,2-Pronuclei-Zellen (2-PN-Zellen)”
bezeichnet werden.

Internationale klinische und mole-
kulargenetische Studien [Abdelhadi
et al., 2003; Boiso et al., 2002;
Montag & Van der Ven, 2002;
Montag et al., 2004] haben ergeben,
dal8 beim Menschen — in Abhangig-
keit von den o. g. anamnestischen
und klinischen Vorausbedingungen
- nur ein gewisser Anteil der 2-PN-
Zellen zu entwicklungsfahigen
Embryonen heranreift; und zwar
von nur wenigen Prozent bis maxi-
mal 55 % zum 8-Zellen-Embryo
bzw. von nur wenigen Prozent bis
maximal 30 % zur Blastozyste.
Umgekehrt ausgedriickt erreichen
im Mittel mindestens 45-70 % aller
unter Befruchtung stehenden Eizel-
len nicht diesen erforderlichen Ent-
wicklungsstand auf Embryonen-
ebene. Dabei muf8 unterschieden
werden zwischen einem vollstandi-
gen Fertilitatsversagen (,fertilisation
failure”), wenn eine Weiterentwick-
lung von der 2-PN-Zelle zum Embryo
nicht stattfindet (10 %), und einem
relativen Entwicklungsverlust, wenn
aus der 2-PN-Zelle ein nicht entwick-
lungsféhiger Embryo (vgl. auch § 8
ESchG) hervorgeht. An dieser Stelle

sichtlich ihrer Entwicklungsféhigkeit
zu Embryonen mit gutem Einnistungs-
potential unterziehen (z. B. Form
und Zuordnung der beiden Pronu-
clei im Zytoplasma der Eizelle u. a.).
Dieses Scoring ist allerdings nur ein
pradiktives Merkmal innerhalb des
o. g. Clusters von praexistenten
Parametern (z. B. Alter der Patien-
tin) und auch von Kriterien der nun
folgenden Entscheidungsebenen,
mit denen das voraussichtliche
Entwicklungspotential eines indivi-
duellen Embryos einzustufen ist.
Dieses Entwicklungspotential ergibt
sich dynamisch aus dem gesamten
konsekutiven Ablauf der Entwick-
lung in diesen ersten Reifungstagen
menschlichen Lebens, wobei das
2-PN-Scoring fiir sich allein eine
untergeordnete Rolle spielt, und
damit nur zum geringen Anteil dazu
beitragt, die Anzahl der weiterzu-
kultivierenden 2-PN-Zellen mitzube-
stimmen.

Im Ausland wird eine beliebige An-
zahl von 2-PN-Zellen zu Embryonen
(Mehrzeller) weiterkultiviert. Zu
dieser juristisch wichtigsten Frage-
stellung dieser Entscheidungsebene,

ebene einen eher untergeordneten
Stellenwert im Rahmen der progno-
stischen Bewertung des Gesamt-
verlaufes einnimmt, wihrend die
numerische, sich aus dem indivi-
duellen Profilcluster ergebene
Entscheidungsfindung iiber die
Anzahl der weiterzukultivierenden
2-PN-Zellen von hoher reproduk-
tionsmedizinischer/biologischer
und hochster juristischer Bedeutung
innerhalb des gesamten In-vitro-
Verfahrens ist [Keller et al.; Frommel,
2002; Frommel, 2004; Frommel
und Neidert in: Geisthovel et al.,
2004b; Taupitz et al., 2005, s. Ergeb-
nisprotokoll des 2. Mannheimer
Juristisch-Reproduktionsbiologisch/
-medizinischen DVR-Workshops
vom 1.3.2005].

Die 2-PN-Zelle geht mit der Bildung
der neuen embryonalen Erbmasse
in die Zygote tiber. Mit der ersten
Teilung (early cleavage) der Zygote
zum 2-Zellen-Embryo (24-27 h nach
Samenzugabe), die ebenfalls unter
dem Lichtmikroskop nachvollzogen
werden kann, erfolgt der Ubergang
von der 2. zur 3. Entscheidungs-
ebene. Der Zeitpunkt der ersten
Teilung (unabhangig von weiteren
morphologischen Kriterien, s. u.)
wird international als wesentliches
Kriterium fir die Entwicklungsfahig-

namlich wie viele der 2-PN-Zellen
weiterkultiviert werden kénnen, gibt
es in Deutschland eine erhebliche
Debatte. Darauf werden wir etwas
weiter unten nochmals detaillierter
zu sprechen kommen.

Auf dieser Ebene entscheidet sich
auch, wie viele 2-PN-Zellen kryo-
konserviert oder verworfen werden

keit eines Embryos gesehen. Da
Befruchtung und Entwicklung des
Embryos als ein dynamischer Pro-
zel’ gesehen werden muf8, kann mit
Hilfe dieses Identifikationsmittels
eine sehr gute Korrelation zwischen
friher Teilung, Entwicklungsfahig-
keit des weiteren Embryos und
Implantationsrate hergestellt werden.
Unterschiede in der Implantations-
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rate im spateren Entwicklungsstadium
reichen von 30 % bei friher Teilung
und nur noch 10 % ohne frithe
Teilung [Sakkas et al., 1998, 2001;
Lundin et al., 2001].

Die Beobachtung dieser friihen
Teilung ist, wie der 2-PN-Score, ein
Merkmal fiir die Beurteilung des
embryonalen Entwicklungspoten-
tials, aber es scheint, dal} der friihe
Teilungsschritt in dem gesamten
Prozedere der In-vitro-Embryonal-
entwicklung den wichtigsten morpho-
genetischen Pradiktionsparameter
darstellt.

3. Entscheidungsebene: Embryonen
(Mehrzeller): Tag 2 oder 3 der Kultur/
SET-DET

Die weitere Entwicklungsfahigkeit
des Embryos [aBt sich ebenfalls licht-
mikroskopisch nach international
anerkannten Bewertungs- (Scoring-)
Verfahren einschitzen [Edwards et al.,
1984; Giorgetti et al., 1995; Picke-
ring, et al., 1995; Shoukir et al.,
1999; Alikani et al., 2000; Lundin
et al., 2001; Van Royen et al., 2003;
Salumets et al., 2003]. Dabei werden
z. B. das dufSere Erscheinungsbild,
die Form der Tochterzellen und die
Teilungsrate eines jeden Embryos
bewertet. So hat ein Embryo mit
einem optimalen Score prospektiv
eine gute Entwicklungswahrschein-
lichkeit, ein Embryo mit ungtin-
stigem Score hingegen weist so gut
wie kein Entwicklungspotential auf.
Aus reproduktionsmedizinischer
Sicht stellen das Einnistungspotential
des zu tbertragenden Embryos und
die Entwicklungsfahigkeit in utero
bis zur Geburt (,baby-take-home-
rate”) das letztlich entscheidende
Kriterium fir die Entwicklungsfahig-
keit des Embryos in vitro dar.

Im Ausland werden daher ca. 50 bis
70 % der entwickelten Embryonen
weder transferiert noch kryokon-
serviert. Die Einnistungsrate der als
implantations- und in-utero-entwick-
lungsfahig eingestuften restlichen
Embryonen liegt dann ihrerseits bei
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maximal 20 bis 30 %; allerdings
geht das bereits genannte klinisch
individuelle Clusterprofil, vor allem
wieder das Alter der Patientin, in
das Mal® der Implantationsrate (zwi-
schen 0 bis 30 %) ein [Kolibianakis
& Devroey, 2002; De Neubourg &
Gerris, 2003; Balban & Urman, 2003].
Daraus geht hervor, dals von den
als entwicklungsfahig eingestuften
Embryonen sich auch nur maximal
40 % zu Neugeborenen entwickeln
konnen. Wenn man die Ergebnisse
der 2. Entscheidungsebene dazu
nimmt, ergibt sich, dals maximal 1/
bis 1/3 aller 2-PN-Zellen das Poten-
tial besitzt, letztlich zur Geburt
eines Kindes zu fiihren.

An dieser Stelle zusammengefalit
hei8t das: 1. Nach internationalem
Kenntnisstand ist das lichtmikro-
skopische Embryo-Scoring sehr gut
in der Lage, die Implantationsfahig-
keit des jeweiligen Embryos voraus-
zusagen; 2. es kommt — additiv zum
Verlust ausgehend vom Stadium der
2-PN-Zellen bis hin zu entwick-
lungsfahigen Embryonen - zu einem
konsekutiven Verlust von entwick-
lungsfahigen Embryonen in vitro zu
jenen Embryonen, die implantiert
werden und in utero weiterreifen.
Je besser der Embryo-Score, desto
geringer der Implantationsverlust,
desto hoher der Schwangerschafts-
erfolg!

Auf der Basis dieser Erkenntnisse ist
eine weitere effektive Vorgehens-
strategie entwickelt worden. Beson-
ders in Skandinavien, in Belgien, in
den Niederlanden und in England,
aber auch in vielen anderen Liandern,
wird seit einigen Jahren der sog.
,single embryo transfer” (SET) oder
der ,double embryo transfer” (DET)
— also die Ubertragung von méglichst
einem bzw. maximal 2 Embryonen
—als ,gold standard” genutzt [Van
Royen et al., 1999; Gerris et al.,
1999; Vilska et al., 1999; Martikainen
et al., 2001; Van Royen et al., 2001;
De Neubourg & Gerris, 2003;

De Sutter et al., 2003; Gardner &
Lane, 2003; Hunault 2002; Strandell,

2000]. Basis dieser Einschrankung
auf nur einen oder zwei Embryonen
fur den Transfer ist die Anwendung
der Identifikation desjenigen Embryos
oder derjenigen zwei Embryonen
mit dem als realistisch prognosti-
zierten Entwicklungspotential wah-
rend der Kultivierungsprozesse.
Embryonen, die nicht dieses Poten-
tial aufweisen, werden verworfen
(vgl. auch § 8 ESchG); tberzéhlige
Embryonen mit realistisch eingestuf-
ter Entwicklungsfahigkeit werden
kryokonserviert. Mit der Ubertra-
gung von nur einem oder maximal
zwei Embryonen mit prognostisch
guter Entwicklungswahrscheinlich-
keit werden 2 Effekte erreicht: zum
einen wird das Vorkommen von
Drillingsgeburten nach IVF-Thera-
pien nahezu vollstandig vermieden,
aber auch die Zwillingsgeburtenrate
wird deutlich unter 20 % gesenkt;
zum anderen bleibt gleichzeitig die
Schwangerschaftsrate pro Patientin
hoch und damit wird die Zahl ihrer
Behandlungen bis zur Erreichung
einer Schwangerschaft niedriger.

Faflt man nun die Ziele der 2. und
3. Entscheidungsebene zusammen,
so werden mit dem Weiterkultivie-
ren von mehreren als entwicklungs-
fahig bewerteten 2-PN-Zellen und
der konsekutiven Identifikation von
als entwicklungsfahig eingestuften
Embryonen und dem daraus resul-
tierenden SET/DET optimale Be-
handlungsergebnisse erzielt.

4. Entscheidungsebene (Blastozyste)
(Tag 5 der Kultur)

Die Entwicklung zur Blastozyste
kann reproduktionsbiologisch und
medizinisch fur eine begrenzte
Anzahl von Patientenpaaren ein
durchaus wichtiger, die Schwanger-
schaftswahrscheinlichkeit weiter
anhebender Schritt sein. Da die
Weiterkultivierung von Embryonen
zum Blastozystenstadium vom ESchG
nicht geregelt ist, und da die juri-
stischen Prinzipien der 3. Entschei-
dungsebene praktisch identisch mit
jenen der 4. Entscheidungsebene
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sind, ergeben sich auf dieser 4. Ent-
scheidungsebene keine zusatzlichen
juristischen Fragestellungen gegen-
tber der 3. Ebene.

Das Implantationspotential eines
Embryos kann - wie nun ausfiihr-
lich dargestellt — nur indirekt iiber
sein Entwicklungspotential erfalit
werden. Dafiir stehen konsekutive
Entscheidungsebenen zur Verfiigung.
Uber alle Entscheidungsebenen
ergibt sich ein kumulativer Effekt
fiir die Beurteilung des Embryos mit
dem hochsten Implantationspoten-
tial. Wie in der Literatur gezeigt
werden konnte, ist die Einfiihrung
des SET mit hoher Schwangerschafts-
rate nur durch die konsequente und
gleichwertige Erfassung des Entwick-
lungspotentials des Embryos auf
den verschiedenen Entscheidungs-
ebenen moglich gewesen [Fisch et
al., 2001; De Placido et al., 2002;
Rienzi et al., 2002].

Prognosekonstellation der drztlichen
Entscheidungsfindung

Fur die durchweg prospektive Beur-
teilungsperspektive ist zu bertick-
sichtigen, daR der Arzt/die Arztin
auf der Basis seines/ihres durch inter-
nationale Studien abgesicherten
Kenntnisstandes lediglich eine sub-
jektive Prognose abgeben kann.
Er/sie kann daher keine vollstandig
abgesicherte, dichotome Diagnose
von ,gut und schlecht” stellen, son-
dern lediglich eine Wahrscheinlich-
keitsaussage mit flieRenden Uber-
gangen darlber treffen, welche Ent-
wicklungsfahigkeit die zu beurtei-
lenden 2-PN-Zellen und dann fol-
gend die Embryonen/Blastozysten
bis hin zur Nidation und dartber
hinaus besitzen werden. Die Tat-
sache, daB es sich bei dem IVF-
Verfahren um einen fortlaufend
dynamischen, subjektiven, auf dem
internationalen Kenntnisstand auf-
bauenden Prognosevorgang der
arztlichen Entscheidungsfindung
handelt, der von der im ESchG
privilegierten Absicht getragen ist,
eine Schwangerschaft entstehen zu

lassen, ist fiir den Auslegungsspiel-
raum des ESchGs von profunder
juristischer Relevanz [Frommel,
2002; Frommel, 2004; Frommel &
Neidert in: Geisthovel et al., 2004b;
Taupitz et al., 2005; s. Ergebnis-
protokoll des 2. Mannheimer Juri-
stisch-Reproduktionsbiologisch/
-medizinischen DVR-Workshops
vom 1.3.2005].

Veraltete” Auslegung des Embryo-
nenschutzgesetzes; hohe Drillings-
und Zwillingsschwangerschaftsrate,
relativ niedrige Schwangerschatfts-
und relativ hohe Behandlungsrate in
Deutschland

Worin und warum weicht das sinn-
volle europdische vom dem derzeit
nicht ausreichend abgewogenen
deutschen Prozedere ab?

Die bisher allgemein giangige Vor-
stellung in Deutschland geht davon
aus, dald die §§ 1.1.5 und 1.1.3 ESchG
miteinander unabdingbar verquickt
seien [Sachmann et al., 1998]; man
meint, dals maximal drei 2-PN-Zel-
len weiterkultiviert werden kénnten,
und wenn 3 Embryonen entstanden
sind, diese dann auch — unabhangig
von ihrem Entwicklungspotential
und unabhingig auch vom Willen
der Patientin/des Patientenpaares —
bertragen werden miifSten. Die
Identifikation zum Transfer, die Kryo-
konservierung von entwicklungs-
fahigen und die Verwerfung von
entwicklungsunfahigen Embryonen
seien mit dem ESchG nicht verein-
bar. Wenn ein Paar aber nur einen
Embryo tbertragen haben wolle,
zwinge dies den Arzt dazu, nur eine
einzige 2-PN-Zelle weiterkultivieren
zu lassen, mit der Konsequenz, daf
die Wahrscheinlichkeit, dal% ein ent-
wicklungsfahiger Embryo entsteht,
drastisch sinkt. Es bestehe also auf der
juristisch zentral wichtigen 2. Ent-
scheidungsebene der 2-PN-Zellen
(Tag 1 der Kultur) keine Moglich-
keit, mehr als drei der sich in der
Befruchtungskaskade befindlichen
Eizellen weiterreifen zu lassen in
der Absicht, dann maximal einen
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Embryo bis 2 Embryonen mit augen-
scheinlich guter Entwicklungsfahig-
keit zu gewinnen und zu tbertra-
gen.

Die — wie wir meinen — ,veraltete”
Auslegung des ESchG verhindert
dagegen die Ubernahme der so
sinnvollen Erkenntnisse besonders
aus dem europaischen Ausland.
Dies sind auch die Griinde dafir,
dal’ in Deutschland — wie oben
bereits erwdhnt — nicht nur die Dril-
lings- und Zwillingsschwanger-
schaftsraten und -geburten im inter-
nationalen Vergleich relativ hoher
sind. Dartber hinaus ist die Schwan-
gerschaftsrate pro Paar relativ nied-
riger und demzufolge die Behand-
lungsrate pro Paar relativ hoher.
Deutsche Patientenpaare, und zwar
vor allem diejenigen, die ideale
Vorausbedingungen mitbringen und
von einer Vorgehensweise dhnlich
wie jener im europaischen Ausland
echten Nutzen ziehen konnten,
missen im Vergleich zum Ausland
einen deutlich hoheren korperlichen,
psychischen und zeitlichen Aufwand
auf sich nehmen, um zu einem
Therapieerfolg zu kommen, wenn
er sich denn unter diesen einge-
schrankten Bedingungen tberhaupt
einstellt. Neben den bereits erwédhn-
ten Nachteilen fiir die Patientin, das
Kind und die Familie entstehen dar-
aus unnotige Kosten groflen Umfan-
ges — nicht nur fur die einzelnen
Betroffenen, sondern auch fiir das
gesamte Sozialsystem. Obgleich der
Wissensstand sowie die personellen,
organisatorischen und technischen
Bedingungen der Reproduktions-
medizin in Deutschland, europa-
wie auch weltweit keinen Vergleich
zu scheuen brauchen, verhindert
die ,veraltete” Auslegung des
ESchGs eine addquate, den interna-
tionalen Standards entsprechende
Behandlung des unerfiillten Kinder-
wunsches. Dies sind auch die Griin-
de fur den ,Reproduktionstouris-
mus” der Patientenpaare, der diese
oftmals in Lander fiihrt, denen
hochwertige Rechtsstandards beim
Behandlungsvorgang, wie sie in
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Deutschland bestehen, nahezu
ganzlich fehlen.

Eine am wissenschaftlichen
Kenntnisstand und an europdischen
Standards orientierte Auslegung des
Embryonenschutzgesetzes

Die Vorstandsmitglieder und die
Leiter verschiedener Fachkommis-
sionen des DVR e. V. setzen sich
schon seit vielen Jahren mit diesem
unvertretbaren Dilemma auseinan-
der. Intensive und zahllose inter-
disziplindre Diskussionen und
Debatten zwischen Reproduk-
tionsmedizinern, Reproduktions-
biologen, Perinatologen, Juristen,
Moraltheologen u. a. [Geisthével,
2002; Geisthovel et al., 2002;
Montag & Van der Ven, 2002; Feige
& Grobe, 2002; Frommel, 2002;
Frommel, 2004; Geisthovel et al.,
2004a; Geisthovel et al., 2004b;
Geisthovel, 2005; Geisthovel et al.,
2005; Krels, 2005] haben unter den
Experten zu der mehrheitlichen
Meinung gefiihrt, dafs die bisherige
Auslegung der §§ 1.1.5 und 1.1.3
ESchG nicht mehr relevant sei, son-
dern zu einer dem internationalen,
vor allem europaischen Kenntnis-
stand angepaliten Auslegung zwin-
ge, die langst uberfillig sei. Letztere
werde konsekutiv auch durch die
Inhalte des § 8 (Entwicklungsfahig-
keit der befruchteten Eizelle, Defi-
nition des Embryos) ESchG unter-
stutzt [Neidert in: Geisthovel et al.,
2004; Neidert, 2004; Neidert in:
Taupitz et al., 2005 = Ergebnis-
protokoll, s. S. 198-202]. Dabei ist
zu bedenken, daf8 diese Auslegung
des ESchG nicht neu ist, sondern
bereits in der Kommentierung zum
ESchG durch Keller et al. (s. S. 7196)
im Prinzip dargelegt worden ist

[s. auch Giinther, 2004, und Giinther
in: Taupitz et al., 2005 = Ergebnis-
protokoll, s. S. 198-202], wenn
auch unter dem damals noch nicht
so genauen reproduktionsbiolo-
gischen und perinatologischen
Kenntnisstand. Auf dieser Grund-
lage werden folgende Vorschldge
gemacht:
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¢ Die Weiterkultivierung von
einer im Einzelfall festzulegen-
den Anzahl von 2-PN-Zellen ist
moglich; der Vorstellung, auch
mehr als drei 2-PN-Zellen weiter-
entwickeln zu lassen, liegt das
0. g. Wissen zugrunde, dafl im
Mittel nur /4 bis 1/3 aller sich in
der Befruchtungskaskade befind-
lichen Eizellen das Stadium ei-
nes augenscheinlich einnistungs-
fahigen Embryos erreicht. Die
Einzelfallentscheidung auf der
Ebene der 2-PN-Zellen beziig-
lich der Anzahl weiterzukultivie-
render 2-PN-Eizellen beruht auf
einem individuellen Cluster ver-
schiedener in der weltweiten
Fachliteratur belegter Faktoren
(z.B. 2-PN-Zell-Scoring, Alter
der Patientin, Ergebnisse vor-
ausgegangener Zyklen u. v. m.).

¢ Die Identifikation von als ent-
wicklungsfihig eingestuften
Embryonen ist mittels Embryo-
Scoring moglich.

¢ Es sollten maximal 2 Embryo-
nen (SET oder DET) iibertragen
werden.

¢ Die Kryokonservierung von
tiberzihligen, als entwicklungs-
fahig eingestuften Embryonen ist
moglich.

* Die Verwerfung von Embryo-
nen, die als nicht entwicklungs-
fahig eingestuft werden, ist mog-
lich.

¢ Die Entscheidung, aufgrund
derer die jeweilige Anzahl der
weiterzukultivierenden 2-PN-
Zellen festgelegt worden ist, wie
auch die Kriterien fiir die ldenti-
fikation nach dem Embryo-Scor-
ing fiir den SET/DET und die nur
ausnahmsweise notwendig wer-
dende Kryokonservierung von
Embryonen werden entsprechend
dokumentiert [Geisthovel et al.,
2003].

e Das Vorgehen erfolgt nur
nach ausfiihrlicher Beratung des
Patientenpaares mit entspre-

chenden Einverstandniserkla-
rungen [Ludwig et al., 2004;
Geisthovel et al., 2004a).

Es bliebe ein entscheidender Unter-
schied zwischen dem européischen
und dem deutschen Vorgehen beste-
hen. Wahrend im Ausland eine be-
liebige Anzahl von 2-PN-Zellen
weiterkultiviert werden kann, wiirde
in Deutschland mit der Verpflich-
tung zur dokumentierten Einzelfall-
entscheidung bei der entsprechen-
den Auswahl von 2-PN-Zellen die
zentral wichtige Begrenzung der
beabsichtigten Vorratshaltung im
§1.1.5 ESchG und damit seine
wichtige Schutzfunktion fur den
In-vitro-Embryo unverdndert erhal-
ten bleiben.

Zusammenfassende Anfrage

Wir bitten Sie hiermit, unser dringen-
des Anliegen

- Befiirwortung der Einzelfallent-
scheidung auf der 2-PN-Zellen-
Ebene und

- Identifikation von prognostisch
als entwicklungsfahig eingestuf-
ten Embryonen (s. 0.)

zu prifen und die dargestellte Vor-
gehensweise zu beflirworten; dieser
Vorschlag ist unter dem unabléssigen
Bemiihen entstanden, einen mal%-
vollen Ausgleich zwischen den ver-
schiedenen Schutzkonzepten und
-funktionen des ESchGs (Patientin,
In-vitro-Embryo, In-vivo-Embryo,
Foten, Neugeborenes, Patient,
Familie) zu erreichen. Eine Stellung-
nahme aus lhrem Hause, aus der
hervorgeht, dal’ die dargestellte
Vorgehensweise mit geltendem
Recht vereinbar ist, wiirde notwen-
dige berufsrechtliche Entscheidungs-
findungen unterstiitzen. Vielen
ungewollt kinderlosen Paaren in
Deutschland konnte damit rascher
und effektiver bei der Erftllung ihres
Kinderwunsches geholfen werden;
dartiber hinaus wiirden Drillings-
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schwangerschaften nahezu vermie-
den sowie die Zwillingsschwanger-

schaftsrate deutlich gesenkt werden.

Der hochrangige juristische Schutz-
bereich bliebe den Patientenpaaren
innerhalb Deutschlands erhalten,
und es wiirden tberflussige Kosten
fir das Patientenpaar und fur das
Sozialsystem eingespart. Deutsch-
land konnte damit seinen Ruf als
hochwertiger, medizinischer Stand-
ort in dieser Fachdisziplin deutlich
verbessern und sein Gewicht auf
europdischer Ebene starken.

Dem Schreiben ist als besondere
Anlage beigelegt: Taupitz et al.
Ergebnisprotokoll des 2. Mannhei-
mer Juristisch-Reproduktions-
biologisch/-medizinischen DVR-
Workshops vom 1.3.2005.
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Folgenden Kolleginnen und Kollegen wird fir die kritische und intensive
Mitbearbeitung an diesem Schreiben gedankt; sie erfolgte im Rahmen des
interdisziplinaren Konzepts des DVR e. V.

Dipl.-Biol. V. Baukloh, Mitglied des DVR/BRZ-Arbeitsausschusses ,EU-Richt-

linien”

Dipl.-Biol. V. Blumenauer, Leiterin des AK-Qualititsmanagements der
AGRBM

Prof. Dr. med. H. M. Behre, 2. Vorstandsvorsitzender des DVR, Schriftleiter
des Journals fiir Reproduktionsmedizin und Endokrinologie

Prof. Dr. med. A. Feige, Prasident der Deutschen Gesellschaft fuir Pranatal-
und Geburtsmedizin

Dr. med. K. Fiedler, Kuratoriumsmitglied des DIR

Prof. Dr. jur. M. Frommel, Direktorin, Institut fir Sanktionsrecht der Univer-
sitat Kiel

Dr. rer. nat. I. Hoppe, Vorstandsmitglied des DVR, 1. Vorstand der AGRBM

Prof. Dr. med. F.-M. Koéhn, Schatzmeister des DVR e. V., Prasident der
DGRM

PD. Dr. med. M. Ludwig, Vorstandsmitglied der DGGEF

PD Dr. rer. nat. M. Montag, Vorstandsmitglied der DGGEF, 2. Vorstand der
AGRBM

Prof. Dr. med. E. Nieschlag, Prasident der DGA

Dipl.-Biol. A. Ochsner, 2. Sprecherin der DVR-Fachkommission Qualitats-
management

Prof. Dr. med. Dr. h. c. mult. T. Rabe, Prasident der DGGEF, Vorstandsmit-
glied der Deutschen Gesellschaft fiir Gynakologie und Geburtshilfe
(DGGQ)

Dr. med. M. Thaele, Prasident des BRZ

Prof. Dr. med. H. Van der Ven, Vorstandsmitglied der DGGEF und des DIR
Dr. med. G. Wilke, Vorstandsmitglied des DVR und des BRZ

Prof. Dr. med. Dr. habil. W. Wiirfel, Pressesprecher der DGGEF

Mit besonderem Dank im voraus fir lhre Bemithungen und mit freundlichen Griien

F ookl

Prof. Dr. med. Franz Geisthével

Prof. Dr. med. Dr. rer. nat{Henning M. Beier
Leiter der DVR-Fachkommission Reproduktionsbiologie
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Bundesministerium
fiir Gesundheit
und Soziale Sicherung

*

5 S

Dr. Volker Grigutsch

Ministerialdirigent

Bundesministerium fiir Gesundheit und Soziale Sicherung - 53108 Bonn Leiter der Umerab(e“ung 3
khei ampfung, Allgemeine

An den o b sl T e
Dachverband Reproduktionsbiologie HAUSANSCHRIET  Am Propsthof 78a, 53121 Bonn
und -medizin e.V. WilhelmstraRe 49, 10117 Berlin
Herrn Prof. Dr. Franz Geisthével POSTANSCHRIFT 53108 Bonn
Herrn Prof. Dr. Dr. Henning M. Beier 11017 Berlin

Hans-Sachs-Gasse 9 TEL 49 (0)1888 4413100

FAX +49 (0)1888 441-4931
E-MAIL - volker.grigutsch@bmgs.bund.de

m

79098 Freiburg i.Br.

Bonn, 20. Juli 2005

Sehr geehrter Herr Prof. Dr. Geisthével, sehr geehrter Herr Prof. Dr. Beier ,

Frau Bundesministerin Schmidt dankt lhnen fur thr Schreiben vom 12. Mai 2005, mit dem Sie
die wissenschaftlichen Entwicklungen in der Reproduktionsmedizin und ihre Vorstellungen
zur Fortentwicklung der gesetzlichen Regelungen des Embryonenschutzgesetzes darlegen.
Sie hat mich beauftragt, Ihnen zu antworten. Das Bundesministerium fir Gesundheit verfolgt
aufmerksam die fachliche und juristische Diskussion der Reproduktionsmedizin in den Fach-
gesellschaften und in der Offentlichkeit. lhre Gesellschaft kann einen wichtigen Beitrag fiir
die wissenschaftliche und gleichzeitig praxisbezogene Auseinandersetzung mit diesem
Thema leisten. Eine fachliche Stellungnahme der Bundesarztekammer zu der von lhnen
dargestellten Problematik liegt, soweit ersichtlich, noch nicht vor. Eine verbindliche Ausle-
gung von Gesetzen kann nur im Einzelfall und nur von den zusténdigen Gerichten vorge-
nommen werden. Unter diesem Vorbehalt weise ich aus allgemeiner Sicht auf Folgendes
hin:

Die Richtlinien der Bundesarztekammer zur assistierten Reproduktion gehen in Uberein-
stimmung mit § 1 Abs. 1 Nr. 3 des Gesetzes zum §chutz von Embryonen (ESchG) davon
aus, dass innerhalb eines Zyklus nicht mehr als drei Embryonen auf eine Frau Ubertragen
werden durfen. Bei Frauen unter 35 Jahren wird der Transfer von nur zwei Embryonen
empfohlen. Insofern gehen die Richtlinien bereits in die von Ihnen vorgeschlagene Richtung.
Die Vorschrift des § 1 Abs.1 Nr. 5 ESchG soll dem Entstehen tberzahliger Embryonen
entgegenwirken, die nicht innerhalb eines Zyklus auf die Frau Gbertragen werden kénnen,
von der die befruchtete Eizelle stammt. Im Rahmen einer Sterilitdtsbehandlung sollen keine
Befruchtungen auf Vorrat erfolgen. Es besteht aber die Mdglichkeit, Eizellen im Vorkernsta-
dium zu kryokonservieren. Unter Zugrundelegung einer Befruchtungsrate von 80 % wurde
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sie2vn2  bereits von den Verfassern des Regierungsentwurfs auch die Befruchtung von vier Eizellen
fur zulassig gehalten. Ob sich strafbar macht, wer z.B. im Hinblick auf das Alter der Patientin
einerseits und die statistische Wahrscheinlichkeit der Erzeugung eines entwicklungsfahigen
Embryos andererseits mehr als drei Eizellen befruchtet, ware gegebenenfalls nach den
konkreten Umstanden des Einzelfalls in einem strafrechtlichen Verfahren zu klaren.

Bei dem vom lhnen angeregten Vorgehen wiirden mehr Eizellen befruchtet, als der Frau in
einem Zyklus Ubertragen werden sollen, um sodann in einem zweiten Schritt anhand mor-
phologischer Untersuchungsmethoden diejenigen Embryonen zu identifizieren, die als nicht
hinreichend entwicklungsfahig angesehen werden. Das Gesetz differenziert in § 8 Abs. 1
ESchG aber nicht hinsichtlich des MaBes an Entwicklungsfahigkeit, sondern nennt als
Schutzgut schlechthin die befruchtete, entwicklungsfahige menschliche Eizelle vom Zeit-
punkt der Kernverschmelzung an, ferner jede einem Embryo entnommene totipotente Zelle,
die sich bei Vorliegen der dafur erforderlichen weiteren Voraussetzungen zu teilen und zu
einem Individuum zu entwickeln vermag. Vorausgesetzt wird somit allein, dass die befruchte-
te menschliche Eizelle entwicklungsfahig ist. Ist dies nicht der Fall, wird sie nicht vom
Schutzbereich des Embryonenschutzgesetzes erfasst und muss auch nicht Ubertragen
werden. Eine dariiber hinausgehende Auswahl der Embryonen, die eine Identifikation eines
entwicklungsféahigen Embryos mit gutem bis hervorragenden Implantationspotenzial und die
Verwerfung der ubrigen entwicklungsfahigen Embryonen erlaubt, wére hingegen nicht mit
§ 2 Abs. 1 ESchG zu vereinbaren, wonach ein Embryo nur zu einem seiner Erhaltung die-
nenden Zweck verwendet werden darf. Das geltende ESchG ist nicht darauf angelegt, ent-
wicklungsfahige Embryonen im Hinblick auf ihr Implantationspotential zu unterscheiden.

Ob insofern in einem noch zu schaffenden Fortpflanzungsmedizingesetz andere Regelungen
getroffen werden, ist offen und hangt nicht zuletzt von den Ergebnissen des weiteren wis-
senschaftlichen Diskurses einerseits und der 6ffentlichen Diskussion des Themas anderer-
seits ab.

Mit freundlichen GriRen

%WW%
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1. DVR-KONGRESS MUNSTER 2005

PROGRAMMUBERSICHT

M , 07.
Begriiliungsabend im historischen Rathaus des Westféllschen Friedens

212

Serono Symposium

V. Baukloh, Hamburg

Plenarvortrag E. Schwinger, Libeck Praimplantationsdiagnostik (PID) - Medizinische Indikation oder unzulassige Selektion 7
Genetische Diagnostik Y. Stbel-Richter, Leipzig Reproduktionsmedizin und PID - Einstellung und Wissen in der deutschen Beviilkerung
H. V'an der Ven, Bonn Polkdrperdiagnostik - Stand der deutschen Studie und aktuelle Ergebnisse
A. Geipel, Bonn Pranataldiagnostik nach Assistierer Reproduktion
Testis und Spermien H. Hatt, Bochum Olfaktorische Rezeploren aul Sparmatozoen
M. Simoni, Miinster Genetik des Hypogonadotropen Hypogonadismus
F.M. Kéhn, Minchen Sperma-Unvertréglichkeiten - echte Allergie oder psychosomatisches Krankheitsbild 7
Qualitdtsmanagament T.C. Cooper, Minster Andrology - Update to QuaDeGA and WHO Manual
und Standards F. Gagsteiger, Uim Stimulationsprotokolie fir die Frau

Qualitatsmanagemeant im reproduktionsbiclogischen Labor und neue EU-Richtiinien

Organon Symposium

L. Siep, Mlnster
Ch. Kopetzki, Wien
R. Schweizer, St.Gallen

Plenarvortrag H. Hepp, Minchen Neue Richtlinien der Bundesarziekammer zur Assistierten Reproduktion
Fertilititsraserve F. Nawroth, Hamburg Kryoknnsarulerung von Ovargewebe- Technik zwischen Fertiitdtserhaltung und life style
C. Andersan, Kopanhagen ies after n Ll ion of eryopreserved ovaries in cancer patients
W. Krause, Marburg Spsrmlnn Kryokonservierung - notwendige oder Ubertriebene Yorsorge?
Sexualitét Q. Hiort, Libeck Intersexualitét - Biologische Stérungen der Geschlechtsdetermination
K.M. Baiar, Berlin Sexualitat und Partnerschaft bei ausgewdhiten Erkrankungan
A, Rhode, Bonn Assistierte Reproduktion bei Patienten mit psychiatrischer Diagnose
Fertilitatschirurgie H.-W. Schiler, Hannover Mikmochirurgische Operationen im Zeitalter der ART
J. Keckstein, Klagenfurt Laparoskopische Sanierung der Endomealriose bel Sterilitit
W. Weidner, Giessen Fertilisierende und referfilisierande Operationen in der Andrologie
Plenarvortrag H. Hermann, Manster Soziclogie des Frau-Seins und des Mann-Seins.
Posteraussteliung und Posterparty in der Halle Minsterland
Plenarvortrag J. Garris, Antwarpan Single embryo transfer in Europe
Innovative Techniken K. Lundin, Goteburg Early cleavage vs. embryo culture - Theory and practice
der ART R. Herwig, Innsbruck Laserdoppler gesteuere TESE
Ferring Symposium R.C. Chian, M The oocyte meiotic armest - In vitro maturation, state of the art
Stammzellen W. Engel, Gottingen Stammzellen fur die Reproduktionsmedizin

Das deutsche Stammzellgesstz
Die Regelungen zur Stammzeliforschung in Osterreich
Die Regelungen zur Stammzellforschung in der Schweiz

K. Diedrich, Libeck
T. Rabe, Heidelberg

Probleme der ART M. Bonduelle, Briissel ICSITESE and offspring follow-up
B. Horsthemke, Essan Imprinting-Stdrungen bei Assistierter Reproduktion
T. Haaf, Mainz Genomprogrammigrung in frithen Embryonan
Plenarvortrag F. Geisthtvel, Freiburg DVR - Standoribestimmung und Ausblick
Gametenspende H. Kantenich, Berlin Eizelispende - Ist sin Verbot sinnvall 7
T. Wagenitz, Karlsruhe Rechiliche Fragen der heterologen Insemination
K. Seikowski, Leipzig Psychologische Aspekte bei donogener Insemination
Plenarvortrag M. Milinski, MP1, Plén Eveolution in Reproduktionshislogie und —madizin — Zukunfl der Grundiagenfarschung
Festabend im Zwei-Léwen-Kiub zu Miinster
| 1, 10.12.2005.
Endokrinologie A, Schiiring, Minster PCOS / Funktionelle Androgenisierung - Strategie fiir einen DVR-Konsensus

Hormonalle Stimulation bai Assistierter Reproduktion und Einsatz von GnRH-Analoga
Neuentwicklungen im Bereich der Kontrazeption

Erektile Dysfunktion

H. Sperling, Essen
D. Tschépe, W. Quester
H. Behre, Halle

Erektile Dysfunktion - Therapie bei Patienten mit koronarer Herzerkrankung
Erektile Dysfunktion - Therapie bei Pati mit Diabetes mellitus
Erekiile Dysfunktion - Testosteron und PDE 5-Hemmer

Berichte

M. Thaele, Saarbriicken
K. Zerres, Aachen
R. Felbarbaum, Kemptan

Lagebericht zur Berufspolitik
Sinn und Unsinn der Chiptechnologie
Bericht vom DIR - Veranderie Kostenibamahme und Behandlungsergebnisse
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Dachverband Reproduktionshiologie und -medizin e.V.

17. AGRBM Jahreskongress

17. DGA Jahreskongress

11. DGGEF Jahreskongress

25. DGRM Kongress

19. Jahrestreffen der Deutschen IVF-Zentren
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