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Leitlinie zum verantwortlichen Arbeiten im ART-Labor

der Arbeitsgemeinschaft Reproduktionsbiologie des

Menschen (AGRBM)

24.11.2006

m Rahmen reproduktionsmedizi-

nischer Malnahmen kommen im
ART-Labor unterschiedliche Techni-
ken und Methoden zur Anwendung,
die einer dynamischen Entwicklung
unterliegen und kontinuierliche
Anpassungen erfordern. Vor dem
Hintergrund der EU-Richtlinie 2004/
23/EG wurde die ,Leitlinie zum
verantwortlichen Arbeiten im ART-
Labor” erstellt, um damit Empfeh-
lungen zur Standardisierung von
grundlegenden Methoden und von
ProzeBabldufen zu ermoglichen.
Ziel ist es, Methodensicherheit und
damit letztlich Patientensicherheit
zu erreichen.

Die vorliegende Leitlinie wurde vom
LArbeitskreis Qualitdtsmanagement”
der AGRBM erarbeitet und im
Konsens mit dem Bundesverband
Reproduktionsmedizinischer Zen-

tren (BRZ) verabschiedet. Sie steht
somit insbesondere im Schnittpunkt
des érztlichen Berufsrechts, des
Familienrechts, des Sozialrechts
sowie des Embryonenschutzes und
des Strafrechts.

Die Leitlinie ist entsprechend dem
wissenschaftlichen und methodischen
Kenntnisstand und in Anpassung an
gesetzliche und berufsrechtliche
Vorgaben regelmalSig zu (berpriifen
und zu aktualisieren. Im Hinblick
auf den im Embryonenschutzgesetz
normierten Arztvorbehalt und die
berufsrechtlichen Regelungen der
beteiligten Arzte durch drztekam-
merspezifische ,Richtlinien zur
Durchfiihrung der Assistierten Re-
produktion” sind Anderungen dieser
Leitlinie in interdisziplindrer Ab-
stimmung mit dem BRZ vorzuneh-
men.

1. Personal

Die Zahl der Mitarbeiter mul$ sich
am Arbeitsaufkommen des IVF-Zen-
trums und der ,Leitlinie zur Einrich-
tung und Fiihrung eines ART-Labors”
der AGRBM orientieren. Mindestens
ein Mitarbeiter, der moglichst als
Laborleiter benannt sein sollte, muf%
die Anforderungen der AGRBM zur
Erlangung der Zusatzqualifikation
,Fachanerkennung fiir Reproduk-
tionsbiologie des Menschen” erfillen.
Fir alle neuen Mitarbeiter ist ein
Einarbeitungsplan zu erstellen, der
sich an den Anforderungskatalogen
der AGRBM orientiert. Der Einarbei-
tungserfolg ist zu dokumentieren.

Die Teilnahme an internen und/oder
externen Fortbildungen ist fir alle
Mitarbeiter zu gewahrleisten und zu

dokumentieren. Fiir akademische
Mitarbeiter ist der Fortbildungs-
katalog der AGRBM zu erfiillen.

2. Laboranforderungen

2. 1. Umgebungsbedingungen

Das ART-Labor mufs Umgebungs-
bedingungen bieten, die ein ein-
wandfreies Arbeiten sowohl hin-
sichtlich der Probensicherheit als
auch der Personalsicherheit ermog-
lichen. Der Raumbedarf mufs dem
Arbeitsaufkommen entsprechen
(siehe [Leitlinie der AGRBM zur
,Einrichtung und Fihrung eines
ART-Labors". ] Reproduktionsmed
Endokrinol 2004; 1: 240-5]).

Das ART-Labor befindet sich in einem
Bereich, der nur fur befugtes Perso-
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nal zugdngig ist. Zugangsregeln fir
Besucher/Handwerker/Lieferanten
sind festgelegt und allen Mitarbei-
tern bekannt.

Das Labor ist raumlich von anderen
Arbeitsbereichen zu trennen. Es sollte
sich moglichst in unmittelbarer Ndhe
zu den Eingriffsraumen fr Eizellent-
nahme und Embryotransfer befinden.
Ist dies nicht moglich, sind geregelte
Vorkehrungen fir den sicheren
Transport der Gameten und Embryo-
nen unter kontrollierten Bedingun-
gen (Temperatur, pH, Osmolaritat,
Transportdauer) zu treffen.

Der Gebrauch von keimzell-/embryo-
toxischen Stoffen, insbesondere von
entsprechenden Reinigungsmitteln,
ist innerhalb der Laborraume wih-
rend der Bearbeitung von Féllen
verboten (siehe 2.2.). Radioisotope
dirfen sich niemals innerhalb der
Riaume des ART-Labors befinden.

Die Einhaltung der Raumluftbedin-
gungen (CO,, N,) gemal der aktuell
glltigen Arbeitstattenverordnung 8
(ArbStattV) ist zu beachten.

Bei Neueinrichtung und Renovie-

rung von Laboratorien sollte zusatz-
lich auf die Verwendung schadstoff-
armer, moglichst inerter und umwelt-
vertraglicher Stoffe geachtet werden.

Die Lagerung groBerer Mengen von
Einwegmaterialien im Labor sollte
unterbleiben, um die damit gegebe-
nenfalls verbundene Freisetzung
leichtflichtiger Komponenten zu
vermeiden.

2.2. Anforderungen an Hygiene-
malinahmen

Es gelten die allgemeinen Richtlinien
fur Hygiene und Sicherheit. Fur jedes
ART-Labor ist ein Hygieneplan zu
erstellen. Fur potentiell infektioses
Material kommt die Leitlinie ,Emp-
fehlungen zu Infektionsdiagnostik
und Infektionsprophylaxe bei Ver-
fahren der Assistierten Reproduktion”
der Arbeitsgemeinschaft fir Infektio-
nen und Infektionsimmunologie
(AGII) der ,Deutschen Gesellschaft
fur Gynakologie und Geburtshilfe
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(DGGQG)” und der ,Deutschen Ge-
sellschaft fur Gyndkologische Endo-
krinologie und Fortpflanzungsmedi-
zin (DGGEF)” zur Anwendung.

Funktionell geeignete Arbeitskleidung
ist regelmélig und bei Bedarf zu
wechseln. Die fachgerechte Reini-
gung der Arbeitskleidung ist zu ge-
wahrleisten.

Bei allen Arbeiten mit Primérproben
(Follikelfltssigkeit, Ejakulat, Urin,
Gewebe) sind Handschuhe zu tragen.
Handschuhe im Rahmen des Perso-
nalschutzes sollten ungepudert sein,
um den Eintrag von Puderpartikeln in
die Zellkulturen zu vermeiden.

Reinigungs- und Desinfektionsmittel
sind zelltoxisch und stellen deshalb
eine Gefahr fir die Kultur von Ga-
meten, impragnierten Eizellen und
Embryonen dar. Deshalb werden
folgende Ausnahme-/Sonderrege-
lungen von den allgemeinen Hygie-
nerichtlinien fir das ART-Labor
empfohlen:

¢ Desinfektionsmittel sollten nicht
prophylaktisch, sondern nur bei
Kontamination angewendet wer-
den. Eine hygienische Hande-
reinigung (z. B. Wasser, Neutral-
seife, Einmalhandtiicher) soll vor
Arbeitsbeginn, bei Verlassen des
Arbeitsbereiches und bei Bedarf
erfolgen.

Es dirfen moglichst nur duftstoff-
arme Korperpflegemittel und
Kosmetika Verwendung finden.
Der Eintrag von Tabakrauch-
riickstanden in die Arbeitsraume
ist zu verhindern.

Die Flachen- und Bodenreinigung
soll moglichst nur mit Wasser und
Neutralseife nach Reinigungsplan
durchgefiihrt werden. Eine Desin-
fektion sollte nur bei Bedarf mit
nichtfliichtigen Desinfektionsmit-
teln (z. B. quaternare Ammonium-
verbindungen) erfolgen.

Bei Verdacht auf Kontamination
sind Kontrollen der Keimbelastung
von Handen, Arbeitsoberflichen
und Brutschranken zu veranlas-
sen und zu dokumentieren.

3. Geriite und Materialien

3.1. Gerdtetechnische Ausstattung

Die notwendige Mindestausstattung
der Laborbereiche ergibt sich aus
der ,Leitlinie fir die Einrichtung
und Fiihrung eines ART-Labors" der
AGRBM. Fiir alle Gerdte mit mef3-
baren Funktionen miissen Warn-
und Eingriffsgrenzen bezogen auf
den jeweiligen Sollwert des kriti-
schen Uberwachungsparameters
laborintern festgelegt werden. Die
Uberwachung dieser Gerite erfolgt
durch geeignete Prif- und MefSmit-
tel, die gleichfalls regelmaRiger
dokumentierter Uberwachung un-
terliegen. Geeignete Zeitintervalle
fur Funktionsprufungen und/oder
Wartungen werden festgelegt und
deren Durchfiihrung dokumentiert.

Eine unterbrechungsfreie Stromver-
sorgung (Notstromaggregat, USV,
etc.) ist fur alle wesentlichen Gerdte
sicherzustellen.

Fur diese Gerate sollte nach Mog-
lichkeit Ersatz vorhanden sein. Ein
Notfallmanagement mit einem ko-
operierenden Zentrum zur gegensei-
tigen Hilfe in Notfallsituationen
wird angeraten.

3.2. Verbrauchsmaterialien

Fur die Arbeit mit Gameten und
Embryonen sind nach Moglichkeit
Einwegmaterialien zu verwenden.
Soweit verfligbar sollte embryo-
getesteten und/oder CE-gekenn-
zeichneten Produkten der Vorrang
gegeben werden.

Die zum Einsatz kommenden qua-
litatsrelevanten Einwegmaterialien
sind fur ihren Einsatzzweck zu
validieren.

Die Chargennummern aller verwen-
deten qualitdtsrelevanten Einweg-
materialien sind so zu dokumentie-
ren, daB die Ruckverfolgbarkeit zum
jeweiligen Patienten gegeben ist.

3.3. Kulturmedien und Zusétze

Fir die In-vitro-Kultur von Gameten
und Embryonen durfen nur daftr
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geeignete Kulturmedien und Zusat-
ze eingesetzt werden. Die vom Her-
steller angegebenen Empfehlungen
bezuglich der Anwendung, der La-
gerung und der Haltbarkeit sind ein-
zuhalten.

Die Chargennummern der verwen-
deten Medien und Zusdtze sind
patientenbezogen und riickverfolg-
bar zu dokumentieren. Die Quali-
tatsprifung der Medien und Zusatze
ist (z. B. durch Herstellerzertifikate)
zu belegen.

4. Handhabung von Gameten und
Embryonen

Die Handhabung von Gameten
auBerhalb des Korpers kann zum
Stre8 der Keimzellen und damit zu
einer Beeintrachtigung ihrer Funk-
tionsfahigkeit fiihren.

Daher sollten die Bedingungen ins-
besondere flr Eizelle und Embryo
so gestaltet werden, dal} sie den
physiologischen Gegebenheiten in
vivo moglichst nahe kommen. Die
Handhabung sollte so wenig invasiv
und die Bearbeitungszeit so kurz
wie moglich sein.

Alle eingesetzten Methoden sind in
Standardarbeitsanweisungen (SOPs)
festzulegen und die zur Anwendung
der Methoden berechtigten Perso-
nen zu bestimmen.

Durch Auswertung entsprechender
Kennzahlen wird die Qualitit der
Arbeitsschritte bewertet, um
gegebenenfalls notwendige Korrek-
turen durchfiihren zu kénnen.

Grundsétzlich ist beim Umgang mit
den Zellen folgendes zu beachten:

e Konzentriert, kontrolliert und zu-
gig arbeiten.

* Bei der Handhabung der Zellen
aufBerhalb der Brutschranke die
Parameter Temperatur, Osmolaritat
und pH-Wert so konstant wie
moglich halten.

* Regelmaliige Kontrolle der Kultur-
bedingungen im Brutschrank.

e Art des Kulturmediums, Kultur-
dauer und ggf. Medienwechsel
dokumentieren.

Die SOPs enthalten mindestens
folgende Angaben:

e Kulturbedingungen in den Brut-
schranken

¢ Handhabung der Zellen auller-
halb der Brutschranke

e Kultursysteme und Kulturmedien

e Zu verwendende Pipettier-
systeme

e |dentifikation der Arbeits-
materialien (Chargennummern)
und Proben

e Zeitschemata der einzelnen
Kulturschritte

e Durchfiihrende Person

e Vorgehen bei unerwarteten Er-
eignissen

¢ Dokumentationsvorschriften

5. Dokumentation und Proben-
identifikation

5.1. Allgemeine Dokumentation

Die Dokumentation aller durchge-
fihrten Arbeitsschritte bei der
Handhabung von Gameten, impra-
gnierten Eizellen und Embryonen
hat so zu erfolgen, daf mindestens
folgende Angaben stets vorhanden
sind:

e Identitat und Verbleib der Proben
(Gameten, impragnierte Eizellen,
Embryonen)

o Art des/der Arbeitsschritte(s)

¢ Verwendete Materialien/Medien

e Durchfiihrende Person(en)

e Zeit und ggf. Dauer der Durch-
fuhrung

e Qualitat der Gameten/Embryo-
nen zum jeweiligen
Beobachtungszeitpunkt

e Auftreten unerwarteter Ereignisse
und Vorgehensweise

Die Dokumentation erfolgt schrift-
lich.

Wiéhrend der gesamten Aufbewah-
rungsfrist der Dokumente und Auf-
zeichnungen ist eine Nachverfolg-
barkeit von Anderungen zu gewahr-
leisten. Aufzeichnungen sind so zu
fihren, dald sie lesbar, unauslésch-
lich und jederzeit auffindbar sind.

MITTEILUNGEN
DER

GESELLSCHAFTEN:
AGRBM

Sie durfen handgeschrieben sein
oder auf ein anderes System, wie
Computerprogramm oder Mikro-
film, tibertragen werden.

5.2. Identifikation der Patienten

Besondere Sorgfalt ist an der Schnitt-
stelle Patient/Probenidentifikation
notig. Bei jeder Probenentnahme
und vor dem Embryotransfer muf3
eine aktive Patientenidentifikation
durch eine der beteiligten Personen
vorgenommen und dokumentiert
werden.

5.3. Identifikation der Proben

Alle ProbengefalSe missen eindeu-
tig, gut lesbar und dauerhaft be-
schriftet werden. Beim Zusammen-
fiihren von Proben (Insemination/
Injektion) ist eine sichere Proben-
zuordnung zu gewdbhrleisten.

6. Methodensicherheit

Alle angewendeten kritischen Me-
thoden sollten auf international aner-
kannten Standardverfahren beruhen.
Sie missen im eigenen Labor vor
ihrer Einfihrung als Routinemetho-
de freigegeben werden und sind
dartber hinaus regelmaRig kritisch
zu bewerten, um sicherzustellen,
dalS sie weiterhin die angestrebten
Ergebnisse erzielen. Dafiir werden
die Methoden anhand geeigneter
Kennzahlen eingeschatzt.

Die Vergleichbarkeit der Arbeits-
qualitat aller beteiligten Mitarbeiter
wird ebenfalls in geeigneten Inter-
vallen tberpriift, gegebenenfalls
sind Nachschulungen zu veranlas-
sen. Zur Qualitédtssicherung sollten
die Moglichkeiten der internen und
externen Qualitdtskontrollen/Ring-
versuche genutzt werden.

7. Andrologie

Alle eingesetzten Methoden sind in
Arbeitsanweisungen (SOPs) festzule-
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gen und die zur Durchfiihrung be-
rechtigten Personen zu bestimmen.

Besonderer Wert ist auf die Sicher-
stellung der Probenzugehorigkeit
(Identitdt des ,Spenders’, zugehori-
ge Partnerin) zu legen. Die Bewer-
tung der Ejakulat- und Spermien-
qualitat orientiert sich am aktuellen
WHO-Laborhandbuch.

7.1 Spezifische Inhalte der
Standardarbeitsanweisungen

* Spermiogrammerstellung

e Annahme und ggf. Weiterleitung
von Proben inklusive Transport-
bedingungen

e Annahme und Aufbereitung ope-
rativ gewonnener, frischer und/
oder kryokonservierter Sperma-
tozoen/Hodengewebe

e Aufbereitungsmethoden der
Spermien fiir AIH, AID, IVF, ICSI

e Kryokonservierung von Spermien/
von operativ gewonnenem Ma-
terial

* Vorgehensweise bei unerwarte-
ten Ereignissen

e Dokumentation der wesentlichen
Parameter mit verwendeten Ma-
terialien, durchfiihrender Person
und Bearbeitungszeit

7.2. Spezielle Dokumentation

¢ Probenidentitit und Parameter
der nativen Probe: Volumen,
Viskositit, Konzentration, Moti-
litat, ggf. Morphologie

e Aufbereitungsmethode

¢ Verbleib der Probe

8. ART-Methoden

8.1. Identifizierung und Bearbeitung
der Eizell-Kumulus-Komplexe

Wihrend der Eizellsuche sollte die
Maoglichkeit zur Kommunikation mit
den Personen im Entnahmeraum
bestehen. Die Isolierung der Eizell-
Kumulus-Komplexe sollte unter
geeigneten Bedingungen so schnell
wie moglich nach der Entnahme
erfolgen.
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8.1.1. Spezifische Inhalte der Stan-
dardarbeitsanweisungen

e Durchftihrung der Eizellsuche

* Uberfiihrung in das Kultursystem
je nach weiterer Verwendung
der Eizellen

8.1.2. Spezielle Dokumentation

¢ Anzahl der Eizell-Kumulus-
Komplexe
o Auffélligkeiten

8.2. IVF-Insemination

Die Insemination der Eizellen erfolgt,
wenn aufgrund der Merkmale von Ei-
zelle und Spermien eine Fertilisation
zu erwarten ist. Insbesondere die Sper-
mienparameter sollten den geforder-
ten Mindestanforderungen gentigen.
Die Durchftuihrung der Insemination
hat in einem geeigneten Zeitfenster
mit geeigneter Spermienkonzentra-
tion und -motilitat zu erfolgen.

8.2.1. Spezifische Inhalte der
Standardarbeitsanweisungen

e Standards fur die Insemination und
Kriterien fir deren Anwendung
e Durchfiihrung der Insemination

8.2.2. Spezielle Dokumentation

e Gesamtzahl oder Konzentration
der zu den Kumulus-Komplexen
zugegebenen progressiv motilen
Spermien

8.3. ICSI

Die intrazytoplasmatische Spermien-
injektion (ICSI) ist eine Form der
extrakorporalen Befruchtung, bei
der ein Spermatozoon — nach vorbe-
reitender Praparation (siehe Pkt. 7.) —
in eine reife Eizelle (Metaphase I1)
injiziert wird.

8.3.1. Spezifische Inhalte der
Standardarbeitsanweisungen

e Denudierung der Eizellen
e Durchftihrung der ICSI

8.3.2. Spezielle Dokumentation

e Reifegrad der Eizellen

* Anzahl injizierter Eizellen
e Verbleib der Eizellen

o Auffdlligkeiten

8.4. Fertilisationskontrolle/
PN-Grading

In der Regel 16-20 Stunden nach
Insemination bzw. Injektion der
Eizellen sollte die Fertilisationskon-
trolle durchgefiihrt werden.

8.4.1. Spezifische Inhalte der
Standardarbeitsanweisungen

e Denudierung der Eizellen nach
IVF ohne ICSI

e Kriterien der Beurteilung nach
einem anerkannten Grading-
System (zumindest Anzahl der
Vorkerne, ggf. Grading der Vor-
kerne, ggf. Auffalligkeiten)

* Weiterbehandlung der Zellen
(Kultur, Kryokonservierung, Ver-
werfung)

e Vorgehen bei unzureichendem
oder unklarem Befruchtungs-
ergebnis

8.4.2. Spezielle Dokumentation

* Anzahl der 2 PN/~ 3PN/1 PN/O PN/
unreifen Eizellen/degenerierten
Eizellen

e Verbleib der Zellen

o Auffélligkeiten

8.5. Embryobeurteilung und
-grading

Die Beurteilung der morphologischen
Qualitat der In-vitro-kultivierten
Embryonen kann wichtige Hinweise
auf ihre Entwicklungskompetenz
geben.

8.5.1. Spezifische Inhalte der
Standardarbeitsanweisungen

e Beurteilung nach anerkannten
Grading-Systemen
* Weiterbehandlung der Zellen
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8.5.2. Spezielle Dokumentation

e Kulturdauer

e Anzahl der Blastomeren
(Entwicklungsgeschwindigkeit)

e Umfang und Verteilung von
Fragmenten

e Fakultativ: zytoplasmatische
Besonderheiten (Vakuolen,
Granulierungen), Vorhandensein
und Zahl von multinukledren
Blastomeren, Dicke und Beson-
derheiten der Zona pellucida

8.6. Assisted Hatching

Das Assisted Hatching kann durch-
geftihrt werden, um dem Embryo
das Schltipfen aus der Zona pellucida
zu erleichtern.

8.6.1. Spezifische Inhalte der Stan-
dardarbeitsanweisungen

e Kriterien fir den Zeitpunkt und
die Lokalisation des Hatchings
an der Zona

e Durchfiihrung des Assisted
Hatching

8.6.2. Spezielle Dokumentation

o Auffélligkeiten

8.7. Embryotranster

Das Ziel des Embryotransfers ist das
Ubertragen der Embryonen in das
Cavum uteri.

8.7.1. Spezifische Inhalte der
Standardarbeitsanweisungen

e Aufnehmen der Embryonen
in den Transferkatheter und
ggf. Durchfiihrung des Transfers

8.7.2. Spezielle Dokumentation

¢ Anzahl und Qualitat der trans-
ferierten Embryonen

e Vorgehen bei Nichtdurchfthrbar-
keit des Embryotransfers zum
geplanten Zeitpunkt

o Auffélligkeiten

8.8. Polkérperbiopsie/Polkbrper-
diagnostik

Die Polkorperbiopsie/Polkorper-
diagnostik (PKD) dient der indirek-
ten genetischen Untersuchung von
numerischen und strukturellen
Chromosomenaberrationen und/
oder der Identifikation von mono-
genetischen Erkrankungen betroffe-
ner Eizellen. Aktuell ist die PKD
nicht als klinisches Routineverfah-
ren einzuschatzen.

Bei Einflihrung und Durchfiihrung
der Methode ist das ,Konsenspapier
des Arbeitskreises PKD des BRZ zur
Durchfiihrung der Aneuploidiedia-
gnostik und maternalen Transloka-
tionsdiagnostik mit Fluoreszenz-
in-situ-Hybridisierung (FISH) unter
den Vorgaben des Embryonenschutz-
gesetzes (EschG)” zu beachten

[J Reproduktionsmed Endokrinol
2005; 2: 59].

8.8.1. Spezifische Inhalte der
Standardarbeitsanweisungen

e Durchfiihrung der Biopsie

e Fixierung der Polkorper

e Transportbedingungen der Ob-
jekttrager und Ergebnistransfer

8.8.2. Spezielle Dokumentation

e Zahl entnommener Polkorper (PK)
e Technische Art der Zona-Eroffnung
(mechanisch, chemisch, Laser)

e Ggf. Score der Pronuclei

e Verwendete Hybridisierungs-
sonde mit Chargenangabe

e Hybridisierungsergebnis pro PK

* Diagnose jeder impragnierten
Eizelle

e Verbleib jeder impréagnierten
Eizelle

8.9. Implementierung neuer
Methoden

Neue Methoden missen durch da-
fur qualifiziertes Personal erarbeitet,
validiert und freigegeben werden.
Die Vorgehensweise fir diesen Pro-
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zels der Implementierung ist schrift-
lich festzulegen.

Vor der Implementierung einer Me-
thode ist eine umfassende Literatur-
recherche Uber bereits vorliegende
Erfahrungen und Ergebnisse durch-
zufiihren, dabei sollten kontrollierte
Studien die Grundlage bilden. Nach
Moglichkeit sollte vorab eine Hospi-
tation in einem Labor, das diese
Methode bereits erfolgreich durch-
fuhrt, erfolgen. Eine Schulung oder
ein Kursus bei entsprechenden Spe-
zialisten kann ebenfalls als Vorbe-
reitung dienen.

8.9.1. Material

Vor Einfiihrung einer neuen Metho-
de sollten der Bedarf und der Auf-
wand geklart sein. Die Validierungs-
phase kann auch mit nicht CE-ge-
kennzeichneten Materialien durch-
geflihrt werden, fur den spateren
Routineeinsatz mul} jedoch die Ver-
fligbarkeit geeigneter, moglichst CE-
gekennzeichneter Materialien abge-
klart sein.

8.9.2. Gerite und Ausstattung

Die notwendige gerdtetechnische
Ausstattung mufs vor Implementie-
rung einer Methode gesichert sein
und ist am erwarteten Bedarf auszu-
richten. Es mul3 gesichert sein, dafs
etwaige Anforderungen an besonde-
re Umgebungsbedingungen erfillt
werden konnen. Bedeutet die neue
Methode einen erheblichen Arbeits-
aufwand, mul’ dartiber hinaus daftr
gesorgt sein, daB der Personalbe-
stand den erwarteten Mehraufwand
decken kann.

8.9.3. Arbeitsschritte

Die Validierung einer neuen Metho-
de orientiert sich am PDCA-Zyklus
(Plan-Do-Check-Act). Die Planung
(Plan) legt verantwortliche Mitarbei-
ter, Ergebnisanforderung und -ziel,
Zeitdauer der Validierung und die
Art der Aus- und Bewertung anhand
von Kennzahlen fest. Nach Durch-
laufen der Versuchsphase (Do) wer-
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den die Ergebnisse hinsichtlich der
Erwartungen tberprift (Check).
Nach Bedarf kann eine erweiterte
oder erganzende Versuchsphase
angeschlossen werden (erneutes
Plan-Do), aufgrund derer die end-
glltige Bewertung schriftlich festge-
halten wird (Check). Auf dieses Vor-
gehen griindet sich die abschliefen-
de Entscheidung tber Ablehnung
oder Aufnahme der Methode in das
Routineprogramm (Act).

Nach ihrer Implementierung ist die
Methode in der ersten Anwendungs-
phase noch weiter engmaschig an-
hand mindestens einer geeigneten
Kennzahl zu verfolgen und zu bewer-
ten. Das Bewertungsintervall wird im
weiteren Verlauf dem der anderen
Routinemethoden angeglichen.

8.9.4. Dokumentation

Die Nachweise tber die Vorberei-
tungen, Grundlagen und Schulun-
gen bezlglich der geplanten Me-
thode sind festzuhalten.

Die Validierung der Methode muf
nach einem schriftlich zu fixieren-
den Plan mit Festlegung der zu be-
arbeitenden Probenzah! und den
verantwortlich Durchfithrenden
erfolgen. Die Aufzeichnungen sind
zu erganzen um Mellwerte, Beob-
achtungen und Bewertungen. Die
endgtltige Freigabe der Methode
und damit die Aufnahme in das
Spektrum der angebotenen Metho-
den miussen ebenfalls schriftlich
erfolgen und allen Beteiligten und
Anwendern zur Kenntnis gebracht
werden. Zur Aufnahme in die Routi-
ne miissen die Dokumentationsform
sowie mindestens eine Kennzahl
zur Qualitatsbewertung festgelegt
sein. Uber den Durchfiihrungsab-
lauf der Methode ist eine SOP zu
erstellen.

Die Einarbeitung der Mitarbeiter in
die neue Methode mul8 durch eine
Person erfolgen, die bereits prakti-
sche Erfahrung sammeln konnte, die
Freigabe der eingearbeiteten Mitar-
beiter mufs dokumentiert werden.

J. REPRODUKTIONSMED. ENDOKRINOL. 1/2007

9. Kryokonservierung

In der Regel werden im ART-Bereich
Partnerspenden von Gameten ge-
malk Definition der EU-Richtlinie
2006/17/EG fur die Kryokonservie-
rung angenommen, gelagert und
verarbeitet.

Bei der Kryokonservierung von Ga-
meten/impragnierten Eizellen/Em-
bryonen/ Hodengewebe mul’ im
Vorfeld sichergestellt werden, dafs
alle spenderspezifischen Vorausset-
zungen von arztlicher Seite tiber-
prift und dokumentiert wurden.

Wenn bei der Partnerspende von
Gameten Testergebnisse auf HIV 1
und 2, Hepatitis B oder C in Serum-
oder Plasmaproben positiv sind,
keine Ergebnisse vorliegen oder ein
Infektionsrisiko des/der Patienten
bekannt ist, mufl das entsprechende
Material getrennt gelagert werden.

Die Verwendung von sicher ver-
schlieBbaren Probengefdllen mit CE-
Kennzeichnung ist zu bevorzugen.

Kryokonservierung und Auftauen
erfolgen nach anerkannten Metho-
den mit geeigneten Medien, Gefrier-
schutzmitteln und Geréten.

Die Weiterverarbeitung von Proben
mit oben genannten Infektionspara-
metern nach dem Einfrieren sollte in
dazu speziell ausgestatteten Laboren
erfolgen (gemadl der Leitlinie ,Emp-
fehlungen zu Infektionsdiagnostik und
Infektionsprophylaxe bei Verfahren
der Assistierten Reproduktion”).

Bei der Annahme, Lagerung und
Verarbeitung von kryokonservierten
Gameten nach Drittspende sind die
besonderen Anforderungen der EU-
Richtlinie 2006/17/EG zu erfiillen.

9.1. Standardarbeitsanweisungen

In schriftlichen Arbeitsanweisungen
sind alle relevanten Arbeitsschritte
zu regeln:

e Kriterien flr die Auswahl der
Zellen/Gewebe zur Kryokonser-
vierung

e Kennzeichnung der Kryorohr-
chen/-straws

e Durchftihrung der Kryokonser-
vierung

* Uberfiihrung in das Kryolager

* Betrieb des Kryolagers ein-
schlieBlich der Lagerverwaltung

* Entnahme aus dem Lagersystem

e Auftauen der Proben

e Versand von Kryoproben in
andere Einrichtungen

e Annahme von Kryoproben aus
anderen Einrichtungen

e Behandlung von Auftragen zur
Auflosung eines Kryodepots

e Festlegung der Vorgehensweise
bei Unauffindbarkeit der Proben

9.2. Kennzeichnung von Kryo-
roben

Besondere Sorgfalt ist auf eine ein-
deutige Kennzeichnung aller einzu-
frierenden Proben zu verwenden. Die
Nachverfolgbarkeit aller Proben muf3
zu jeder Zeit gewahrleistet sein.

Dies ist tiber die Beschriftung der
Kryorohrchen und entsprechende
Aufzeichnungen zu gewéhrleisten.

Die Beschriftung der Behdltnisse
sollte mit einem maschinellen Sy-
stem direkt oder auf kryotauglichen
Etiketten erfolgen.

9.2.1. Kennzeichnung der Kryo-
rohrchen/-straws

¢ Patientenidentitiat (Name, Vorna-
me, Geburtsdatum, ggf. einrich-
tungsinterne ID), auch in kodier-
ter Form

e Einfrierdatum

e Art des Einfriergutes (Spermien,
Eizellen, PN-Zellen, Embryonen,
Gewebe)

¢ ID des Rohrchens/Straws

9.2.2. Dokumentation

e Patientenidentitiat (Name, Vor-
name, Geburtsdatum)

* Bei Partnerspende: Partner-
identitiat (Name, Vorname, Ge-
burtsdatum)

e Einrichtungsinterne ID-Nr.
von Patient und ggf. Partner
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* Name der kryokonservierenden
Einrichtung (ggf. ID der Einrich-
tung)

e |dentitat der die Kryokonservie-
rung durchfihrenden Person mit
Unterschrift

e Beschreibung und Identifizierung
der kryokonservierten Zellen/
Hodengewebe, ggf. zur Vorbe-
handlung benutzte Kulturmedien

* Ausgangsspermiogramm und
ggf. Aufbereitungsergebnis bei
Spermien

* Anzahl und Reifestadium bei
Eizellen

* Anzahl und ggf. Scoring bei
2-PN-Zellen

* Anzahl und Entwicklungsstadi-
um und ggf. Grading bei Em-
bryonen

e Art und Vorbereitung bei Hoden-
gewebe

e Datum und verwendetes Einfrier-
verfahren

e Verwendete Reagenzien und
Medien (insbesondere Kryopro-
tektiva)

e Kurzbeschreibung des Kryopro-
gramms

9.3. Veersand von Kryoproben

Zum Transport verwendete Behalter
miussen daftir geeignet sein und die
gesetzlichen Sicherheitsbestimmun-
gen (z. B. Gefahrgutverordnung)
erfillen.

Wird ein kommerzielles Transport-
unternehmen eingeschaltet, muf
mit diesem eine schriftliche Verein-
barung getroffen werden. In diesem
Fall mussen Transportbehdlter mit
folgenden Beschriftungen versehen
und sicher verschlossen sein:

e |dentifizierung der versendenden
Einrichtung mit Adresse und
Telefonnummer

e |dentifizierung der empfangen-
den Einrichtung mit Adresse und
Telefonnummer

e Hinweis: ,Vorsicht menschliche
Zellen/Gewebe”, ,Nicht bestrah-
len”, ,Aufrecht stellen”, ,Nicht
offnen”, ,Nicht erwdrmen”

9.3.1. Dokumentation

Zusatzlich zur oben genannten
Dokumentation sind beim Versand
von Kryoproben Name und Telefon-
nummer der Kontaktpersonen in
Herkunfts- und Zieleinrichtung der
Kryoproben anzugeben.
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Arbeitsgemeinschaft Reproduktions-
biologie des Menschen (AGRBM)

Dr. rer. nat. Ines Hoppe

Klinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe am Universitéts-
klinikum Jena

Abteilung Frauenheilkunde
D-07740 Jena, Bachstralse 18
E-Mail:
ines.hoppe@med.uni-jena.de

EINLADUNG

zur
13. Mitgliedervollversammlung der AGRBM und
2. Praxisseminar fiir Reproduktionsbiologen/-innen

vom 4. bis 6. Mai 2007

Veranstaltungsort:

Ringhotel Munte am Stadtwald,
Bremen

Organisation:

Dr. Saadat Mohsenzadeh
Zentrum fuir Kinderwunsch-
behandlung

E-Mail: saadat@mohsenzadeh.de

Dr. Martin Pinteric
BZF-Bremer Zentrum flir

Fortpflanzungsmedizin
E-Mail: MPinteric@t-online.de

Information:

Homepage der AGRBM

] www.agrbm.de y

PROGRAMM

Vortrége:

* TESE — Neue Aspekte
Prof. Dr. med. W. Schulze
(Hamburg)

e Embryologie
Dr. Th. Ebner (Linz)

e Polkorperdiagnostik
PD Dr. rer. nat. M. Montag
(Bonn)

e Hygiene im IVF-Labor
Dr. rer. nat. P. Klusmann
(Minden)

Diskussionsrunden:

e TESE/MESA und Laboraspekte
¢ Polkorperdiagnostik

* Kryokonservierung und
Vitrifikation

e Erfahrungen bei der Umset-
zung der EU-Richtlinien
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STELLUNGNAHME ZUR UMSETZUNG DER
EU-RICHTLINIEN 2004/23/EG, 2006/17/EG
UND 2006/86/EG HINSICHTLICH

DER UMGEBUNGSBEDINGUNGEN BEI ART

4 N
Vorbemerkung
Die von der Arbeitsgemeinschaft Reproduktionsbiologie des Menschen (AGRBM) erarbeitete und mit dem
BRZ konsentierte ,Leitlinie zum verantwortlichen Arbeiten im ART-Labor” (24.11.2006) ist in den Mittei-
lungen der AGRBM in diesem Heft veroffentlicht und auch im Internet unter www.agrbm.de zuganglich.
Die nachfolgende Stellungnahme zu den Umgebungsbedingungen bei ART wird durch die AGRBM mit-
getragen.
- _/
Einleitung nen Eizellen stammen (,Embryo- Arbeitsbereiche — Empfehlungen

Das Fachgebiet Reproduktionsmedi-
zin nimmt bei der Umsetzung der
EU-Richtlinien 2004/23/EG (Mutter-
richtlinie), 2006/17/EG und 2006/
86/EG (sogenannte technische Er-
ganzungen) eine Sonderrolle ein,
die im folgenden erldutert wird.

In den Erwdgungen zum Erlal®

der Mutterrichtlinie werden Eizellen
und Samenzellen explizit unter

Nr. 7 aufgefihrt und sind unter

Art. 3 Abs. a der Mutterrichtlinie

zu subsumieren.

Entnahme und Verwendung von
Gameten findet im Rahmen der
assistierten reproduktiven Techniken
(ART) immer unter anderen Pramis-
sen und Umstdnden statt als die
Entnahme und Transplantation son-
stiger Zellen und Gewebe. Grund-
satzlich handelt es sich um die
direkte Behandlung unerfillten
Kinderwunsches innerhalb einer
Paargemeinschaft ohne operative
Eingriffe. Ei- und Samenzellen wer-
den gewonnen, um eine Schwan-
gerschaft herbeizufiihren. Die bei
den ART-Verfahren erforderliche
extrakorporale Verweildauer fiir
Gameten und frithe Entwicklungs-
stadien des Embryos betragt dabei
lediglich 2-5 Tage. Unter Beachtung
des Embryonenschutzgesetzes wer-
den die entstandenen Embryonen in
die Gebarmutter der Frau tibertra-
gen, von der die zuvor entnomme-

* FCH Fertility Center Hamburg,
D-20095 Hamburg, Speersort 4.
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transfer”). Diesem Umstand tragen
die EU-Richtlinien ausdrticklich
Rechnung: Fur die ART wurden
spezifische Definitionen eingefhrt
(,Keimzellen”, ,Partnerspende”,
,Direktverwendung” [2006/17/EG,
Art. 1]) und die Ausnahme von der
behordlichen Genehmigungspflicht
fur Einrichtungen zur Entnahme von
menschlichen Keimzellen fur die
Partnerspende zur Direktanwendung
zugelassen (2006/17/EG Art. 2 Abs. 1).

Fur die Reproduktionsmedizin ist
weder eine Anhebung der Qualitat
noch der Sicherheit durch eine strik-
te Umsetzung der Richtlinie 2006/
86/EG hinsichtlich der Anforderun-
gen an die Luftqualitdt, d. h. ohne
Inanspruchnahme der Ausnahmetat-
bestande gemal Anhang I, D Abs. 4,
wissenschaftlich belegt [1]. Reinraum-
standards haben allenfalls einen
vernachlassigbar geringen Einfluf}
auf das bereits jetzt schon geringe
Risiko der Kontamination reproduk-
tiver Zellen oder der Infektion von
Mitarbeitern. Im Gegenteil: Rein-
raumstandards gefdhrden in erheb-
lichem Ausmal die Moglichkeit,
optimale Umgebungsbedingungen
fir Gameten und Embryonen auf-
rechtzuerhalten [1]. Es steht deshalb
bei der Anwendung von Reinraum-
standards eine erniedrigte Erfolgs-
rate dieser Behandlungsmethode zu
beftirchten.

Die nachfolgenden Ausfiihrungen
stellen den Status quo dar und bele-
gen die im vorgehenden dargelegten
Aussagen.

der Fachgesellschaften

Eine Behandlung mit ART laft sich
in finf Bereiche untergliedern:

1. Eizellenentnahme: ultraschall-
kontrollierte vaginale Punktion
und Absaugen von Eibldschen;

2. Andrologie-Laborplatz: Aufbe-
reitung ejakulierter Spermien
zur Insemination bzw. ejaku-
lierter, epididymaler oder
testikuldrer Spermien zur
In-vitro-Befruchtung;

3. ART-Labor: Entgegennahme
der Eizellen, Zusammenbrin-
gen der Gameten, Verfolgung
der Befruchtung und frithen
Entwicklungsschritte der Em-
bryonen, Vorbereitung zur
Ubertragung der Embryonen;

4. Kryokonservierung: Tiefgefrie-
ren, Lagerung und Auftauen
von Gameten, befruchteter
Eizellen im Vorkernstadium
und/oder ggf. ausnahmsweise
Embryonen;

5. Embryotransfer: Ubertragen
entstandener Embryonen in
die Gebarmutter unter best-
moglichen hygienischen Be-
dingungen [2].

Fur die Gewinnung und den Um-
gang mit menschlichen Gameten
und Embryonen haben die entspre-
chenden Fachgesellschaften Emp-
fehlungen erarbeitet [2, 3]. Die ver-
offentlichten Ausarbeitungen der
Deutschen Gesellschaft fir Gynéko-
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logie und Geburtshilfe von 2004
stellen generelle Anleitungen sowohl
fiir den medizinischen als auch den
Laborbereich dar [2] (Tab. 1).

Ende des Jahres 2006 legte die Ar-
beitsgemeinschaft Reproduktions-
biologie des Menschen (AGRBM) in
Abstimmung und mit Unterstlitzung
des Bundesverbandes Reproduk-
tionsmedizinischer Zentren Deutsch-
lands (BRZ) spezifische Leitlinien fir
den Laborbereich vor, die alle we-
sentlichen ART-Methoden abdecken
und auch Anforderungen an die
Umgebungsbedingungen und zu
verwendenden Materialien beinhal-
ten (Tab. 2).

Infektionsrisiko bei ART

Die Verfahren der assistierten Repro-
duktion beinhalten fir die Patientin
und eine aus der Behandlung resul-
tierende Schwangerschaft prinzipiell
die gleichen Risiken fiir eine Uber-
tragung von Krankheitserregern wie
die Konzeption auf nattirlichem
Weg, soweit es sich um eine Partner-

spende von Gameten handelt. Die
Gewinnung reifer Spermien ist unter
sterilen Bedingungen nicht moglich.
Weiterhin muf8 wahrend der Eizell-
gewinnung und beim Embryotrans-
fer der weibliche Genitaltrakt ohne
Desinfektion passiert werden, weil
desinfizierende Substanzen — selbst
in niedrigsten Konzentrationen —
sowohl fur Eizellen als auch fur
Embryonen extrem toxisch sind.
Insofern ist ein aseptisches Vorge-
hen im Bereich der ART kontrapro-
duktiv [2].

Das Arbeiten in allen Laborbereichen
unterliegt dem Gebot der hochst-
moglichen Minimierung des Kon-
taminationsrisikos: Das Laborper-
sonal wird im Umgang mit Gameten/
Embryonen speziell geschult und
tragt wahrend der Tatigkeiten grund-
satzlich Schutzkleidung, Kopfbedek-
kung sowie Gesichtsmasken und
puderfreie Handschuhe bei den
Handhabungen, bei denen Keimzel-
len oder Embryonen unmittelbar der
Umgebung ausgesetzt sind (Entnah-
me und Transfer). Samtliche Kultur-

Tabelle 1: Infektionsrisiken bei ART. Mod. nach [2].

Patientenbezogene
Empfehlungen

Vorbereitende Sanierung von
Hydro- bzw. Pyosalpingen

Empfehlungen zum ART-
Laborbereich

Allgemein: Impfpravention
und hygienische Schutzmanahmen
fur das Laborpersonal
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medien sind mit Antibiotika ver-
setzt. Es werden nur sterile Einmal-
artikel zur Kultur und fur alle Hand-
habungen verwendet. Besonders
kritische Teilschritte — wie z. B. die
ICSI — werden in geschiitzten Syste-
men (z. B. unter Abdeckung mit
gewdrmtem sterilem Mineralol)
durchgefuhrt.

Durch die Anwendung dieser allge-
mein gebrduchlichen Zellkultur-
techniken ist das Risiko bedeutsamer
iatrogener Verkeimung durch die
Umgebungsbedingungen vernach-
ldssigbar gering. Die naturlicher-
weise im weiblichen Genitaltrakt
zu erwartende Zahl an — durchaus
auch pathogenen — Keimen hinge-
gen ist erheblich (Tab. 3).

Das ausgesprochen geringe
Komplikationsrisiko fuir Patientin-
nen, die sich einer ART-Therapie
unterziehen, wird auch durch die
zusammenfassenden Jahresstatisti-
ken aller deutschen IVF-Zentren
belegt, die regelmalig vom inter-
national anerkannten Deutschen

Empfehlungen zum Andrologie-/
Kryolaborbereich

Andrologie: Erklarung und Einhaltung
detaillierter Hygienevorschriften
fur die Spermiengewinnung

Vor invasiven MaRnahmen Aus-
waschen der Vagina bzw. Abtupfen
der Portio mit steriler isotoner
Kochsalzlosung

Antibiotikazusatz zu Kulturmedien
(z. B. Penicillin oder Streptomycin)

Spermienaufbereitung nach standardi-
sierten Methoden (z.B. Swim-up,
Dichtegradient)* mit antibiotikahalti-
gen Medien

Verwendung von Einmalinstrumenten
bei Follikelpunktion, Spermienpra-
paration, Embryokultur und Embryo-
transfer

Obligatorische Qualitatskontrollen

des Kulturmediums (Keime, Endotoxine,
Pyrogene) vor dem Einsatz fiir mensch-
liche Gameten und Embryonen*

Kryokonservierung: Verwendung
stabiler und verschweifSter Primar-
container zur Verhinderung von
(Kreuz-) Kontaminationen

Hitzesterilisation und ggf. Ultraschall-
reinigung von Mehrwegmaterialien

Als Serumsupplement nur Albumin-
praparationen aus getesteten (HIV, HBV,
HCV, CMYV, Treponema pallidum) und
quarantanegelagerten Spenderpools;
Spulung der Eizell-Kumulus-Komplexe
mit antibiotikahaltigem Kulturmedium
direkt nach der Gewinnung

* Fur den Einsatz bei ART liegen heute zahlreiche validierte, auf Keim-, Endotoxin- und Pyrogenfreiheit getestete, kommer-
ziell erhéltliche Spermienaufbereitungs- und Kulturmedien verschiedener Hersteller vor.
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IVF-Register (DIR) veroffentlicht
werden [8] (Tab. 4).

Die im Jahre 2005 erfaltten Kompli-
kationen resultierten vornehmlich
aus der eigentlichen Eizellentnahme

Tabelle 2: Aufbau und Inhalt der
,Leitlinie zum verantwortlichen Ar-
beiten im ART-Labor” (i. d. F. vom
24.11.2006)

Praambel
Enthalt Abstimmungshinweis zwischen
BRZ und AGRBM

Personalqualifikation
Hinweis auf Fort- und Weiterbil-
dungskonzept der AGRBM

Laboranforderungen

e Umgebungsbedingungen

e Anforderungen an Hygiene-
mafnahmen

Gerite und Materialien

e Gerédtetechnische Ausstattung
e Verbrauchsmaterialien

e Kulturmedien und Chemikalien

Handhabung von Gameten
und Embryonen
¢ Allgemeine Hinweise

Dokumentation

e Allgemeine Dokumentation
e |dentifikation der Patienten
e |dentifikation der Proben

Methodensicherheit
Andrologischer Arbeitsbereich
ART-Methoden
e Eizellsuche und -beurteilung
e |VF
e |CSI
e Fertilisationskontrolle/PN-Grading
e Embryobeurteilung und -grading
e Assisted Hatching
e Embryotransfer
e Polkorperbiopsie
e Implementierung neuer Methoden
Kryokonservierung
e Standardarbeitsanweisungen
e Kennzeichnung von Kryoproben
— Kennzeichnung der Kryoréhr-
chen/-straws
— Dokumentation der Kryokonser-
vierung
e Versand von Kryoproben
— Begleitende Dokumente
— Kennzeichnung des Transport-
behilters
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durch die ultraschalliberwachte
Punktion der Ovarien. Ein Beitrag
durch potentielle Kontaminationen
wihrend der Kulturphase der Eizel-
len/Embryonen und damit — falls
nicht erkannt — durch den Embryo-
transfer induzierter Genitalentziin-
dungen wiren allenfalls unter den
nicht ndher spezifizierten Griinden
(,Sonstiges”) aufsummiert und be-
triigen demnach maximal 0,07 %
der Félle.

Treten im Laboralltag je Verkeimun-
gen in Gameten-/Embryokulturen
auf, so sind diese allen Erfahrungen

nach durch primar patientenbeding-
te Infektionen (in der Regel einge-
bracht durch Spermien) verursacht.

Umgebungsbedingungen und
Hygiene im Rahmen von ART

Besondere Bedeutung bei allen
Labortechniken kommt der Aufrecht-
erhaltung der Temperatur- und Gas-
phasenkonstanz in der Umgebung
der Eizellen und Embryonen zu.
Menschliche Eizellen sind extrem
empfindlich gegentiber Schwankun-
gen in ihren Umgebungsbedingun-
gen. Abnorme Verteilungen der

Tabelle 3: Literaturangaben zur Keimbesiedlung des Genitaltraktes und Haufig-

keiten pathologischer Befunde

Keimart Natiirliche  Haufigkeit positiver Ergebnisse
Konzen- in speziellen Studien [5-7]
trationen
pro ml [4]

Laktobazillen (5-7 Typen) 10°-10°

Gardnerella vaginalis 10*-10°
(10°=107
bei Amin-
kolpitis)

Streptokokken (Typ B) 10%-10°

Enterokokken 10*-10°

(Streptokokken Typ D)

Ureaplasma ureolyticum  10*-10°

Chlamydia trachomatis 3,6 % (5022 symptomlose Patienten; [5]);

20,3 % der Frauen, 12,6 % der Manner
(1303 Kinderwunschpatienten; [6])
6,9 % (21923 Labortests; [7])
Neisseria gonorrhoeae 2,9 % (24238 Labortests; [7])
Humanpathogene Papillo-
maviren (HPV) 9,7 % (5022 symptomlose Patienten; [5])

Tabelle 4: Komplikationen bei der Eizellenentnahme. Mit freundlicher Ge-

nehmigung aus [8].

Komplikationen Anzahl % (bezogen auf 38.106 Entnahmen)
Vaginale Blutungen 204 0,54
Intraabdominelle Blutungen 8 0,02
Darmverletzung 1 0,003

Peritonitis 2 0,005

Stationdre Behandlung nétig 10 0,03

Operative Versorgung notig 1 0,003

Sonstiges 28 0,07

Gesamt 254 0,67
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Chromosomen auf die Zellen des
sich entwickelnden Embryos kon-
nen durch Schwankungen in der
Temperatur oder des Sauregrades
des Kulturmediums induziert wer-
den [9-14]. Keine der internationa-
len Leitlinien [15-18] fiir den Um-
gang mit menschlichen Gameten
und Embryonen fordert deshalb den
Einsatz von aufwendigen Reinraum-
techniken oder permanentes Arbei-
ten in einer Werkbank mit Laminar-
Air-Flow mit den daraus resultieren-
den Luftstromungen und Abkthlun-
gen, sondern lediglich strikte Kon-
trolle der Umgebungsbedingungen
fur Temperatur und Gasphase sowie
geeignete MaBnahmen zur Vermei-
dung von Kontaminationen bei der
unmittelbaren instrumentellen Ma-
nipulation von Gameten und Em-
bryonen. Da nach Abschluf® der im
Vergleich zu anderen Gewebe-
kulturen sehr kurzen Kulturperiode
(2-5 Tage) die entstandenen Em-
bryonen der Frau, die sich mit ih-
rem Partner ein eigenes gemeinsa-
mes Kind wiinscht, tbertragen wer-
den, besteht bei der hier beschrie-
benen und in Deutschland getibten
Vorgehensweise ein zu vernachlas-
sigendes Risiko fiir eine iatrogen
verursachte Infektion.

Die Richtlinie 2006/86/EG verlangt
- soweit Zellen und Gewebe der
Umgebung wahrend der Bearbei-
tung ausgesetzt sind und nachfol-
gend keinem mikrobiellen Inakti-
vierungsprozef unterzogen werden
- grundsatzlich eine Luftqualitat der
Klasse A, die in der Regel durch
Arbeiten in einer Werkbank mit
Laminar-Air-Flow erreicht werden
soll. Explizite Beschreibungen von
Ausnahmesituationen sind jedoch
vorhanden, die ein Abweichen von
diesem Grundsatz ermoglichen (An-
hang I, Abschnitt D Nr. 4 b bis 4 d),
wenn

¢ nachgewiesen wird, daf8 die
Exposition gegentber einer
Umgebung der Stufe A schad-
liche Auswirkungen auf die
erforderlichen Eigenschaften

der Zellen hat: die schadliche
Auswirkung abkihlender und
die Gasphase verandernder
Luftstromungen auf Eizellen
wurde oben dargelegt (4b),
nachgewiesen wird, daf® mit
der Art und Weise der Verwen-
dung der Gewebe oder Zellen
beim Empfanger ein erheblich
geringeres Risiko der Ubertra-
gung einer bakteriellen oder
Pilzinfektion auf den Empfanger
einhergeht als bei der Zell- und
Gewebetransplantation: das
geringe theoretische Risiko
einer Infektion bei der Frau
wahrend des Embryotransfers
wurde ebenfalls bereits erortert
(4C)/

es technisch nicht moglich ist,
das erforderliche Verfahren in
einer Umgebung der Stufe A
durchzufiihren (beispielsweise
aufgrund von Anforderungen
an spezifische Ausristung im
Verarbeitungsbereich, die mit
Stufe A nicht voll vereinbar
sind): Auch diese Situation trifft
wegen der erzeugten Vibratio-
nen und der Verwirbelungen
innerhalb der Laminar-Air-Flow
durch die mikroskoptechnische
Ausrustung in der Arbeitsbank
fur den Bereich der ART zu (4d).

Die in der Richtlinie 2006/86/EG
festgehaltenen Ausnahmetatbestan-
de sind sachgemal und sollten fur
die Reproduktionsmedizin Anwen-
dung finden. Ansonsten stiinde zu
erwarten, dals nicht nur die erreich-
bare Schwangerschaftsrate mit an
Sicherheit grenzender Wahrschein-
lichkeit enorm beeintrachtigt wird
und unerwartete Gefahrdungen fir
den Nachwuchs resultieren, sondern
dall damit auch die programmatische
Aussage im Titel der EU-Richtlinie
2004/23/EG hinsichtlich der Festle-
gung von Qualitdtsstandards unter-
laufen wiirde.

Die derzeit Gbliche Vorgehensweise
im Rahmen der ART besteht darin,
den Laborbereich mit entsprechen-
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den Zutrittssicherungen von ande-
ren Bereichen im IVF-Zentrum
raumlich zu trennen [3, Kap. 2.1
der Leitlinie]. Die IVF-Zentren re-
geln generell intern die Zutritts-
berechtigungen zu ihren sensiblen
Arbeitsbereichen. Interne Hygiene-
vorschriften und -schulungen sichern
den bewuften Umgang der invol-
vierten Mitarbeiter mit den Patien-
tenproben und Arbeitsmaterialien.
Abteilungsbezogene Reinigungs-
pldne sorgen fir entsprechende,
angemessene Sauberkeit der Ar-
beitspldtze und speziell der Brut-
schranke. Zlgiges, ungehindertes
Arbeiten beim Umgang mit Game-
ten und Embryonen in einer hygie-
nischen Umgebung minimiert die
fur diese Zellen deletdaren Tempera-
turabsenkungen und Verdunstungs-
effekte in den Kulturmedien (z. B.
Verschiebung des pH-Werts). Die
Stabilitat der Umgebungsbedingun-
gen hat dabei erwiesenermalen
wesentlichen Einfluf auf die Ent-
wicklungsfahigkeit [1, 10, 19-23].
Des weiteren ist der Gebrauch von
Desinfektionsmitteln auf ein Mini-
mum zu beschranken [3, Kap. 2.2
der Leitlinie], da von den aktiven
Komponenten zelltoxische Wirkun-
gen ausgehen.
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Korrespondenzadresse:

Dr. Ulrich Hilland

Leiter des BRZ Arbeitskreises
EU-Richtlinie

D-46397 Bocholt, Barloer Weg 123
E-Mail: hilland@fcm-net.de

Ordentliche Mitgliederversammlung des BRZ

Samstag, 19. Mai 2007, 9.00 bis ca. 18.00 Uhr
(Anreise Freitag, 18. Mai, Abreise Sonntag, 20. Mai)

Hotel Spreebogen Berlin

Neben den Berichten aus dem Vorstand und der Geschaftsstelle wird die inhaltliche Veranstaltung
wieder relevante und spannende externe Vortrage umfassen.

Von 12.00-14.00 Uhr wird die DIR-Mitgliederversammlung mit Wahlen stattfinden.

Die Einladung erfolgt seitens des DIR.

Auch in diesem Jahr haben wir ein ungewohnliches Rahmenprogramm zusammengestellt, tiber das wir Sie in der
offiziellen Einladung zur OMV 2007 informieren werden. Die Einladungen werden Ende Marz 2007 verschickt.
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DGA-MITTEILUNGEN

Forschungsstipendium der
Deutschen Gesellschaft fiir Andrologie (DGA) @

Die Deutsche Gesellschaft fiir Andrologie (DGA) schreibt ein von der Fa. Jenapharm GmbH gestiftetes
Forschungsstipendium tber € 10.000,- fur das Jahr 2007 aus.

Bewerben konnen sich um dieses Stipendium engagierte jiingere Wissenschaftler bis zu einem Alter
von 35 Jahren unter besonderer Berticksichtigung der Themenbereiche:

Pravention in der Andrologie — Endokrinologie — Lebensstil

Der Antrag sollte in folgende Abschnitte gegliedert Es besteht Berichtspflicht 18 Monate nach Erhalt des
sein: Forschungsstipendiums an den Forschungsbeauftragten
der DGA und die Fa. Jenapharm. Um die Nach-
wuchsarbeit nachhaltig zu fordern, wird dem/der
Gewinner/in des Forschungsstipendiums die Aufgabe
ubertragen, bei der folgenden Tagung der DGA in

1. Stand der Forschung
2. Eigene Vorarbeiten
3. Ziele, Hypothesen, Arbeitsprogramm

max. 3 DIN A4-Seiten, zuziiglich Lebenslauf und 2008 ein neu eingerichtetes Forum ,Junge Andrologie”

eigene Publikationsliste. im Rahmen einer Sektionssitzung in Abstimmung
mit dem Tagungsprasidenten zu organisieren.

Der Preis wird auf der nichsten Tagung des Hier sollen durch den Stipendientrager ausgewdhlte

Dachverbandes Reproduktionsbiologie und junge Nachwuchswissenschaftler (Doktoranden,

-medizin (DVR) vom 28.11.-1.12.2007 in Bonn Diplomanden, junge Post-Doktoranden) aus

durch einen Vertreter der DGA und der Deutschland oder dem europaischen Ausland ihre

Fa. Jenapharm vergeben. Arbeit vorstellen konnen.

Bewerber werden gebeten, ihre Bewerbung in elektronischer und gedruckter Form bis zum
15. September 2007 an den Forschungsbeauftragten der DGA, Prof. Dr. Andreas Meinhardt zu richten.

Kontakt:

Prof. Dr. Andreas Meinhardt, Institut fiir Anatomie und Zellbiologie, Justus-Liebig-Universitit GieRen,
D-35385 Giellen, Aulweg 123, E-Mail: andreas.meinhardt@anatomie.med.uni-giessen.de
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DGRM-MITTEILUNGEN

ARE-WOCHENENDE WEIMAR 4.—6. 5. 2007

Programm:
Freitag, 4. Mai 2007

e Individuelle Anreise bis 19.30 Uhr

® 20.00 Uhr: Gemeinsames Abend-
essen im Restaurant ,Anno 1900“

Samstag, 5. Mai 2007

® 9.00 Uhr: Gemeinsames Friihsttick
im Hotel
e 10-12 Uhr
— , In-vitro- und In-vivo-Matura-
tion der Oozyte — Perspektiven
der Gegenwart und Zukunft”
Vortrag: Prof. Dr. Sabine Kolle,
Gielsen
— ,Kinderwunschtherapie bei
Lesben und Singles*
Vortrag: Prof. Dr. Richter-Appelt,
Hamburg
— Diskussion

Gemeinsamer Mittags-Imbifd
im Hotel

Wissenschaftliche Sitzung der
DGRM-AG-Arztinnen in der Repro-
duktionsmedizin und Endokrinologie:
Reproduktionsbiotechnologie,
-physiologie und -pathologie

26. JAHRESTAGUNG DER
DEUTSCHEN GESELLSCHAFT
FUR REPRODUKTIONSMEDIZIN,
REGENSBURG 6.10. 2006

Heike Ochs-Ring (Oldenburg),
Natalie Reeka (UIm)

Nachdem anldBlich der Gemein-
schaftstagung der Deutschen Gesell-
schaft fur Reproduktionsmedizin
und der Deutschen Gesellschaft fir
Andrologie 2003 in Miinchen eine
vielbeachtete I. Sitzung der AG Arz-
tinnen in der Reproduktionsmedizin
und Endokrinologie (ARE) stattfand,
hielt die AG ARE im Rahmen der
26. Jahrestagung der Deutschen
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® 14.00-16.00 Uhr: , Von der
Zertifizierung zur Akkreditierung
- Sinn oder Unsinn?*
Vortrag: Dr. Nicole Ditzel,
Biologin, Praxis Ulm

¢ 18.30 Uhr: Gemeinsames Abend-
essen im Restaurant Jakobsklause

¢ 21.00: Gemeinsamer Theater-
besuch: Premiere ,In Goethes
Namen”, Komaodie in 4 Akten,
Theater im Gewolbe.
Kartenpreis € 20,—

Treffpunkt 20.30 Uhr am Hotel

Sonntag, 6. Mai 2007

® 9.00 Uhr: Gemeinsames Friihstiick
im Hotel

e ca. 9.30 Uhr: Individuelle Fahrt
nach Buchenwald und gemeinsa-
mer Besuch des KZ Buchenwald

e ca. 13.00 Uhr: Individuelle Abreise

Gesellschaft fiir Reproduktionsme-
dizin am 6. Oktober 2006 in Re-
gensburg ihre Il. Wissenschaftliche
Sitzung ab. Wie in Miinchen, so
sollte auch in Regensburg ein Bogen
gespannt werden zwischen wegwei-
sender Grundlagenforschung und
klinisch relevanter Problematik.
Erganzt wurde die Thematik durch
Ergebnisse aus der Veterinarmedizin
zu Gametentransport und friher
embryo-maternaler Kommunikation.

Unter Moderation von Frau Professor
Cosima Brucker (Niirberg) und Frau
Dr. Annette Clement-Sengewald
(Miinchen) berichtete zunichst Frau
Karin Hibner Gber die Entwicklung
kiinstlicher Gameten der weiblichen
Keimbahn. Frau Hiibner ist Mitarbei-
terin von Professor Hans Schoéler
am Max-Planck-Institut fiir Moleku-
lare Biomedizin in Minster und
stellte einen Uberblick tiber die Er-
gebnisse der Arbeitsgruppe in den
vergangenen Jahren sowie einen Aus-
blick auf die mogliche Bedeutung

Unterkunft:

Hotel Anna Amalia

D-99423 Weimar, Geleitstralke 8—12
Tel.: ++49/(0)3643/49560
http://www.hotel-anna-amalia.de
Zimmerabruf: jeder selbst unter
Kennwort ,ARE (bis 28.02.2007)

Abendessen am Freitag:
Café-Restaurant-Bar Anno 1900
D-99423 Weimar, Geleitstralte 12a
(neben dem Hotel)

Tel.: ++49/(0)3643/903571
http://www.anno1900-weimar.de

Auskunft und Anmeldung:

Dr. med. Astrid Gabert

Kontakt:

E-Mail: a.gabert@t-online.de
http://www.repromedizin.de/files/
downloads/programm_weimar_07.pdf

fur weitere Forschung und Klinik dar.
Nach einer Einfiihrung in die Grund-
lagen und Methodik der Stammzell-
forschung wies sie nach, daf sich
anhand der Expression spezifischer
Markergene vermuten 1afst, dal® sich
embryonale Stammzellen in frihe
Keimzellen differenzieren lassen.

Dabei ldBt sich das Vorhandensein
von Keimzellen verschiedener Stadien
innerhalb einer Kolonie durch die Ex-
pression verschiedener Marker nach-
weisen. Am Tag 21 bilden sich in
vitro follikeldhnliche Strukturen, die
eine Estradiolproduktion zeigen. In
beeindruckenden Bildern zeigte Frau
Hubner oozytenvergleichbare Zellen
ebenso wie frithe Teilungsstadien von
in vitro entstandenen ,Eizellen” und
blastozystenahnelnde Strukturen.

Der letztendliche Beweis der Funk-
tionalitat ware jedoch erst durch die
Méglichkeit der Befruchtung dieser
,Oozyten” durch Spermien und die
Entwicklung von lebenden Jungen
erbracht. Dazu muften die Kultur-
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bedingungen verbessert werden, um
eine spontane Aktivierung und
pathogenetische Entwicklung zu
verhindern.

An elektronenmikroskopischen Bil-
dern und der 3D-Elektronentomo-
graphie wurden Interaktionen zwi-
schen Keimzellen untereinander
und Keimzellen und somatischen
Zellen andererseits demonstriert.
Mogliche Bedeutung haben diese
Untersuchungen fir die Erforschung
der Keimzellbiologie in vitro. Durch
Kerntransfer kann die molekulare
Grundlage des ,nuclear reprogram-
ming” untersucht werden. Ebenso
bilden die vorgenannten Untersu-
chungen eine Moglichkeit, auf mo-
lekularer Ebene den Ursachen der
Infertilitat ndher zu kommen. Inwie-
weit eine Stammzelltherapie letzt-
endlich Hoffnung fr Patientinnen
mit einer Keimzell-Defizienz bietet,
scheint derzeit noch in weiter Ferne,
aber nach den vorliegenden Unter-
suchungen deutlich naher gertickt.

In der anschlielenden Diskussion
wurde daher auch der Vergleich mit
den aktuellen Forschungsergebnis-
sen der Arbeitsgruppe von Professor
Engel (Gottingen) gezogen, die aus
Hodenstammzellen von erwachsenen
Méusen funktionsfahige, d. h. fertili-
sationsfahige Spermien entwickelte.
Wenngleich auch hier noch der
Nachweis der Ubertragbarkeit auf
den Menschen aussteht, so verdeut-
lichten Vortrag und Diskussion die
Aktualitat und Brisanz des Themas.

Die dann folgenden Ausfiihrungen
von Frau Professor Sabine Kolle aus
dem Institut fur Veterindr-Anatomie,
-Histologie und -Embryologie der
Universitat Giellen bestachen durch
die mitreilende und anschauliche
Prasentation der spannenden Unter-
suchungen.

Mit Hilfe eines eigens entwickelten
digitalen videomikroskopischen
Analysesystems wurde das Verhalten
von Kumulus-Oozyten-Komplexen
(COCs) und Spermien im weibli-
chen Ovidukt quasi in vivo demon-
striert. Videoclips zeigten, wie sich
vitale von degenerierten COCs

durch die Fahigkeit unterscheiden,
an das Eileiterepithel anzulagern.

Die im Spermienreservoir gebunde-
nen Spermien |6sen sich daraus,
sobald sich ein COC in der Ampulle
befindet, ebenso wie sich die vitale
Eizelle vom Epithel der Ampulle
[6st, sobald die Spermien den COC
erreichen.

Perspektivisch erhofft man sich,
durch diese Versuchsanordnung und
die vorgenannten Eigenschaften
vitaler Kumulus-Oozyten-Komplexe
eine Qualitatsbeurteilung von COCs
vornehmen zu kénnen. Dartber
hinaus ist es vorstellbar, so die Wir-
kung von Modulatoren der Gameten-
interaktion und der Interaktion des
COC mit dem Eileiterepithel sowie
die Beeinflussung durch Pharmaka
und Nikotin auf Gametentransport
und -interaktion zu erforschen.

Der zweite Teil des Vortrags von
Frau Professor Kolle befafSte sich
mit der embryo-maternalen Kom-
munikation. lhr Funktionieren ist
die essentielle Voraussetzung fur
die frihe Embryonalentwicklung,
die Implantation und die Erhaltung
der Schwangerschaft. Die drei Be-
reiche der Kommunikation wurden
als ,Genomics”, ,Proteinomics” und
,Phenomics” bezeichnet und die
frihen Veranderungen in Genex-
pression und Proteinveranderung
zur z. B. Progesteronsynthese und
Implantationsvorbereitung dargestellt.

Wiederum veranschaulichten Video-
clips des videomikroskopischen
Analysesystems eindrucksvoll, wie
sich durch den EinfluB des friihen
Embryos der Zilienschlag in Ampul-
le und Isthmus verandert und letzt-
lich die Transportgeschwindigkeit
der den Embryo fiihrenden Tube im
Vergleich zum kontralateralen Eilei-
ter vermindert.

Als Mediatoren der embryo-materna-
len Kommunikation fungieren die
Kumuluszellen. Zusammen mit dem
Embryo bewirken sie an Eileiter und
Uterus eine Induktion der Gen-
expression, Modulation der Protein-
synthese, Akkumulation von Glyko-
gen sowie klinisch die Ausbildung
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sekretorischer Zellen und eine Er-
niedrigung der tubaren Transport-
geschwindigkeit.

Als klinische Anwendung sind An-
satzmoglichkeiten zur Erh6hung der
Qualitdt von IVF-Embryonen und
durch eine Verminderung des em-
bryonalen Friihtods eine Erhthung
der Schwangerschaftsrate nach
Embryotransfer denkbar.

Die anschlieBende Diskussion war
gekennzeichnet von der Begeiste-
rung Uber die dargestellte Methodik
und leitete durch die klinische Rele-
vanz dann zum dritten Vortrag der
Sitzung Uber.

Fur die AG ARE stellte Frau Dr. Ingrid
Nickel von der Universitats-Frauen-
klinik Magdeburg Empfehlungen zur
Vordiagnostik vor ART vor. Letztlich
ist bereits in der Musterrichtlinie zur
Durchftihrung der assistierten Re-
produktion klargestellt, dal’ ,jeder
Anwendung der ART eine sorgfalti-
ge Diagnostik beider Partner voraus-
zugehen hat, die alle Faktoren be-
riicksichtigt, die sowohl fir den The-
rapieerfolg als auch fur die Gesund-
heit des Kindes von Bedeutung sind.”
Den Umfang zu definieren, sollte
Aufgabe des folgenden Referats sein.

Beginnend mit der individuellen
Anamnese beider Partner komplet-
tieren die Erhebung von Sexual-,
Familien- und Zyklusanamnese die
Krankengeschichte. Aus der Zyklus-
anamnese ergeben sich dann unter
Umstdnden ergdanzende Untersu-
chungen in Gestalt eines Entschei-
dungsbaums.

Die folgende klinische Untersuchung
[akt auf die allgemeine Beurteilung
des Habitus dann die gezielte gyna-
kologische Untersuchung folgen.

Sie wird durch eine vaginale Sono-
graphie erganzt.

Die hormonelle Basisdiagnostik am
2.-5. Zyklustag morgens umfalt die
Bestimmung von FSH, LH, Prolaktin,
TSH, Testosteron, DHEA-S, Estradiol
und SHBG. Am 5.-9. postovulatori-
schen Tag folgt ihr die erneute Be-
stimmung von Estradiol und Proge-
steron.
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Neben dieser Basisdiagnostik konnen
bei gezielter Fragestellung dann wei-
tere Schilddriisen-, Nebennieren- und
Zucker-Stoffwechsel-Untersuchungen
sowie gegebenenfalls bildgebende
Verfahren angeschlossen werden.

Die infektiologische Basisdiagnostik
umfalst die im Frauenarzt 2002;
43 niedergelegten Untersuchungen.

Die andrologische Diagnostik, die
in Kooperation mit dem Urologen
erfolgt, schlielit neben zwei Spermio-
grammen nach WHO die allgemeine
korperliche Untersuchung und die
Untersuchung des ménnlichen Ge-
nitale sowie die Hodensonographie
ein. Gegebenenfalls erfolgen ergan-
zende klinische und biochemische
Parameter.

Die Diskussion um die Abklarung
von Uterus und Tuben hat neben dem
Ziel einer Verbesserung der Schwan-
gerschaftsrate durch Beseitigung von
etwaigen den Erfolg beeintrachtigen-
den anatomischen Hindernissen auch
die Invasivitat des Eingriffs zu bertick-
sichtigen. Eingang in die Uberlegung
findet dabei auch die Frage, inwie-
weit Beseitigung von etwaigen My-
omen oder moglicher Endometriose
sich prognostisch in Relation zum
Eingriffsrisiko auswirken.

Die oben genannten Faktoren mds-
sen im Einzelfall um genetische und
immunologische Faktoren sowie um
die Thrombophilie-Diagnostik er-
ganzt werden.

Die AG ARE hat sich zum Ziel ge-
setzt, die oben genannten Empfeh-
lungen zur Vordiagnostik bei ART zu
Leitlinien weiterzuentwickeln.

Eine ausfiihrliche Diskussion dariiber
hétte den Rahmen der Sitzung tber-
schritten, sodals die beiden Vorsitzen-
den, Frau Professor Cosima Brucker
und Frau Dr. Annette Clement-
Sengewald, mit einem herzlichen
Dank an das Auditorium fiir Auf-
merksamkeit und aktive Teilnahme
die Sitzung schlossen.

Dr. Heike Ochs-Ring
Tagesklinik Oldenburg
D-261220Idenburg, Achternstr. 21
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Sehr geehrtes Mitglied,

anlaklich der Vorstandssitzung am
03.02.2007 in Frankfurt haben wir
mit groBer Zufriedenheit restimie-
ren konnen, da8 im Jahr 2006 einige
wichtige Meilensteine erreicht wer-
den konnten. Ganz wesentlich
hierzu zahlt die Einrichtung einer
Ethikkommission der DGRM, welche
sich in der nichsten Zeit besonders
relevanter Fragestellungen anneh-
men soll, um Anhaltspunkte ftr den
taglichen Umgang mit reproduk-
tionsmedizinischen Fragestellungen
zu entwickeln und aus dieser Arbeit
dartiber hinaus Empfehlungen fir
die offiziellen Ethikgremien der
Bundesregierung zu formulieren.

In diesem Zusammenhang ist eben-
falls als grofer Erfolg herauszustel-
len, dal’ es gelungen ist, fir die
DGRM einen Pressesprecher zu
gewinnen. Herr Dr. Dahl berichtet
in dieser Funktion tber aktuelle
Themen und Fragestellungen aus
dem Bereich der Reproduktionsbio-
logie und der Reproduktionsmedi-
zin. Daruiber hinaus korrespondiert
er eng mit der Ethikkommission und
ist an der Organisation von Fortbil-
dungsveranstaltungen beteiligt.

In bezug auf unsere Fortbildungs-
aktivitaten ist als Erfolg der DGRM
herauszustellen, dal® wir die ,School
of Reproductive Medicine & Endo-
crinology” etablieren konnten. Die
ersten Kurse sind mit hoher Akzep-
tanz und grofem Erfolg durchge-
fuhrt worden. Ein Programm der
weiteren Veranstaltungen ist unter
[www.repromedizin.de [abzufragen.
Der Gedanke, eine Schule der
DGRM einzurichten, ist bereits vor
vielen Jahren diskutiert worden,
aber aufgrund unterschiedlicher
Aktivitaten anderer Gesellschaften
immer wieder vorschoben worden.
Nachdem sich keine Weiterbildungs-
organisation fir die Reproduktions-
medizin und Endokrinologie ab-
Kzeichnete, wurde 2005/2006 die

Was haben wir in 2006 erreicht? Wohin streben wir in 20072

~

Schule gegriindet und wird seitdem
von den Organisatoren PD Dr. Jan
Kriissel und Frau Prof. Dr. Manuela
Simoni mit Unterstiitzung der Kon-
greorganisation Wicara geftihrt.
Andere dem Thema verhaftete
Organisationen sind eingeladen,
sich an der Schule zu beteiligen.

Als weiterer Erfolg der DGRM ist
aufzuzdhlen, dal wir als Organisa-
tor fir den Weltkongrel der IFFS
2010 in Minchen fungieren; die
diesbeztiglichen Vorbereitungen
laufen bereits an. Auf dem diesjahri-
gen IFFS-Kongrel8 in Durban werden
wir einen eigenen Stand betreiben,
um auf den Kongref8 in Miinchen
aufmerksam zu machen und damit
auch die Ziele der DGRM vertreten.

Betrachten wir die naheliegende
Zukunft: Wir freuen uns dariber,
dalt wir im Rahmen des IVF-Kon-
gresses 2008 in Frankfurt/Main das
50jdhrige Bestehen der DGRM
angemessen begehen werden kon-
nen. Unser Antrag, unser Jubilaum
in diesem Rahmen zu feiern, ist auf
dem IVF-Treffen in Kiel von einer
Mehrheit begrtifit worden. Hierfiir
sind von uns und den anderen be-
teiligten Gesellschaften noch einige
organisatorische Arbeiten zu leisten.

Ein weiteres wichtiges Ziel ist, alle
Mitglieder zu stimulieren, sich aktiv
an der Arbeit in der DGRM zu be-
teiligen. Als sehr positiv ist in die-
sem Zusammenhang der Vorschlag
unserer Veterinarmediziner zu ver-
merken, eine ,Arbeitsgemeinschaft
fir Reproduktionsbiologie und Re-
produktionstechnik” ins Leben zu
rufen, in der auch die Kollegen der
Humanmedizin von den Erfahrun-
gen der veterindrmedizinischen
Reproduktionsmediziner in der tag-
lichen Arbeit profitieren konnten.

Allen Mitgliedern wiinsche ich

ein erfolgreiches Jahr 2007

Prof. Dr. Dr. h.c. H.-R. Tinneberg
Prasident der DGRM)
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