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BEGRIFFSBESTIMMUNG UND

PATHOGENESE:

STERILITAT — INFERTILITAT

BEGRIFFSBESTIMMUNG

Die Begriffe ,Sterilitat” und ,Infertili-
tat” werden haufig synonym verwen-
det, obwohl sie eine unterschiedliche
Bedeutung beinhalten. Unter Sterilitat
oder Unfruchtbarkeit wird landlaufig
das Unvermogen, schwanger zu wer-
den, verstanden. Nach der Definition
der Welt-Gesundheits-Organisation
handelt es sich dabei um das fehlende
Eintreten einer Schwangerschaft in-
nerhalb von 24 Monaten, trotz regel-
maRiger ungeschiitzter Kohabitatio-
nen. Dagegen wird als Infertilitdt das
Unvermogen, schwanger zu bleiben,
verstanden. Es bezeichnet somit die
Unfédhigkeit, eine Schwangerschaft
bis zur Geburt eines lebensfahigen
Kindes auszutragen (Tab. 1). Vor allem,
was das Austragen einer Schwanger-
schaft betrifft, haben sich die Grenzen
der Lebensfahigkeit in den letzten
Jahren entscheidend verandert. Friih-
geburten haben heute in der 24./25.
Schwangerschaftswoche, aufgrund
von Verbesserungen der geburtshilf-
lichen und neonatologischen Leistun-
gen, wesentlich bessere Uberlebens-
chancen. Da auch die Diagnostik der
Frahgraviditat durch Schwangerschafts-
tests und Ultraschalluntersuchungen
erleichtert wurde, ist die Unterschei-
dung zwischen Sterilitat und Infertili-
tat zwar moglich, die sprachliche
Vermischung blieb aber bestehen.

zehnten tatsachlich etwas zugenom-
men zu haben. Die Haufigkeit von
ungewollter Kinderlosigkeit wurde
zwischen 1950 und 1960 in den
Industrielander noch mit ca. 8%
angegeben [1]. 1990 wurde eine
Inzidenz von 15-20 % beschrieben.
Aus dieser Zunahme wurde geschlos-
sen, dall moglicherweise Umwelt-
faktoren und Schadstoff-Belastungen
dazu beigetragen haben konnten [2].

Sicher spielen auch soziookonomi-
sche Verdnderungen, die zu einer
Verschiebung des Kinderwunsches in
immer spatere Lebensabschnitte der
Frau gefiihrt haben, eine Rolle. In der
Lebensplanung stehen zunachst
Schul- und Studienabschlul3, Berufs-
ausbildung und Karriere im Vorder-
grund. Da die natlrliche Fruchtbarkeit
der Frau bereits mit Ende Zwanzig
abnimmt, sind auch in der assistierten
Reproduktion die Schwangerschafts-
chancen mit zunehmendem Lebens-
alter deutlich reduziert.

PATHOGENESE DES UNERFULLTEN
KINDERWUNSCHES

EPIDEMIOLOGISCHE DATEN

Die Inzidenz der ungewollten Kinder-
losigkeit scheint in den letzten Jahr-

Tabelle 1: Definition

® Sterilitat: Keine Schwangerschaft
innerhalb von 2 Jahren trotz
regelméaliger ungeschutzter
Kohabitationen

® |Infertilitat: Unfahigkeit, eine
Schwangerschaft bis zur Geburt
eines lebensfahigen Kindes auszu-
tragen

Kinderlosigkeit ist immer ein Problem,
das beide Partner betrifft und deshalb
immer auch eine gleichzeitige Abkla-
rung beider Partner zur Folge haben
sollte. Als Faustregel gilt, daf sich
die Ursachen etwa dritteln, d. h. in
30-35% finden sich Ursachen bei
der Frau, in 30-35% beim Mann, in
30-35% liegen die Ursachen bei
beiden Partnern. In 5-10% der Fille
lassen sich trotz vollstandiger Abkla-
rung keine Ursachen finden, sodafs
eine sogenannte idiopathische Steri-
litat vorliegt.

STERILITATSURSACHEN (Tag. 2)

Weibliche Ursachen

Alter

Die jahrliche Schwangerschaftschance
bei Frauen zwischen 40 u. 44 Jahren

betragt 10%, und sinkt zwischen dem
45. bis 50. Lebensjahr auf 2-3 % [3].
Gleichzeitig steigt ab 40 Jahren die
Abortus-Rate deutlich an und wird

z. B. bei IVF/ICSI-Patientinnen mit 33
bis 83 % angegeben [3-6].

Silber u. Mitarb. konnten zeigen, daf8
mit zunehmendem Alter der Frau
auch bei ICSI-Behandlungen mit
MESA u. TESE wegen Azoospermie
die Lebendgeburtenrate signifikant
abnahm [7].

Ovarielle Reserve

Die Schwangerschafts-Rate bei IVF
ist neben dem Alter stark abhéngig
vom basalen FSH-Spiegel als Aus-
druck der ovariellen Reserve. Wah-
rend bei einem normalen FSH-Wert
(< 10,8 IU/L) die Schwangerschafts-
Rate 32 % betragt, liegt sie bei erhoh-
ten Werten (> 10,8 1U/L) nur mehr
bei 10% [8]. Die Cut-off-Werte wer-
den sehr unterschiedlich zwischen
10 und 25 mIU/ml angegeben, daher
mul jedes Labor seine eigene patho-
logische Konzentration angeben [9].

Tubenfaktor

Tubenverschlisse und Tubenfunktions-
storungen treten hauptsachlich im
Anschlul® an aszendierende Infektio-
nen mit sexuell tibertragbaren Erre-
gern, oder nach intraabdominellen
Operationen auf. Da Chlamydien bei
der Frau sehr hdufig asymptomatisch
verlaufen, aber mit signifikanter Mor-
biditdt einhergehen, haben Scree-
ning-Untersuchungen ein besondere
Bedeutung zur Vermeidung von Lang-
zeitproblemen wie Infertilitat oder

Tabelle 2: Faktoren, die die Fertilitat
beeinflussen

Alter

Ovarielle Reserve

Sexuell tbertragbare Erkrankungen
Hormonelle Stérungen
Lebensfihrung

Genetik

Mannliche Fertilitat
Umwelt-Chemikalien
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chronischen Unterbauchschmerzen
[10].

Endometriose

Schwere Formen von Endometriose
konnen zu anatomischen Verdnde-
rungen durch Adhasionen und Endo-
metriosezysten fiihren, wahrend im
Gegensatz zu postinfektiosen Verdn-
derungen Beeintrachtigungen des
Tubenepithels selten sind. Bei leichter
Endometriose ist der Zusammenhang
zwischen Endometriose und Infertili-
tat noch ungeklart [11].

Hormonelle Stérungen

Hyperandrogenamie und Polyzysti-
sches Ovarialsyndrom (PCO-S) treten
bei Frauen mit schweren Formen der
ovariellen Funktionsstorung in ca.
50% auf. Klinische Zeichen kénnen
Hirsutismus, Virilisierung, Akne, Ef-
fluvium, Anovulation, Amenorrhoe
und Sterilitat sein. In diesem Zusam-
menhang haben auch metabolische
Storungen wie Adipositas und Unter-
gewicht Bedeutung fiir die Entstehung
der erhohten Androgensekretion
[12].

Hyperprolaktindmien sind in ca. 30—
35 % die Ursache ovarieller Funktions-
storungen. Dabei mussen medikamen-
teninduzierte Hyperprolaktindmien
von Hypophysenadenomen abge-
grenzt werden.

Schilddrisenfunktionsstérungen wer-
den bei Sterilitits-Patientinnen etwa
doppelt so haufig (14 %) wie bei
unselektionierten Frauen gefunden.
Dabei spielt vor allem die Hypo-
thyreose, weniger die Hyperthyreose
eine Rolle. Mit einem gesteigerten
TRH-Stimulus sind hdufig auch
Hyperprolaktindmien (ca. 40 %) und
Testosteronerhohungen vergesell-
schaftet.

Umweltfaktoren
Sogenannte ,Endocrine Disruptors”

sind exogene Substanzen (z. B.
Diethylstilbestrol), die strukturelle

Ahnlichkeiten mit Hormonen auf-
weisen und dadurch die weibliche
Reproduktion beeinflussen kdnnen.
Fur verschiedene Schwermetalle,
Mineralstoffe, Losungsmittel und
Pestizide sind Auswirkungen auf den
menschlichen Reproduktionszyklus
beschrieben. Diese reichen von Zy-
klusstorungen tber erhohte Abortus-
raten, gestorten Schwangerschaftsver-
lauf bis hin zu Fehlbildungen sowie
Sub- und Infertilitat [13].

GenulBBmittel

Rauchen: Tabak ist das fiihrende re-
produktive Gift des 20. Jahrhunderts.
Die Konzeptionsrate von Raucherin-
nen liegt pro Zyklus bei 6,3 %, die
von Nicht-Raucherinnen dagegen bei
16,8 % [14]. In einer Metaanalyse
von Augood u. Mitarb. wurde das
Infertilitats-Risiko von Raucherinnen
gegenuber Nichtraucherinnen mit
einer Odds Ratio von 1,60 angegeben
[15]. Aktive Raucherinnen haben
eine 50% geringere Implantations-
und ,Ongoing”-Schwangerschaftsrate
als Nichtraucherinnen. Horen sie
allerdings vor der Behandlung zu
rauchen auf, besteht die gleiche
Schwangerschaftschance wie bei
Nicht-Raucherinnen [16].

Alkohol: Klinische Beobachtungen
und Tierexperimente legen nahe, daf®
zwischen Alkoholkonsum und Repro-
duktion ein Zusammenhang besteht,
wenngleich die meisten epidemio-
logischen Studien diese Assoziation
noch nicht bewiesen haben. In einer
neueren Studie wurde allerdings
festgestellt, daB mit zunehmendem
Alkoholkonsum die Konzeptions-
chancen signifikant sinken [14].

Koffein (Kaffee, Tee, Cola, koffeinhal-
tige Getrdnke): Koffein potenziert die
Wirkung anderer Schadstoffe wie
Alkohol und Nikotin, und kann
dadurch zu tiberadditiven Effekten
fahren. Mehrere Untersuchungen
konnten eine Zunahme des Infertili-
tatsrisikos mit steigendem Kaffeekon-
sum zeigen, wahrend andere Arbeiten
dies nicht bestdtigten [17, 18].

Mannliche Ursachen

Die Bedeutung mannlicher Sterilitats-
ursachen hat sich durch IVF und vor

allem durch die Etablierung der Intra-
zytoplasmatischen Spermieninjektion
grundlegend verdndert.

Bei Azoospermie und hochgradiger
Oligozoospermie sollte vor einer assi-
stierten Reproduktion eine genetische
Abkldrung erfolgen. Die wichtigsten
genetischen Verdanderungen betreffen
Mikrodeletionen am Y-Chromosom,
Androgen-Rezeptor-Gendefekte,
Zystische Fibrose, Klinefelter-Syn-
drom und Kallman-Syndrom [19].

Wihrend bei Infektionen des Genital-
traktes und bei Varikozelen medika-
mentose und operative Therapien
zielfihrend sein konnen, sind bei
schweren Einschrankungen der Sa-
menqualitdt priméar durch ICSI gleich
gute Schwangerschaftsraten wie bei
tubarer oder idiopathischer Infertilitat
zu erzielen.
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