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Thema / Ethnomedizin

Medizin-Buddha

Asiatisches Heilwissen aus dem Himalaya

ibet genoss in der asiatischen
I Welt seit jeher den Ruf, das
,Land der Arzneimittel* zu
sein. In einem der entlegensten Ge-
biete der Erde ist fernab vom Rest der
Welt {iber die Jahrhunderte ein hoch
entwickeltes Heilsystem entstanden.
Das bis heute zentrale Werk der tibe-
tischen Medizin Gyiishi (,,Das Buch
vom Wissen und Heilen™) stammt aus
dem 8. Jahrhundert (n. Chr.). Darin
werden insgesamt 1 600 Krankheiten
und 2 293 Heilmittelzutaten erklért,
fiir die es keine westliche Terminolo-
gie-Entsprechung gibt [1-4].

Tabelle 1: Das tibetische Medizinverstandnis — Element,
Korpersaft und Korperfunktion

Element Korpersaft
Wind, Raum  rLung (Wind)
Feuer Tripa (Galle)

Erde, Wasser Badken

(Schleim)

Funktion im Koérper

Geistige Funktion, Bewusst-
sein, Bewegung (Antrieb der
physiologischen Funktionen)
Energie, Mut, Verdauung,
Stoffwechsel

Geduld, Regulation der Kor-
perflussigkeiten, physiologi-
sche Starke
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Tibetische Medizin

Nach dem indischen Ayurveda und der TCM (Traditionellen Chinesischen
Medizin) ist die tibetische Medizin das dritte groRe Medizinsystem aus Asien.
Im Gegensatz zur iiber 50jahrigen Rezeptionsgeschichte der TCM, ist die
tibetische Medizin jedoch erst seit ca. 15 Jahren im Westen bekannt. Tibet
wurde 1950 gewaltsam durch die Chinesen iibernommen; die tibetische Kultur
mit ihrem wertvollen medizinischen Wissen wurde beinahe vollkommen
ausgel6scht und somit die Ausbreitung in den Westen erschwert. Die tibetische
Medizin unterscheidet sich nicht nur grundlegend von der westlichen Schulme-
dizin, sondern bietet auch Erklarungskonzepte, Sichtweisen sowie Behandlungs-
und Diagnosemethoden an, die im westlichen Medizinalltag komplementar
angewendet werden konnen.

Ganzheitliche Behandlung steht
im Vordergrund

Die mechanistische und naturwis-
senschaftliche Anatomie der west-
lichen Schulmedizin ist nicht die
einzige mogliche Korperauffassung.
Die tibetische Medizin zeigt, dass das
Individuum in tiefere Bedeutungsbe-
zlige von Korper und Kosmos einge-
bettet gesehen werden kann. Durch
die Verwendung der geisteswissen-
schaftlichen Lehre des Buddhismus
behandelt die tibetische Medizin
den Menschen ganzheitlich: Kor-
per und Geist werden einheitlich
und zusammengehorend betrachtet.
Dabei dient die humoralpathologi-
sche 3-Sifte-Lehre bestehend aus
rLung (,,Wind*), Tripa (,,Galle*, hat
keinen Bezug zur Gallenfliissigkeit
westlicher Nomenklatur) und Bad-
ken (,,Schleim®) als zentrales Erkla-
rungsprinzip. Grundsétzlich ist jeder
Korpersaft von den universalen Ele-
menten Wind, Raum, Feuer, Erde und
Wasser durchdrungen; jedoch wird
jeder Korpersaft von einem bestimm-
ten Element dominiert und hat be-

stimmte Funktionen im menschli-
chen Korper (Tab. 1).

Sind die Korperenergien im
Gleichgewicht, ist der Mensch
gesund

Nach der tibetischen Medizin ist der
Mensch gesund, wenn seine Korper-
safte im Gleichgewicht sind. Wird
eins verstirkt oder abgeschwécht,
entsteht Krankheit. Der Hauptaus-
l6ser fiir dieses Ungleichgewicht
der Korperenergien ist ,,geistige Un-
wissenheit”. Doch nicht nur falsches
Denken, sondern auch eine falsche
Lebens- und Erndhrungsweise sowie
ein den Jahreszeiten unangemesse-
nes Verhalten fithren zu einem Un-
gleichgewicht der Korpersifte und
somit zu Krankheit.

Zunéachst untersucht der tibetische
Arzt, welches der Korperprinzipien
nicht im Gleichgewicht ist, dies kann
eins sein, aber auch zwei oder drei.
Tibetische Arzte diagnostizieren mit
einer hoch entwickelten Pulsdiagnos-
tik; bis zu 49 Pulse kénnen mit ei-
ner speziellen Grifftechnik unterschie-



den werden. Zusitzlich wird je nach
Bedarf Zungen-, Urin-, Augen- oder
Ohranalyse verwendet.

Krankheitsbehandlung setzt bei
Erndhrungsberatung an

Nach der tibetischen Medizinlehre
setzen sich auch die Nahrungsmit-
tel aus den finf Elementen Wind,
Raum, Feuer, Erde und Wasser zu-
sammen und haben den dominieren-
den Elementen entsprechende Kor-
perfunktionen.

Genau wie Tripa (Galle) vom Ele-
ment Feuer dominiert ist und daher
Kérperfunktionen wie Verdauung oder
Stoffwechsel auslost (Tab. 1), trifft
dies beispielsweise auch auf schar-
fe Nahrungsmittel zu (Tab. 2). Lei-
det man nun an einem Mangel des
Korpersaftes Tripa (Galle), was sich
beispielsweise durch mangelnde En-
ergie bemerkbar macht, kann diese
Stérung mit scharfen, salzigen und
sauren Nahrungsmitteln ausgeglichen
werden. Dasselbe Prinzip gilt beim
umgekehrten Fall: Leidet ein Mensch
an einem Uberschuss von Tripa (Gal-
le), was sich beispielsweise in Aggres-
sion, Ungeduld oder Kopfschmerzen
ausdriickt, wiren die geeigneten Ge-
schmacksrichtungen siif3, bitter und
zusammenziehend, also Nahrungs-
mittel, die nicht durch das Element
Feuer dominiert sind [4].

AuBer einer Erndhrungsberatung
thematisiert der tibetische Mediziner
im ausfiihrlichen Gesprich mit sei-
nem Patienten die Lebensfithrung
sowie den Lebensstil und empfiehlt

Tabelle 2: Sechs Geschmacksqualitaten

und ihre entsprechenden Elemente

Geschmacks- Element

richtung

SR Erde und Wasser
Sauer Erde und Feuer
Bitter Wasser und Luft
Salzig Wasser und Feuer
Scharf Feuer und Luft

Zusammenziehend Erde und Luft

ein angemessenes Verhalten entspre-
chend der Stérung der Korpersifte.
Beispielsweise sollen Menschen mit
einem Uberschuss des Korpersaftes
Tripa (Galle) ibermiaBige Hitze mei-
den, hdufige Ruhepausen einlegen,
viel trinken und kiihlende Speisen
bevorzugen [4].

Im Anschluss des lebensordnenden
Gesprichs werden innere Heilmetho-
den wie Kréuterpillen, Abfithrmit-
tel, Brechmittel oder Schnupfmittel
als Medikamente verschrieben, wenn
eine Verdnderung der Erndhrungs-
und Verhaltensweise nicht zur Be-
seitigung der Krankheit ausreicht.
Hier verfiigt die tibetische Medizin
iiber einen grofBen Schatz an Arznei-
en aus der Himalaya-Region, die auf
eine jahrhundertealte Tradition zu-
riickgehen [1, 5].

Auch Béder, Massagen, Kompres-
sen und Moxabustion (dabei werden
bestimmte ,,Moxabustions-Punkte*
mit Hitze stimuliert) finden je nach
Bedarf in der tibetischen Medizinbe-
handlung ihre Anwendung [2, 4].

Warum sollten westliche Arzte
tibetische Medizin praktizieren?

Waihrend die westliche Medizin in
der Behandlung von akuten Not-
fallen, lebensbedrohlichen Infekti-
onskrankheiten oder bei unfallchi-
rurgischen Operationen erstklassig
ist, eignet sich die tibetische Medi-
zin eher zur Behandlung von chro-
nischen Krankheiten sowie fiir die
Priavention von Krankheiten. Wer-
den Storungen der Korpersifte frith
erkannt, so kann entgegenge-
wirkt werden; chronisches Lei-
den wird ohne starke Neben-
wirkungen gelindert. Zudem
ist die Praktizierung von tibe-
tischer Medizin kostengiins-
tig: Erndhrungsberatung, Rat-
schlige zur Lebensfiihrung und
Pulsdiagnostik kosten im Ver-
gleich zur westlichen medizin-
technologischen Diagnostik
nicht viel und sind in der Pra-
xis leicht umsetzbar.

Ethnomedizin \ Thema

Der tibetische Arzt und Medizin-
lehrer Prof. Dr. P. Y. Arya T. Sherpa
vom New Yuthok Institute for Tibetan
Medicine aus Mailand betonte in sei-
nem Vortrag auf der Veranstaltung
,.,Tibetische Medizin im westlichen
Kontext® in Bad Homburg, dass noch
immer der aus dem 8. Jahrhundert ge-
prigte Leitsatz fiir tibetische Arzte
im Vordergrund steht: ,,Physicians
are like fathers, the sick are to be
pitied. They are the sons, do not de-
clare their faults. Auch die westli-
che Arzt-Patienten-Beziehung konn-
te durchaus von einer mitfithlenden
und liebevollen Haltung des Arztes
profitieren [8].

Wo kann tibetische Medizin
erlernt werden?

Wollen in Deutschland ausgebilde-
te Arzte tibetische Medizin erlernen,
konnen sie ,,Schnupperkurse® oder
eine 5-jahrige Ausbildung an der
medizinischen Hochschule Tibetan
Medical and Astrological Institute
(TMAI), dem heutigen Zentrum fiir
tibetische Medizin im nordindischen
Exil Dharamsala, absolvieren. Seit 15
Jahren besteht auch im européischen
Raum die Moglichkeit, eine Grund-
ausbildung in tibetischer Medizin zu
durchlaufen — entweder am New Yut-
hok Institute for Tibetan Medicine
in Mailand oder am Institut fiir Ost-
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Thema

West Medizin in Bad Homburg. An
dem deutschen Institut richtet sich
die Ausbildung nur an ausgebildete
Arzte, damit die Sicherheit fiir Pati-
enten mit einer qualititsgesicherten
Behandlung gewihrleistet ist. Dort
wird das Ziel verfolgt, eine Integra-
tion der tibetischen Medizin iiber die
Arzte zu erreichen.

Tibetische Medizin im Westen erst
am Anfang

Dass tibetische Medizin wirksam
ist, beweisen auch klinische Studi-
en: Die tibetischen Priaparate Padma
28 und Padma Lax sind bereits in der
Schweiz zugelassen [6, 7].

Weitere Studien und Forschungs-
projekte sollten durch die Komple-
mentdrmedizin initiiert werden, um
die positiven Aspekte der Praktizie-
rung von tibetischer Medizin als me-
dizinische Behandlungsmethode zu
bestitigen und im Praxisalltag zu eta-
blieren. Dazu ist es notwendig weitere

Ethnomedizin/Ethnobotanik

Ubersetzungsarbeit zu leisten, denn
viele Medizintexte sind bislang nur
auf tibetisch erhiltlich. Zudem fehlt
eine reprasentative Organisation zur
Vertretung der tibetischen Medizin
in der Offentlichkeit, wie es beispiels-
weise durch einen einheitlichen Verein
oder durch einen grofleren Dachver-
band geschehen konnte. Einheitlich-
keit, Organisation, Qualitatsstandards
und Verwissenschaftlichung sind zur
Etablierung im westlichen Gesund-
heitssystem dringend erforderlich,
wenn westliche Patienten zukiinf-
tig die tibetischen Behandlungsme-
thoden nutzen sollen.

Die Etablierung der tibetischen
Medizin im Westen ist bislang noch
nicht sehr weit fortgeschritten. Das-
zu dndern wire erstrebenswert, denn
die westliche Medizin kann von den
kostengiinstigen und bereichernden
Behandlungsmethoden der tibetischen
Medizin nur profitieren.

Verfasserin: Nadja Klafke, Wiesbaden <«

Pharmakologische Erkenntnisse
aus dem traditionellen Gebrauch
von Medizinpflanzen

ie Verwendung von Pflan-
zen zu medizinischen Zwe-
cken lésst sich anhand fossi-
ler Fundstiicke bis ins Palédolithikum,
also etwa 60 000 Jahre zuriick verfol-
gen. Seit dieser Zeit entwickelten sich
zahlreiche, zum Teil bis auf den heu-
tigen Tag fortbestehende traditionelle
medizinische Systeme, in denen Heil-
pflanzen zumeist eine zentrale Rolle
spielen. Erste schriftliche Uberliefe-
rungen hieriiber finden sich bereits in
den heute weltweit verstreuten Papyri
des pharaonischen Agyptens.
AuBerhalb der westlichen Indu-
strieldnder ist die Bevolkerung mehr-
heitlich auf die traditionelle Medizin
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angewiesen. Deren Riickgrat bilden
groflenteils die ,,Botanicals®, von
denen schitzungsweise 30 000 mit
medizinischen Eigenschaften ver-
sehen sind.

Wert der Ethnobotanik fiir die
Pharmakologie und pharma-
zeutische Industrie

Der ethnobotanische Erfahrungsschatz
lasst sich in vielerlei Hinsicht nutz-
bringend in der pharmazeutischen For-
schung bei der Entwicklung neuer
Medikamente verwenden. Beispie-
le fiir pharmazeutische Priparate
mit ethnobotanischen Beziigen gibt
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es fiir fast alle medizinischen Anwen-
dungsgebiete. Zu den bekanntesten
Substanzen gehdren Digitoxin, Di-
goxin, Atropin, Chinin, Streptomy-
cin, Morphin, Etoposid, Kolchizin
und Reserpin.

Waihrend in einigen Kulturen das
Heilwissen schriftlich niedergelegt
ist, existiert Vieles von den breit ge-
streuten Kenntnissen um die Heil-
wirkung bestimmter Pflanzen bzw.
Pflanzenteile aber auch nur in den
Kopfen indigener Medizinméinner.
Zudem kann die Nutzung einzelner
Pflanzen von Population zu Popula-
tion erheblich variieren. Ein gutes
Beispiel hierfiir ist das ethnopharma-
kologische Wissen um die in afrika-
nischen Kulturen hiufig verwandte
Medizinpflanze, Erythrina senega-
lensis. Diese strauch- oder baumar-
tige Pflanze ist lokal als ,,Nté* und
bei uns unter dem Namen Korallen-
baum bekannt.
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Aus einer jiingst publizierten Un-
tersuchung geht hervor, dass E. se-
negalensis in drei Regionen des
zentralafrikanischen Mali in unter-
schiedlichen Indikationsstellungen
genutzt wird [1]. In zwei Gebieten
ist Amenorrhoe die am héaufigsten
berichtete Anwendung der Pflanze,
wiéhrend diese Indikation in der drit-
ten Region offenbar vollig unbekannt
ist. Auch die Anwendung von E. se-
negalensis bei Gelbsucht ist auf zwei
der untersuchten Gebiete beschrankt.
Hingegen steht Malaria einheitlich
mit ganz oben auf der Liste der In-
dikationen.

In Guinea wiederum wird E. senega-
lensis am haufigsten zur Behandlung
von Infektionskrankheiten eingesetzt
[2]. Diesbeziiglich wird auch das an-
algetische und anti-inflammatorische
Potenzial der Pflanze genutzt. In Ni-
geria gehort E. senegalensis zu ei-
ner Gruppe von fast 50 Pflanzen, die
in der Behandlung sexuell tibertra-
gener Krankheiten Anwendung fin-
den [3].

Die Verwertung ethnomedizini-
schen Wissens ist der klassische
Ansatz in akademischen Institutio-
nen und hat dazu beigetragen, eine
Vielzahl klinisch wertvoller Wirk-
stoffe fiir die westliche Medizin zu
entwickeln. In der pharmazeutischen
Industrie wird dieser Weg immer 6f-
ter durch Massen-Screening ersetzt,
bei dem in groBen Labors mit In-vi-
tro-Assays wochentlich 1 000 oder
mehr Proben bzw. synthetische Sub-
stanzen gepriift werden kénnen. Das
erspart unter Umsténden erheblichen
Aufwand an Arbeitszeit und Kosten,
die mit der Erkundung ethnobotani-

scher Kenntnisse aufgrund deren brei-
ter Streuung verbunden sind [4].

Bioprospecting versus
» Biopiraterie“

Unter Bioprospecting wird das insbe-
sondere von der Pharmaindustrie fi-
nanzierte, systematische Suchen nach
genetischen Ressourcen verstanden.
Hierbei ist die Einbeziehung indige-
nen Wissens in nationales und inter-
nationales Patentrecht nach Ansicht
einiger Anthropologen nicht mit lo-
kalen Weltanschauungen vereinbar
und birgt Konfliktstoff.

Am Beispiel Siidafrikas wird deut-
lich wie die Kommerzialisierung indi-
genen Wissens um Heilpflanzen dazu
fiihrt, sich der kulturellen Werte be-
wusst zu werden. Im Rahmen der
,African Renaissance® wird die Wie-
derbelebung lokaler Kenntnisse be-
trieben, in die zunehmend auch die
indigene Medizin einbezogen wird.
Die reiche Biodiversitit soll in ers-
ter Linie zum Wohle des Landes ge-
nutzt werden [5].

Mit ,,Biopiraterie* wird gelegentlich
das Vorgehen angeprangert, Medzin-
pflanzen zu global genutzten Wirt-
schaftsgiitern zu machen, ohne dass
indigene Kulturen, die urspriing-
lich das biomedizinische Wissen
entwickelt haben, angemessen am
wirtschaftlichen Gewinn beteiligt
werden. rm <
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Verbesserte IVF-Ergebnisse durch
adjuvante Akupunktur?

Lassen sich bei der In-vitro-Fertilisation (IVF) die Schwangerschafts-
und Lebendgeburtraten erhdhen, wenn die Frauen adjuvant mit
Akupunktur behandelt werden (Manheimer E, et al. 2008)?

n einem systematischen Review mit

Metaanalyse wurden die Ergebnisse
von sieben randomisierten, kontrol-
lierten Studien mit insgesamt 1 366
Frauen kritisch bewertet. In den die
Auswahlkriterien erfiillenden Studien
war jeweils ein Teil der Patientinnen
kurz vor und/oder nach dem Embry-
onentransfer mit traditioneller Aku-
punktur behandelt worden.

Die Kontrollen wurden je nach Stu-
die mit nicht die Haut penetrierenden
Nadeln scheinakupunktiert, auBerhalb
der klassischen Akupunkturpunkte
bzw. an nicht fiir die Fertilitét rele-
vanten Punkten akupunktiert oder gar
nicht zusétzlich behandelt.

Eine zusitzliche IVF-Schwanger-
schaft bei zehn mit Akupunktur
behandelten Frauen

Fiir eine Erstanalyse wurden Studien
mit Schein-/Pseudoakupunktur und
solche ohne Zusatzbehandlung in der
Kontrollgruppe zusammengefasst. Ins-

gesamt erhohte die Akupunktur die
Erfolgschancen einer Schwangerschaft
um 65 %, die einer Fortsetzung der
Schwangerschaft um 87 % und die
einer Lebendgeburt um 91 %. Ge-
poolt betrug der Unterschied in der
Schwangerschaftsrate 0,11, so dass
etwa zehn Frauen adjuvant mit Aku-
punktur behandelt werden mussten,
um eine zusitzliche Schwangerschaft
zu erzielen.

Auch bei einer differenzierten Be-
trachtung der Studien zeigte es sich,
dass die Erfolgsraten durch Schein-
akupunktur nicht beeinflusst wurden.
Das bestitigt Befunde, wonach der
Plazebo-Effekt von Scheinakupunk-
tur bei objektiven Ergebnissen (wie
Schwangerschaft) nur gering ist. Fiir
drei Studien waren die Lebendgeburt-
rate nicht zu erfragen, so dass die Er-
gebnisse in Bezug auf Schwanger-
schaftsraten aussagekréftiger sind
als auf Lebendgeburten.

Diese Resultate hielten auch Sen-
sitivitdtsanalysen zu Studienvalidi-

Schadigt Rauchen die Gebarmutter-

schleimhaut?

Starkes Rauchen beeinflusst die Erfolgsaussichten bei der In-vitro-
Fertilisaion (IVF). Inwieweit sich exzessiver Tabakkonsum hierbei auf
die Rezeptivitdt des Endometriums bei IVF-Behandlungen auswirkt,
wurde an nicht, gelegentlich und stark rauchenden Empfangerinnen
einer Eizellspende untersucht (Soares SR, et al., 2007):

Anhand von In-vitro-Experimen-
ten mit endometrialen Adeno-
karzinomzellen, die toxischen Ta-
bakbestandteilen ausgesetzt waren,
wurde auf eine Schidigung und re-
duzierte Rezeptivitit des Endomet-
riums durch Rauchen geschlossen.
Ferner wurde eine verringerte Schwan-
gerschafts- und Implantationsrate beim
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Transfer von subjektiv als morpho-
logisch einwandfrei beurteilten Em-
bryonen bei Raucherinnen gegeniiber
Nichtraucherinnen festgestellt (Neal
MS, et al. 2005).

Die Studie bestand aus einer retro-
spektiven Analyse der Ergebnisse al-
ler Eizellspende-Zyklen am IVI-Va-
lencia von Januar 2002 bis Juni 2005,

tatsvariablen stand. Allerdings zeig-
te sich in einer Subanalyse der drei
Studien mit der hochsten Schwanger-
schaftsrate in den Kontrollgruppen,
dass die Akupunktur die Schwanger-
schaftsrate in diesen Kollektiven nur
um 24 % (OR 1,24; 0,86-1,77) stei-
gern konnte. Es steht zu vermuten,
dass die unterschiedlichen Erfolgs-
raten in den Kontrollgruppen auf un-
terschiedliche nationale gesetzliche
Regelungen zur In-vitro-Fertilisation
zuriickzufiihren sind.

FAZIT: Bei durchschnittlich zehn
im Rahmen einer IVF mit Aku-
punktur behandelten Frauen lisst
sich eine zusétzliche Schwanger-
schaft erreichen.

— Durch adjuvante Akupunktur
beim Embryotransfer im Rahmen
einer IVF lassen sich die Schwan-
gerschafts- und Lebendgeburtraten
offenbar statistisch signifikant ver-
bessern. Angesichts relativ geringer
Kosten der Akupunktur gegeniiber
dem vergleichsweise enormen Auf-
wand fiir eine In-vitro-Fertilisation
ergibt sich auch ein eindeutiger wirt-
schaftlicher Nutzen. el <

Manheimer E, Zhang G, Udoff L, et al. 2008.
Effects of acupuncture on rates of pregnancy
and live birth among women undergoing in
vitro fertilisation. BMJ 336:545-549.

sofern der Raucherstatus der beteilig-
ten Patientinnen bekannt war.

Hoher Tabakkonsum verringert
Rezeptivitiit des Endometriums

Die Schwangerschaftsrate lag bei den
nicht oder nur gelegentlich rauchenden
Patientinnen signifikant héher als bei
den stark rauchenden Eizell-Empfan-
gerinnen (52,2 % versus 34,1 %).

Mehrlingsschwangerschaften tra-
ten vermehrt bei den stark rauchen-
den Teilnehmerinnen auf (60 % vs.
31 %).

FAZIT: Bei stark rauchenden Emp-
fangerinnen einer Eizellspende kam
es seltener zur Schwangerschaft und



es traten haufiger Mehrlingsschwan-
gerschaften auf als bei nicht oder nur
gelegentlich rauchenden Frauen.

— Ausbleibender Erfolg bei der IVF
wurde hauptséchlich auf eine unzu-
reichende Qualitdt der Eizellen zu-
riickgefiihrt. In der aktuellen Studie
lieB sich aber erstmals eindeutig nach-
weisen, dass die Rezeptivitit des Ute-
rus mitentscheidend fiir den Erfolg
einer [IVF-Behandlung ist.

Dass bei starken Raucherinnen ver-
mehrt Mehrlingsschwangerschaften
auftraten, erscheint paradox. Wah-
rend im einen Fall die Implantation
des Embryos verhindert wird, ist
im anderen Fall das Gegenteil der
Fall. jfs <

Soares SR, Simon C, Remohi J, Pellicer
A. 2007. Cigarette smoking affects uterine
receptiveness. Hum Reprod 22:543-547.
Neal MS, Hughes EG, Holloway AC, Foster
WG. 2005. Sidestream smoking is equally as
damaging as mainstream smoking on IVF
outcomes. Hum Reprod 20:2531-2535.
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Fertilitatsprotektion bei Krebspatientinnen

Neuartige Methoden des
Fertilitdtserhaltes bei Frauen

Wahrend Kryokonservierung von Sper-
mien bereits lange Praxisalltag darstellt,
steht die Wissenschaft bei der weiblichen
Fertilitatsprotektion noch ganz am An-
fang, sagte Prof. Dr. Michael von Wolff
(Heidelberg) auf einer gemeinsamen Ver-
anstaltung des Kinderwunschzentrums
Minden und dem Gyncollegweserland in
Minden. Dennoch ist Fertilitdtsprotekti-
on auch bei Frauen von grundlegender
Bedeutung, denn bereits eine Strahlen-
dosis von zwei Gray zerstért rund 50 %
der Oozyten. So gibt es beispielsweise
die Méglichkeit, Oozyten zu kryokonser-
vieren. Problematisch war bisher jedoch,
dass Oozytenreifungen zwischen vier und
sechs Wochen dauerten und onkologische
Therapien sich um diese Zeit verscho-

ben. Viele Patientinnen konnten deshalb
diese Chance nicht nutzen. Eine neue
Stimulationsart verkirzt nun die Dauer
auf zwei Wochen. Neben diesem neu-
en Verfahren beleuchtete der Referent
auch die Kryokonservierung von Ova-
rialgewebe, die Ovarialtransplantation
in einen nicht bestrahlten Bereich so-
wie die Gabe von GnRH-Analoga, wel-
che die Aktivitat der Ovarien senkt und
Krebstherapien sie so weniger schadi-
gen. Doch alle Verfahren stehen noch
ganz am Anfang ihrer Entwicklung.
Von grofRer Bedeutung ist daher der
Ausbau einer interdisziplindren Zusam-
menarbeit, flr die der Referent mit der
Grindung des Netzwerkes ,Fertiprotekt*
den Grundstein legte. Red. «

Quelle: Das 3. Mindener Symposium am 23. April
2008. Veranstalter: Gemeinschaftspraxis Dr. Onno
Buurman, Minden. www.kinderwunsch.net

Screening auf Schilddriisenfunktions-
storungen in der Friihschwangerschaft
versus gezieltes Testen in Hochrisiko-

gruppen

Ein subklinischer Hypothyreoidismus der Mutter in der Friih-
schwangerschaft kann neuropsychologische Entwicklungssto-
rungen beim Kind und verschiedene Schwangerschaftskomplika-
tionen bis hin zu erhdhter Sterblichkeit des Feten verursachen.
Daher wird ein generelles Screening der Schilddriisenfunktion
zu Beginn der Schwangerschaft diskutiert. Die aktuellen Leitlini-
en sehen aber nur gezielte Untersuchungen in Hochrisikofallen
vor. In der aktuellen Studie wurde untersucht, wie zuverldssig
Schwangere mit Schilddriisenfunktionsstérungen bei diesem
Vorgehen entdeckt werden (Vaidya B, et al. 2007):

ei 1 560 Schwangeren wurden im

Rahmen der Erstuntersuchung
in der Schwangerschaft (median:
9. Schwangerschaftswoche) das Thy-
roidea-stimulierende Hormon (TSH),
das freie Trijodthyronin (fT3) und
das freie Thyroxin (fT4) bestimmt.
Zudem wurden 1 327 Frauen auf das
Vorliegen von Schilddriisenperoxi-

dase-Antikorper getestet. Um fest-
zustellen, ob die Patientinnen zur
Hochrisiko-Gruppe gehdrten, wur-
de nach personlichen und familidren
Risikofaktoren fiir eine Schilddrii-
sendysfunktion im ersten und zwei-
ten Verwandtschaftsgrad, nach an-
deren Autoimmunkrankheiten und
nach einer bestehenden oder vorange-

gangenen Schilddriisen-
medikation bzw. Schild-
driisenoperation gefragt.
Da neueren Untersu-
chungen zufolge die
Menge der Schilddrii-
senhormone im Ver-
lauf einer Schwanger-
schaft variiert, wurden
in einer Post hoc-Ana-
lyse aus den Daten der
Frauen ohne erhohtes
Risiko und mit nega-
tiven Werten fiir Thy-
roperoxidase-Antikdrper Referenz-
werte errechnet, die als spezifisch fiir
das erste Schwangerschaftstrimenon
gelten konnen.

Jeder dritte Schwangere mit
manifestem/subklinischem
Hypothyroidismus nicht in der
Hochrisiko-Gruppe

In der nicht selektierten Kohorte
Schwangerer gehorten nach dem Maf3-
stab der Leitlinien 413 (26,5 %) der
Hochrisiko-Gruppe an.
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Insgesamt hatten 40 Frauen (2,6 %)
erhohte TSH-Spiegel. Zwo6lf von ihnen
gehorten nicht der Hochrisiko-Grup-
pe an. In 16 Fillen lag eine manifes-
te Hypothyreose vor, da zugleich fT4
erniedrigt war. Nur zwolf dieser Fal-
le betraf Schwangere in der Hochri-
siko-Gruppe.

Wurden die errechneten spezifi-
schen Referenzwerte fiir das erste
Trimenon zugrunde gelegt, hatten 98
Frauen erhohte TSH-Werte, von de-
nen 44 nicht der Hochrisiko-Grup-
pe zuzurechnen waren.

Fachliteratur /' Erkrankungen in der Schwangerschaft

FAZIT: Werden Untersuchungen
der Schilddriisenfunktion nur bei
Schwangeren mit bekanntem ho-
hem Risiko durchgefiihrt, bleibt
mindestens ein Drittel der Frauen
mit manifestem/subklinischem Hy-
pothyroidismus in der Frithschwan-
gerschaft unerkannt.

— Bereits bei geringfiigiger Schild-
driisenunterfunktion in der Friih-
schwangerschaft sind schwere Kom-
plikationen zu gewirtigen, die bei
addquater Thyroxin-Substitution
nicht beobachtet werden. Der Fetus

Risiko fiir Gestationsdiabetes bei
Gewichtszunahme vor der Schwangerschaft

Ubergewicht und ein hoher BMI gelten neben einer familiiren
Disposition als Risikofaktoren fiir Gestationsdiabetes. Um
herauszufinden, welchen Einfluss Ubergewicht und Schwankun-
gen des Gewichts in den fiinf Jahren vor der Schwangerschaft auf
das Diabetes-Risiko haben, untersuchten nordamerikanische
Epidemiologen und Gynikologen im Rahmen einer Fall-Kontroll-
Studie retrospektiv die Krankengeschichten von 251 Frauen mit
Gestationsdiabetes (Hedderson MM, et al. 2008):

Diabetes mellitus oder Glukose-
intoleranz jeglichen Grades
treten in den USA als Komplikati-
on bei etwa vier bis sieben Prozent
der Schwangeren auf. Die Tendenz
der letzten zehn Jahren ist steigend.
In einigen Studien wurde eine star-
ke Gewichtszunahme relativ zum
Gewicht im Alter von 18 Jahren als
moglicher Risikofaktor beschrieben.
In keiner der Studien wurde bisher
jedoch die Gewichtsdynamik in den
Jahren unmittelbar vor Beginn der
Schwangerschaft genauer analysiert,
die im Gegensatz zu einer geneti-
schen Disposition als einer der we-
nigen moglicherweise modifizierba-
ren Risikofaktoren gilt.

Aus einer kalifornischen Geburts-
kohorte von 14 235 Frauen, die zwi-
schen 1996 und 1998 in Nordkalifor-
nien Kinder lebend zur Welt gebracht
hatten, wurden 251 Falle von Gesta-
tionsdiabetes untersucht. Diese Ge-
burtskohorte von Frauen, die alle bei
einer groflen Krankenkasse (KPM-
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CP-NC) versichert sind, deckt etwa
30 % der lokalen Bevdlkerung ab.
In einer Fall-Kontroll-Studie wur-
den die Krankengeschichten die-
ser 251 Frauen mit Gestationsdia-
betes mit 204 passenden Kontrollen
verglichen.

Gewichtszunahme in den fiinf
Jahren vor der Schwangerschaft
erhoht das Risiko fiir Gestations-
diabetes

Frauen, die in den fiinf Jahren vor
Beginn der Schwangerschaft jahr-
lich zwischen 1,1 kg und 2,2 kg zu-
genommen hatten, zeigten ein leicht
erhohtes Diabetes-Risiko (Odds Ra-
tio 1,63). Bei Frauen, die zwischen
2,3 kg und 10 kg pro Jahr an Ge-
wicht zugelegt hatten, war das Risi-
ko 2,5-fach héher (Odds Ratio 2,61)
als bei Frauen, deren Gewicht stabil
geblieben war.

Frauen mit Gestationsdiabetes wa-
ren haufiger tiber 35 Jahre alt, eher Zu-

ist bis zur 13. Schwangerschaftswo-
che vollkommen von der Hormon-
versorgung durch die Mutter ab-
hingig. Ein frithzeitiges generelles
Screening der Schilddriisenfunktion
und eine frithzeitige Hormonsubsti-
tution geben Sicherheit. Im<

Vaidya B, Anthony S, Bilous M, et al.
2007. Detection of thyroid function in early
pregnancy: universal screening or targeted
high-risk case finding? J Clin Endocrinol
Metab 92:203-207.

wanderer aus Stidamerika oder Asien,
hatten weniger als zwolf Jahre Schu-
le und Ausbildung hinter sich, waren
bereits mehrfache Mutter und wiesen
insgesamt einen erhdhten BMI auf.
Bei Gewichtsschwankungen bedingte
eine Gewichtsabnahme im Gegensatz
zur Gewichtszunahme kein erhohtes
Risiko. Der Effekt war bei Frauen am
deutlichsten ausgeprigt, die zu An-
fang des Beobachtungszeitraums ei-
nen BMI <25 hatten. Er war weniger
deutlich bei bereits iibergewichtigen
Frauen mit einem BMI >25.

FAZIT: Eine deutliche Gewichtszu-
nahme in den fiinf einer Schwanger-
schaft vorausgehenden Jahren kann
das Risiko fiir Gestationsdiabetes si-
gnifikant erh6éhen.

— Da bei einigen Frauen nur zwei
Jahre zuriickliegende Daten verfiig-
bar waren, bei anderen bis zu fiinf
Jahren, kann man fiir die Gewichts-
dynamik keine genauen Grenzwerte
als Empfehlung setzen. Den Autoren
dieser Studie fehlten leider auch An-
gaben zu weiteren Risikofaktoren fiir
Diabetes wie Erndahrung, Didten und
korperlicher Aktivitét. Klar ersichtlich
ist jedoch, dass das Risiko fiir Gesta-
tionsdiabetes deutlich steigt, wenn vor
einer geplanten Schwangerschaft an
Gewicht zugelegt wird. mf <«

Hedderson MM, Williams MA, Holt VL, et
al. 2008. Body mass index and weight gain
prior to pregnancy and risk of gestational
diabetes mellitus. Am J Obstet Gynecol 198:
409.e1-409.e7.



Antithrombin bei Praeklampsie
vor der 32. Schwangerschaftswoche

Eine Gruppe japanischer Gyndkologen der Universitdt von
Miyazaki hatte in einer Plazebo-kontrollierten Studie Frauen mit
Praeklampsie zwischen der 24. und 35. Schwangerschaftswoche
(SSW) behandelt. Da bei Frauen ab der 32. SSW eher eine
eingeleitete Geburt empfohlen wird, wurde in einer Reanalyse
der Daten untersucht, ob besonders friihe Formen der Eklampsie
vor der 32. SSW von einer Antithrombin-Gabe profitieren
koénnen, und sich damit die Schwangerschaft ohne Gefahrdung
des Kindes verlangern ldsst (Sameshima H, et al. 2008):

ie komplexe Symptomgemenge-

lage der Pracklampsie gefiahr-
det nicht nur die Mutter, sondern vor
allem auch den frithreifen Saugling.
Die genaue Atiologie der Eklampsie
ist immer noch nicht bekannt. Bei
Miittern mit Praeklampsie wird je-
doch eine Hyperkoagulation mit sin-
kendem Antithrombin-Spiegel beo-
bachtet. In einigen Studien hatte die
Antithrombin-Gabe den Zustand von
Mutter und Kind verbessert.

In der Ausgangsstudie waren 147
Schwangere mit Praeklampsie zwi-
schen der 24. und 35. SSW mit An-
tithrombin oder Plazebo behandelt
worden. Die Subgruppenanalyse
bis zur 32. SSW umfasste jeweils
42 Schwangere, die eine Woche
lang tdglich 300 IE Antithrombin

Was beeinflusst das
gravidarum?

oder 582 mg Albumin als Plazebo
erhielten. Neben dem Gesundheits-
zustand der Mutter wurde das Ge-
wicht des Fetus beobachtet.

Antithrombin-Supplementation
verbessert den Zustand von
Mutter und Kind

In jeder der beiden Behandlungsgrup-
pen schlossen 27 Frauen (64 %) die In-
tervention ab. Die Antithrombin-Gabe
bremste die Verschlechterung des Allge-
meinzustands deutlich, fithrte zu einer
Gewichtszunahme beim Ungeborenen
um mehr als 15 g pro Tag und verlin-
gerte zudem die Schwangerschaftsdau-
er auf 34 Wochen oder mehr. Die Sdug-
lingssterblichkeit lag in beiden Gruppen
mit drei Féllen gleich hoch. In der In-

Risiko flir Striae

Frauen empfinden Striae gravidarum als erhebliche kosmetische
Beeintrachtigung. Im Hinblick auf mogliche Vermeidungsstrate-
gien sollten Faktoren ermittelt werden, die das Risiko fiir Striae

gravidarum beeinflussen kdnnen (Osman H, et al. 2007):

n einer Querschnittsstudie wur-

den 112 Primiparae unmittelbar
nach der Niederkunft auf das Vor-
handensein von Striae gravidarum
untersucht.

Es wurden Analysen anhand der
Frauen durchgefiihrt, bei denen sich
iberhaupt Striae gravidarum entwi-
ckelt hatten und gesondert anhand
der Frauen, bei denen die Deh-

nungsstreifen méBig (25-50 % der
Kérperpartie)/schwer (> 50 %) aus-
gepréagt waren.

Risikofaktoren fiir
Schwangerschafisstreifen
iiberwiegend nicht beeinflussbar

Von den Teilnehmerinnen entwickel-
ten 60 % zumindest an einer Korper-

Gestosen/Schwangerschaft \ Fachliteratur

terventionsgruppe wurden drei Kinder
vor der 26. SSW mit einem Gewicht
von unter 500 g geboren. Die Todes-
fille in der Plazebo-Gruppe betrafen
eine neonatale Infektion, eine intraven-
trikuldre Hamorrhagie und eine Tot-
geburt (33. SSW).

FAZIT: Antithrombin-Supplemen-
tierung bei Priaeklampsie kann den
Zustand des Ungeborenen stabilisie-
ren, die weitere Gewichtszunahme un-
terstiitzen und wahrscheinlich auch
die Schwangerschaft auf eine Dau-
er von mindestens 34 Wochen oder
mehr verldngern.

— Da bei Eklampsie auch der Ein-
satz anderer Medikamente wie An-
tihypertensiva Risiken birgt, konn-
te die Gabe von Antithrombin eine
Verldngerung der Schwangerschaf-
ten ermoglichen. Wie erfolgreich die-
se Methode im breiten Einsatz sein
kann, muss sich noch zeigen. Paral-
lel suchen Grundlagenforscher nach
Erkldrungen zum plazentéren Wirk-
mechanismus von Antithrombin iiber
bestimmte Rezeptoren. mf <«

Sameshima H, Kodama Y, lkenoue T,
Kajiwara Y, 2008. Antithrombin improves fetal
condition in women with severe pre-eclampsia
before 32 weeks of gestation; a randomized,
double-blind, placebo-controlled trial. J Obstet
Gynaecol Res 34:34-39.

partie Striae gravidarum. Bei 48 %
der Frauen war der Bauch betroffen,
bei 25 % die Briiste und bei 25 die
Oberschenkel. Von den Striae gravi-
darum am Bauch waren 32 % leichte,
18 % méBige und 18 % schwere Fil-
le. An der Brust und den Oberschen-
keln waren es entsprechend 70 %,
26 % bzw. 4 % der Frauen.
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Frauen, bei denen Striae gravi-
darum auftraten, waren jlinger und
hatten wahrend der Schwangerschaft
stiarker an Gewicht zugenommen als
Frauen, bei denen sich keine Striae
entwickelten. Kein Zusammenhang
bestand zwischen dem Hauttyp, dem
soziokonomischen Status, Rauchen,
der Anwendung von Cremes, dem
Geschlecht des Kindes und famili-
dres Auftreten und der Entwicklung
von Striae gravidarum.

Auch familidres Auftreten, das Ge-
burtsgewicht und das Gestationsal-
ter bei der Geburt standen im Zu-
sammenhang mit Auspragung von
Striae gravidarum. Das familidr ge-

haufte Auftreten maBiger und schwe-
rer Schwangerschaftsstreifen ist ein
deutliches Indiz fiir eine genetisch
bedingte Belastung.

FAZIT: Bei der Entwicklung von
Striae gravidarum spielen Alter, Ge-
wichtszunahme wéhrend der Schwan-
gerschaft, familidre Belastung, das Ge-
burtsgewicht und das Gestationsalter
eine Rolle.

— Striae gravidarum kommen am
Bauch, den Briisten, dem Geséf3 und
den Oberschenkeln vor. Die tieferen
Ursachen, die zu ihrer Entwicklung
fithren, sind nicht bekannt. Vermutet
wird, dass Hormone wie Estrogene,

Was sind Risikofaktoren fiir wiederholte
GBS-Kolonisation in aufeinander-
folgenden Schwangerschaften?

Gruppe B Streptokokken (GBS; Streptococcus agalactiae) sind
die haufigsten Verursacher verschiedener Krankheiten bei
Neugeborenen (Pneumonie, Sepsis, Meningitis). Die so genann-
te Early-Onset-Infektion erfolgt intrauterin iiber das kolonisierte
Fruchtwasser oder intrapartum wahrend der Passage durch den
Geburtskanal. In diesem Zusammenhang sollten die Rate an
GBS-Kolonisation in Schwangerschaften bei Frauen mit nachge-
wiesener GBS-Kolonisation in einer vorausgegangenen Schwan-
gerschaft sowie diesbeziigliche Risikofaktoren ermittelt werden

(Cheng P-J, et al. 2008):

anger schon ist bekannt, dass nach

der Geburt eines Kindes mit GBS-

bedingter Erkrankung das Risiko fiir

eine Early-Onset-Sepsis bei einer fol-
genden Geburt erhoht ist.

Bei insgesamt 251 Frauen mit ei-

ner dokumentierten GBS-Kolonisa-

Streptococcus agalactiae
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tion in einer Schwangerschaft wurde
in der darauf folgenden Schwanger-
schaft nach GBS gefahndet. Zugleich
wurden verschiedene Faktoren hin-
sichtlich einer moglichen Verbindung
mit der wiederholten GBS-Kolonisa-
tion analysiert.

Intensitiit einer GBS-Kolonisation
und Intervall zwischen Schwan-
gerschaften sind Priidiktoren fiir
erneute GBS-Kolonisation in der
folgenden Schwangerschaft

In mehr als jeder dritten Schwan-
gerschaft (38,2 %) nach einer vo-
rausgegangenen Schwangerschaft
mit GBS-Kolonisation kam es er-
neut zur GBS-Kolonisation.

Relaxin und Adrenokortikoide die
Adhaésivitédt zwischen den Kollagen-
fasern verringern und zu einer Ver-
mehrung der Grundsubstanz fiihren.

Ratsuchenden schwangeren Frau-
en kann auch nach den Ergebnis-
sen dieser Studie nicht mehr geraten
werden, als die Gewichtszunahme in
der Schwangerschaft unter Kontrol-
le zu halten. Risikofaktoren wie Alter
und familidre Belastung sind bei der
Feststellung einer Schwangerschaft
nicht modifizierbar. m <

Osman H, Rubeiz N, Tamim H, Nassar AH.
2007. Risk factors for the development of striae
gravidarum. Am J Obstet Gynecol 196:62.e1-
62.e5.

Die Intensitdt einer GBS-Koloni-
sation ist ein Pradiktor fiir erneute
GBS-Kolonisation in der folgenden
Schwangerschaft: Das relative Risiko
(RR) bei hoher Intensitdt der GBS-
Kolonisation gegeniiber geringer In-
tensitét betrug 1,85.

Als weiterer Risikofaktor fiir
eine wiederholte GBS-Kolonisation
in aufeinanderfolgenden Schwanger-
schaften wurde das zeitliche Inter-
vall zwischen den Schwangerschaf-
ten identifiziert: Bei einem Abstand
zwischen den Geburten von weni-
ger als zwolf Monaten war das Ri-
siko einer wiederholten GBS-Kolo-
nisation gegeniiber einem Abstand
von 36 Monaten oder dariiber deut-
lich erh6ht (RR 1,83).

FAZIT: Risikofaktoren fiir GBS-Ko-
lonisation bei mehr als jeder dritten
Schwangerschaft nach einer GBS-
komplizierten Schwangerschaft sind
die Intensitdt der vorausgegangenen
Kolonisation und ein kurzer zeitli-
cher Abstand zwischen den Schwan-
gerschaften.

— Die Autoren glauben, dass die von
ihnen ermittelten Risikofaktoren fiir
wiederkehrende GBS-Kolonisation
in aufeinanderfolgenden Schwanger-
schaften bei der Beratung betroffener
Frauen und entsprechenden Screening-
MaBnahmen sowie die intrapartale An-
tibiotikaprophylaxe bei unbekanntem
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GBS-Status eine Rolle spielen kon-  hierdurch keine vulvovaginalen Sym- 57. Kongress der Deutschen Gesellschaft fiir
nen. Allerdings sehen die Leitlinien  ptome verursacht. Allerdings besteht | Gynikologie und Geburtshilfe (DGGG)

der Deutschen Gesellschaft fiir Gy-  bei intensiver Kolonisation mit GBS 16. bis 19. September 2008 in Hamburg
nékologie und Geburtshilfe (DGGG) in der 23. bis 26. Schwangerschafts- urc h

und weiteren Institutionen ohnehin  woche ein deutlich erhéhtes Risiko . .

ein Screening auf GBS fiir moglichst ~ fiir frithzeitige Wehentétigkeit und emeinsames

alle Schwangeren zwischen der 35.  die Geburt eines Kindes mit gerin- : € Stﬂ ItF_"I"i

und 37. Schwangerschaftswoche vor.  gem Geburtsgewicht. jfs < ewinnen

Der Nachweis von GBS im weibli- Finstrhedustale im L iahehusder

chen Genitaltrakt stellt typischerwei- ~ Cheng P-J, Chueh H-Y, Liu C-M, et al. 2008. Weitere Informationen
s cher cine Kolonsation den ine In. o 200rs rjecrercesgrow sovep- | WERR [ rdnSiunter.
fektion dar. Normalerweise werden  nancy. Obstet Gynecol 111:704-709. ’ ’

Erh6hen Alkoholexzesse (Binge Drinking)
das Risiko fur Fehl-und/oder Totgeburten?

In einer bevolkerungsbasierten Kohortenstudie untersuchten
dinische Geburtsmediziner, wie sich Alkoholkonsum von Frauen in
den ersten 16 Wochen auf die gesamte Schwangerschaft auswirkt.
Sie befragten Frauen einer groBen Geburtenkohorte im Verlauf der
Schwangerschaft nach ihrem Alkoholkonsum und dokumentierten
die Raten von spontanen Aborten und Totgeburten bei knapp

90 000 Schwangerschaften (Strandberg-Larsen K, et al. 2008):

lkoholkonsum in der Frithphase

der Schwangerschaft setzt Feten
einem besonders hohen Risiko aus.
Aus Tierexperimenten ist bekannt,
dass Alkoholspiegel vergleichbar de-
nen, die bei Alkoholexzessen wie dem
Binge Drinking erreicht werden, zu
Chromosomenanomalien und Spontan-
aborten fiihren konnen. Bei Frauen
wurde in einigen kleineren Studien
bisher kein solcher Zusammenhang
zwischen Alkoholexzessen im ers-
ten Trimester und Spontanaborten
gefunden.

Im einer danischen Geburtskohor-
tenstudie (The Danish National Birth
Cohort) wurde zwischen 1996 und
2002 der Verlauf von 89 201 Schwan-
gerschaften ab dem ersten Kontakt
mit der Geburtsmedizin beobach-
tet. In einem Interview in der Mit-
te der Schwangerschaft oder aber
nach einer Fehlgeburt beantworte-
ten die Frauen Fragen zur Héufig-
keit und Menge ihres Alkoholkon-
sums in den ersten 16 Wochen der
Schwangerschaft. Als Binge Drin-

king wurde die Einnahme von fiinf
oder mehr Getranken definiert, die
jeweils zwischen 12 und 15 ml rei-
nem Alkohohl enthalten, also etwa
ein Glas Bier/Wein oder 4 cl Spiri-
tuosen. Dokumentiert wurden Fehl-
geburten und Totgeburten.

Exzessiver Alkoholkonsum erhoht
Rate an Totgeburten

Im Studienverlauf verstarben 3 714
Feten bei insgesamt 89 201 Schwan-
gerschaften (4,2 %), davon 3 270 als
spontane Aborte und 444 als Totge-
burten nach der 22. Woche. Die For-
scher konnten weder bei der Haufigkeit
noch dem Zeitpunkt der Alkoholex-
zesse einen Zusammenhang mit spon-
tanen Fehlgeburten im frithen Ver-
lauf der Schwangerschaft feststellen,
weder im Zeitraum bis zur 12. noch
bis zur 21. Woche. Hatten die Frauen
jedoch von drei oder mehr Tagen mit
erhohtem Alkoholkonsum berichtet,
lag das Risiko fiir Totgeburten rela-
tiv zu den Abstinenzlerinnen um gut

die Hélfte hoher (Hazard Ratio 1,56,
Konfidenzintervall [KI] 1,01-2,40).
Bei Frauen mit wochentlich drei oder
mehr alkoholischen Getrianken und
mindestens zwei oder mehr Tagen
mit reichlichem Alkoholkonsum war
das Risiko fiir Totgeburten gegenii-
ber den Abstinenzlerinnen mehr als
doppelt so hoch (Hazard Ratio 2,20,
KI1,73-2,80).

FAZIT: In der dénischen Geburten-
kohorte erhohten Alkoholexzesse das
Risiko fiir Totgeburten, nicht jedoch
fiir Fehlgeburten.

— Auch wenn kein klarer Zusam-
menhang zwischen Fehlgeburten
und Alkoholkonsum nachweisbar
war, und erst ab drei oder mehr Ta-
gen mit Alkoholexzessen die Rate der
Totgeburten anstieg, kann die Emp-
fehlung fiir Schwangere dennoch wei-
terhin nur lauten, auf Alkoholkon-
sum in gleich welcher Dosis ganz zu
verzichten. Alkohol als vermeidba-
rer Risikofaktor in der Schwanger-
schaft bleibt wohl weiter ein wichtiges
Préventionsthema in der Betreuung
von Schwangeren. Neben der Frage,
wie Alkoholkonsum Embryonen/Feten
schadigt, ist die praktisch relevante
Forschungsfrage, wie man beson-
ders geféhrdete Frauen erkennen,
aufkliren und bei der Abstinenz
unterstiitzen kann. mf <

Strandberg-Larsen K, Nielsen NR, Gron-
baek M, et al. 2008. Binge drinking in preg-
nancy and risk of fetal death. Obstet Gynecol
111:602-609.
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Menopause-Symptome individuell und
altersabhangig stark variabel

Symptome der Menopause treten bei Frauen in ganz unter-
schiedlicher Haufigkeit und Auspragung auf. Mithilfe eines
Fragebogens wollten Mediziner der Universitit von Arizona in
Tucson die individuelle Wahrnehmung und den Schweregrad der
Menopause-Symptomatik untersuchen. Auf der Basis dieser
Beobachtungen sollten die Frauen dann in einem weiteren
Schritt an einem Interventionsprogramm zur Therapie menopau-
saler Beschwerden teilnehmen (Berg JA, et al. 2008):

Da Frauen immer dlter werden,
verbringen sie immer mehr Le-
benszeit jenseits der Reproduktions-
phase. Das mittlere Alter der Meno-
pause liegt nach einer Studie von 1993
in den USA bei 51,4 Jahren. Spezi-
fische Symptome der Ubergangszeit
werden in der Literatur klar beschrie-
ben. Es gibt jedoch unterschiedliche
Beobachtungen zur Haufigkeit und
zum Zusammenhang aller Sympto-
me dieser allgemeinen Umbruchs-
phase mit den hormonellen Verén-
derungen der Menopause.

Uber lokale Zeitschriften und
Medien fiir Krankenschwestern
wurden 110 Teilnehmerinnen mit
durchschnittlich 49,3 Jahren rek-
rutiert, deren letzte Menstruati-
on etwa fiinf Monate zuriicklag.
In die Studie wurden nur Frauen
zwischen 43 und 55 Jahren auf-
genommen, die bei zehn Fragen
zu Menopause-Symptomen einen

Schweregrad von mindestens 12
von 40 aufwiesen.

Schlafstorungen, Vergesslichkeit
und Reizbarkeit hiiufiger als
klassische Hitzewallungen

Die Frauen nannten Schlafstérungen
(94,5 %), Vergesslichkeit (91,8%), Reiz-
barkeit (87,3 %) und Nachtschweil}
(85,5 %) als héaufigste Symptome, erst
an fiinfter Stelle kamen die klassi-
schen Hitzewallungen (82,7 %). Beim
Schweregrad der Symptomatik, der
in einer Skala von eins bis vier be-
wertet wurde, rangierten Schlafsto-
rungen (2,90), Nachtschweif (2,58),
Reizbarkeit (2,56) und Vergesslich-
keit (2,42) noch vor den Hitzewal-
lungen (2,41). Bei einer genaueren
Analyse des Alters der Frauen tra-
ten Reizbarkeit und unregelmafi-
ge Blutungen haufiger bei jiingeren
Frauen auf, wohingegen eine trockene

Harnsdure als Surrogatmarker fur

Insulinresistenz?

Die Harnsdure-Clearance wird durch Wirkungen des Insulins an
den Nierentubuli herabgesetzt. Dieser Effekt ist auch bei Insulin-
resistenz nicht eingeschrankt. Aktuell wurden geschlechtsspezifi-
sche Beziehungen zwischen Insulinresistenz, metabolischem
Syndrom und Hyperurikdamie untersucht (Chen L-K, et al. 2008):

rgebnisse der Framingham Heart

Study hatten gezeigt, dass sich
der Harnsdurespiegel bei Frauen nach
dem mittleren Lebensabschnitt stén-
dig erhoht, wihrend er bei Mannern
eher konstant bleibt (Culleton BF, et
al. 1999).
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Der Serum-Harnséaurespiegel wur-
de verschiedentlich mit koronaren
Herzkrankheiten in Zusammenhang
gebracht.

Insgesamt gingen in die Auswer-
tung die Daten von 852 Studienteil-
nehmern ein (mittleres Alter 64,6 +

Vagina eher den dlteren Frauen Be-
schwerden bereitete.

FAZIT: Schlechter Schlaf ist einer
US-Studie zufolge zu Beginn der
menopausalen Umstellung haufigs-
te und schwerwiegendste Gesund-
heitsstorung.
— Im Gegensatz zu etlichen voraus-
gegangenen Studien, in denen vasomo-
torische Stérungen wie Hitzewallun-
gen und Vaginaltrockenheit haufiger
als groBtes Problem im Klimakterium
genannt worden waren, litten Frauen
der aktuellen Befragung in der Me-
nopause haufiger an Schlafstdrungen,
Vergesslichkeit und Reizbarkeit. Eine
Erklarung hierfiir konnte sein, dass die
Frauen in dieser Studie jiinger als in
anderen Untersuchungen waren.
Wenn Frauen in dieser Phase von
Pflegekriften oder Medizinern auf
die groBere Bandbreite der mogli-
cherweise auftretenden Symptome
vorbereitet werden, konnte das den
Umgang mit den Beschwerden er-
leichtern. Zur Therapie menopausa-
ler Beschwerden ist immer eine ge-
naue Anamnese von Symptomen und
Schweregrad nétig, da die verschie-
denen Symptome teils unterschied-
lich zu behandeln sind. mf <

Berg JA, Larson CA, Pasvogel AE, 2008.
Menopausal symptom perception and severity:
results from a screening questionnaire. J Clin
Nurs 17:940-948.

11,3 Jahre; 56,7 % Frauen). Insulinre-
sistenz wurde mit Hilfe der Homeo-
stasis Model Assessment (HOMA-IR)
festgestellt. Die Diagnose eines meta-
bolischen Syndroms erfolgte anhand
der Kriterierien des Adult Treatment
Panel III. Hyperurikdmie wurde bei
Frauen als Niichtern-Harns&urespiegel
im Serum >6,2 mg/dl und bei Mén-
nern >7,2 mg/dl definiert.

Koppelung von Hyperurikimie und
Insulinresistenz nur bei Frauen

Adipositas lag bei 42,2 %, Hyperu-
rikdmie bei 31,2 %, eine chronische
Nierenkrankheit bei 30,9 %, Insulin-



resistenz bei 36 % und ein metaboli-
sches Syndrom bei 47,5 % der Stu-
dienteilnehmer vor.

Hyperurikdmie wurde bei 27,9 %
der Frauen (35,4 % der Ménner) fest-
gestellt.

Adjustiert fiir Alter BMI und glo-
meruldre Filtrationsrate waren bei
Frauen sowohl Hyperurikdmie als
auch ein metabolisches Syndrom unab-
héngige Risikofaktoren fiir Insulin-

resistenz. Bei Méanner stand ein meta-
bolisches Syndrom (p=0,002) nicht
aber Hyperurikdmie (p=0,813) im Zu-
sammenhang mit Insulinresistenz.

FAZIT: Bei Frauen besteht im Ge-
gensatz zu Ménnern eine Koppelung
zwischen Hyperurikdmie und Insu-
linresistenz.

— Die Autoren schlagen vor, in wei-
teren Untersuchungen zu priifen, ob

Vermehrt Herzinfarkte bei dlteren
Frauen durch Kalzium-Supplementierung?

Durch Kalzium wird das Verhiltnis von High Density Lipoprotein
(HDL)-Cholesterin zu Low Density Lipoprotein (LDL)-Cholesterin
giinstig beeinflusst (Reid IR, et al. 2002). Hierdurch sollte ein
gewisser Schutz vor kardiovaskuldren Krankheiten gegeben sein.
Diese Erwartung wurde jedoch durch die Ergebnisse einer rando-
misierten, kontrollierten Studie entduscht (Bollard MJ, et al. 2008):

Bei der Analyse handelt es sich
um die Zweitauswertung einer
randomisierten, kontrollierten Studie
aus Neuseeland zur Erfassung der Ef-
fekte einer Kalzium-Supplementie-
rung auf die Knochendichte und der
praventiven Wirkung auf osteoporo-
tische Frakturen iiber einen Zeitraum
von fiinf Jahren. Die Patientinnen hat-
ten iiber fiinf Jahre randomisiert ent-
weder ein Kalzium-Supplement oder
ein Plazebo erhalten.

Trendmiiflig vermehrte
Herzinfarktrate bei Kalzium-
Supplementierung

Von insgesamt 1471 gesunden post-
menopausalen Frauen wurde rando-
misiert 732 ein Kalzium-Supplement
und 739 ein Plazebo zugeteilt. Zwi-
schen beiden Gruppen bestand kein
signifikanter Unterschied beziiglich
der von den Patientinnen selbst oder
durch Familienmitglieder berichteten
und anhand der Klinikakten verifi-
zierten kardiovaskuldren Ereignisse
allgemein. Allein auf Myokardinfark-
te bezogen war der Unterschied al-
lerdings signifikant. Unter Einbezie-
hung von Erkenntnissen aus einem

Klinikregister fiir Einweisungen auf-
grund kardiovaskuldrer Ereignisse er-
gab sich aber auch fiir Herzinfarkte
nur noch eine trendméBig vermehrte
Rate fiir Frauen unter Kalzium-Sup-
plementierung (Abb.).

FAZIT: Unter der Einnahme von Kal-
ziumsupplements kam es bei dlteren
Frauen gegeniiber Plazebo trendmé-
Big vermehrt zu Herzinfarkten, an-
deren kardiovaskuldren Ereignissen,
Schlaganfillen und plétzlichen To-
desfillen.
— Obwohl die statistische Signifi-
kanz bei vermehrten Myokardinfark-
ten in der Interventionsgruppe letzt-
endlich verfehlt wurde, ldsst die nach
ca. drei Jahren weit auseinanderge-
hende Schere zwischen Interventions-
und Kontrollgruppe einen deutlichen
Trend erkennen. Insbesondere bei dlte-
ren Patientinnen mit eingeschrankter
Nierenfunktion sind erwartete posi-
tive Effekte einer Kalzium-Supple-
mentierung am Knochen gegentiber
moglichen negativen kardialen Ef-
fekten abzuwégen.

Prince RL, et al. (2006) fanden in
einer Studie mit 1 460 postmenopau-
salen Frauen (mittleres Alter 75 Jahre)

Menopause \ Fachliteratur

sich der Harnséurespiegel bei Frau-
en als Surrogatmarker fiir Insulin-
resistenz eignet. jfs <

Chen L-K, Lin M-H, Lai H-Y, et al. 2008. Uric
acid: a surrogate of insulin resistance in older
women. Maturitas 59:55-61.

Culleton BF, Larson MG, Kannel WB,
Levy D. 2008. Serum uric acid and risk for
cardiovascular disease and death: the Framing-
ham Heart Study. Ann Intern Med 131:7-13.

V¥ Anteil Frauen mit Herzinfarkt (%)
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Anteil postmenopausaler Frauen mit verifiziertem Herzinfarkt
wahrend des Studienverlaufs, die entweder randomisiert ein
Kalzium-Supplement oder ein entsprechendes Plazebo ein-

genommen hatten (nach Bollard MJ, et al. 2008).

bei Kalzium-Supplementierung ge-
geniiber Plazebo eine erhohte Rate
an ischdmischen Herzkrankheiten.
In der Women's Health Initiative
(WHTI) war das Risiko fiir Herzin-
farkte und andere kardiale Ereignisse
bei Kalzium-Supplementierung erhdht
und erreichte nahezu Signifikanzni-
veau (Hsia J, et al. 2007). mf <

Bollard MJ, Barber PA, Doughty RN, et
al. 2008. Vascular events in healthy older
women receiving calcium supplementation:
randomised controlled trial. Br Med J doi:
10.1136/bm;j.39440.525752.BE

Hsia J, Heiss G, Ren H, rt al. 2007. Calcium/
vitamin D supplementation and cardiovascular
events. Circulation 115:846-854.

Prince RL, Devine A, Dhallawal SS, Dick IM,
2006. Effects of calcium supplementation on
clinical fracture and bone structure — results
of a 5-year, double-blind, placebo-controlled
trial in elderly women. Arch Intern Med 166:
869-875.

Reid IR, Mason B, Home A, et al. 2002.
Effects of calcium supplementaion on serum
lipid concentrations in normal older women:
a randomized controlled trial. Am J Med 112:
343-347.
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Ovarreserve verlasslich bestimmen

ie ovarielle Uhr ,.tickt* bei jeder
D Frau anders: Bei familidrem vor-

zeitigem Ovarversagen (POF)
und nach gonadenschidigender Thera-
pie entleert sich der Follikelpool schnel-
ler, bei PCO langsamer. Informationen
zu Quantitdt und Qualitét des aktuellen
,,Bestandes* wiren hilfreich fiir die Fa-
milienplanung und zu Einschitzung der
Chancen bei einer assistierten Repro-
duktion, so dass unter Umstédnden eine
Eizellspende vorgezogen werden kann.
Als verlasslichste Pradiktionsfaktoren
wurden bei einem Kongress in Modena
der antrale Follikelcount (AFC) in Kom-
bination mit dem Anti-Miiller-Hormon
(AMH) herausgestellt.

Die Abschétzung der Fertilitétsreserve,
die von der Universitdt Sheffield angebo-
ten wird, verspricht Frauen eine Klarung
bei der Gewissensfrage, ob noch Zeit fiir
eine Stufe auf der Karriereleiter ist oder
,,hochste Eisenbahn* fiir die Verwirkli-
chung der Familienplanung.

Reproduktionsmediziner in Utrecht
wollen die Patientinnen mit hdherem
Alter herauszufinden, die ausreichend
stimulierbare Follikel haben und von ei-
ner ART profitieren — und andererseits
die Frauen zu selektieren, bei denen die
Chance unter 5 % liegt.

Bei der positiven Pradiktion einer
Graviditdt hat sich bei den sonographi-
schen Parametern der antrale Follikel-
count (AFC) als deutlich akkurater als

¥ Basal-FSH (UL)
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Mit zunehmendem Alter steigen auch die FSH-Werte an
(nach Ebbiary A. et al. 1994. Clin Endocrinol 41:199-206).
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Ovarvolumen erwiesen. Das Team zieht
die Grenze fiir eine Aufnahme ins IVF-
Programm bei einem AFC von sieben.

Dr. Shanti Muttukrishna (London)
kombiniert die AFC-Bestimmung mit
dem Spiegel des AMH, der als labor-
technischer Wert Untersucher-unabhingig
ist. Die gingige Bestimmung des FSH-
Wertes ist nach Auffassung der Referen-
ten im Alter zwischen 26 und 36 Jahren
aufgrund der groen Schwankungsbrei-
te wenig aufschlussreich (Abb.).

Es ist inzwischen klar, dass AMH
gut mit dem Pool von Primordialfolli-
keln korreliert, dass die Spiegel mit Al-
ter abnehmen und die Werte weitgehend
zyklusunabhingig sind. Unklar ist jedoch
der untere Schwellenwert — sowohl hin-
sichtlich Menopause als auch dem Ende
der fertilen Phase. Zumindest eine dieser
Liicken scheint durch eine noch ,,druck-
frische® Arbeit geschlossen:

AMH von 0,086 ug/l entspricht
Menopause

Anhand der AMH-Werte von 144 Frau-
en mit normalem Zyklus und populations-
basierten Altersverteilung der AMH-Wer-
te zum Zeitpunkt der Menopause haben
hollandische Kliniker in Kooperation mit
einem australischen Mathematiker einen
Wert von 0,086 ug/1 als wahrscheinlichen
AMH-Schwellenwert fiir den Eintritt der
Menopause berechnet. Es zeigte sich eine
hohe Konformitit zwischen der tatséchlich
beobachteten Altersverteilung der Meno-
pause und dem Zeitpunkt, der anhand der
abnehmenden AMH-Werte prognostiziert
wurde. Bei Grenzwerten fiir die Fertilitat
fehlen noch weitgehend Daten.

Patientinnen mit PCO-Syndrom wei-
sen im Vergleich mit Kontrollen deutlich
héhere AMH-Spiegel auf.

Neo-Oogenese: In Extremsituationen
vielleicht doch

In extremen Situationen findet in den
Ovarien moglicherweise doch eine Neo-
Oogenese statt. Der definitive Beweis
steht allerdings noch aus.

Seit die Arbeitsgruppe um Professor Jo-
nathan Tilly (Boston) eine Neubildung von
Eizellen in Ovarien ,,chemotherapierter*
Maéuse beschrieben hat, tobt eine harte Dis-
kussion zur Validitét dieser Daten. Profes-
sor Alain Gougeon, anerkannter Experte
aus Lyon, vertrat noch vor einem Jahr die
Uberzeugung, die Neo-Oogenese im adul-
ten Ovar sei ein absoluter Mythos. Jetzt, da
die Bostoner die Daten iiber Nachkommen
aus den Experimenten vorgelegt haben,
konzedierte er, dass dies unter speziellen
Umsténden doch der Fall sein konne.

Die adulten Tiere wurden einer Thera-
pie mit hohem gonadotoxischem Potenzial
unterzogen. Danach erhielten sie Stamm-
zellen (Knochenmark oder Zellen aus pe-
ripheren Blut) transplantiert — entweder
,,zeitnah* oder nach zwei Monaten — und
wurden verpaart. Bei einer Paarung sofort
nach der Behandlung blieb die Fertilitét zu
einem deutlich hdheren Prozentsatz erhal-
ten als bei einer spdteren Verpaarung oder
auch einer spiter vorgenommenen Stamm-
zelliibertragung. Diese ,,Rettung der Fer-
tilitat™ klappte im tbrigen nur nach einer
relativ niedrigdosierten, nicht nach einer
hoch dosierten Chemotherapie.

,»Es gibt Hinweise auf einen positiven
Effekt im Sinne einer Rekonstitution, aber
nur in extremen Situationen wie nach ei-
ner Chemotherapie. Ob die Spenderzel-
len oder bisher nicht bekannte Faktoren
aus peripheren Blutiibertragungen noch
ruhende Keimzellen anregen oder die De-
generation bestimmter Vorstufen verhin-
dern, ist unklar — ebenso die Effizienz des
Vorgangs.*

Dass die ,,neuen” Eizellen nicht aus
Stammzellen entstehen, die dem Kno-
chenmark des Spenders zugeschrieben
werden konnen, hatte bereits eine ande-
re Arbeitsgruppe bei Méusen gezeigt. In-
zwischen ist auch der Fall einer Patientin
publiziert, die sechs Jahre nach Knochen-
marktransplanation erstmals menstruier-
te. Im Alter von 20 Jahren konzipierte sie
spontan. Die genetische Untersuchung
des Tochterchens ergab die genetische
Verwandtschaft mit der Mutter und nicht
mit dem Spender.

Bericht: Dr. Renate Leinmliller <«

Quelle: ESHRE Workshop ,Ovarian reserve: New
insights for clinical management®, 18.-19. April 2008
in Modena.
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Wunschkind ohne Risiko?

ist ungewollt kinderlos. Hilfe bie-

ten verschiedene Verfahren der
kiinstlichen Befruchtung. Welche Risi-
ken sie fiir das Kind bergen, ist bislang
wenig bekannt. Um diese Wissensliicke
zu schlieen, hat die Abteilung fiir Gy-
nikologische Endokrinologie und Fer-
tilitdtsstorungen der Universitéts-Frau-
enklinik Heidelberg im April 2008 im
Rahmen eines deutschlandweiten GroB-
projektes eine Langzeitstudie gestartet:
Wie verlaufen Schwangerschaft und Kin-
desentwicklung, wenn die Eizelle auBer-
halb des Korpers gereift war und kiinst-
lich befruchtet wurde?

Das GroBprojekt ,,Potential von Keim-
zellen®, an dem zehn Kliniken und Ins-
titute in Deutschland teilnechmen, wird
von der Deutschen Forschungsgemein-
schaft (DFG) in den nichsten drei Jahren
mit mehr als drei Millionen Euro gefor-
dert und soll die molekularen Vorgin-
ge rund um Keimzellentwicklung und
Zeugung beleuchten. 100 000 Euro er-
hilt die Abteilung fiir Gyndkologische
Endokrinologie und Fertilitdtsstorun-
gen der Heidelberger Frauenklinik, die
gemeinsam mit dem Universitatsklini-
kum Schleswig-Holstein in Liibeck und
dem ,,Endokrinologikum® in Hamburg
als einzige Forschungsgruppe eine kli-
nische Fragestellung bearbeitet.

' edes zehnte Paar in Deutschland

Reifung der Eizelle aufierhalb
des Korpers erspart intensive
Hormonbehandlung

Im Fokus des Heidelberger Projekts steht
ein Verfahren, das die kiinstliche Befruch-
tung — die In vitro Fertilisation (IVF) —
unterstiitzt: Bei der In vitro Maturation
(IVM) reifen die Eizellen zunéchst im
Reagenzglas, bevor sie befruchtet und in
die Gebarmutter eingesetzt werden. Die
IVM wurde 2005 erstmals in Deutsch-
land durchgefiihrt und wird seitdem nur
in Heidelberg und Liibeck angewandt.
Der Vorteil der IVM: Eine intensive
Hormonbehandlung — wie sonst bei der
kiinstlichen Befruchtung iiblich, um Ei-
zellen in den Eierstocken heranreifen zu

lassen — ist hier nicht nétig. Die Eiersto-
cke werden nicht oder nur geringfiigig
mit Hormonen stimuliert; die Eizellen
werden unreif entnommen.

,,Besonders Frauen, die sehr sensibel
auf die Gabe von Hormonen reagieren
oder die aufgrund so genannter polyzys-
tischer Eierstocke nicht schwanger wer-
den, kdnnen von dieser Methode profitie-
ren”, sagt Prof. Dr. Thomas Strowitzki,
Arztlicher Direktor der Abteilung fiir Gy-
nikologische Endokrinologie und Ferti-
litdtsstorungen an der Universitits-Frau-
enklinik Heidelberg. Bei diesen Frauen
bilden die Eierstocke kleine Eibldschen,
die nicht von sich aus reifen. Werden sie
hormonell stimuliert, wachsen zeitgleich
sehr viele Eibldschen heran und die Frau-
en entwickeln ein sogenanntes Ubersti-
mulationssyndrom: Grof3e Zysten entste-
hen, Fliissigkeit sammelt sich im Bauch,
das Thromboserisiko steigt.

,Fur diese Frauen ist die [IVM héufig
die einzige Chance, ohne gesundheitliche
Risiken schwanger zu werden®, erklért
Prof. Dr. Michael von Wolff, der an der
Heidelberger Frauenklinik die Technik
der In vitro Maturation durchfiihrt. Im
Reagenzglas beschleunigen die natiirli-
chen Hormone FSH (Follikel Stimulieren-
des Hormon) und HCG (humanes Chori-
ongonadotropin) das Ausreifen der Eizelle:
Innerhalb eines Tages durchliuft sie eine
Entwicklung, die im Eileiter der Frau un-
gefdhr vier Tage in Anspruch nimmt. Die
befruchtete Eizelle wird dann nach wei-
teren zwei Tagen im Reagenzglas in die
Gebarmutter eingesetzt.

Bisher keine schlechten Erfahrungen
bei weltweit mehr als 400 Geburten
nach ,,In vitro Maturation“

Doch wie gut vertrégt die Eizelle diesen
Prozess? ,,Weltweit wurden bislang mehr
als 400 Kinder nach In vitro Maturation
geboren. Fehlbildungen sind dabei nicht
haufiger als normal beobachtet worden
und auch hier in Heidelberg haben wir
keine schlechten Erfahrungen mit dieser
Technik gemacht®, so Prof. Strowitzki.
,.Wir wissen aber, dass Eizellen, die au-

Berichte

Studie der Universitéts-Frauen-
klinik Heidelberg untersucht, ob
Reifung und Befruchtung der Ei-
zelle im Reagenzglas negative Fol-

gen fiir das Kind haben kénnen.

Berhalb des Korpers reifen, sogenannte
Imprinting-Defekte zeigen konnen. Hier
ist nicht die Erbinformation selbst veran-
dert, sondern das Verpackungsmuster,
das bestimmt, welche Informationen ab-
gelesen und verwendet werden®, erklért
der Heidelberger Experte.

Ob diese Effekte frithkindliche Er-
krankungen ausldsen kdnnen, wollen
die Heidelberger Mediziner und ihre
Kollegen aus Liibeck und Hamburg nun
in der Studie klaren. Durch regelmafige
telefonische Befragung der Eltern und
eine Abschlussuntersuchung der Kinder
nach zwei Jahren werden sie dokumen-
tieren, wie sich Kinder aus einer IVM
entwickeln. Rund 20 Patientinnen pro
Jahr sollen jeweils im Rahmen der Stu-
die an den Universitétskliniken Heidel-
berg (Prof. Dr. Thomas Strowitzki und
Prof. Dr. Michael von Wolff) und Lii-
beck (Prof. Dr. Klaus Diedrich, PD Dr.
Soren von Otte) betreut werden.

Fiir die Organisation und den Aufbau
der Studie ist Prof. Dr. Michael Ludwig
vom Endokrinologikum in Hamburg ver-
antwortlich; PD Dr. Alexander Katali-
nic, Institut fiir Krebsepidemiologie an
der Universitit Libeck, wertet die Da-
ten statistisch aus.

Anette Tuffs, Universitdtsklinikum Heidelberg 4

Kontakt: Prof. Dr. Thomas Strowitzki, Abt. Gyna-
kologische Endokrinologie und Fertilitatsstorungen
Universitats-Frauenklinik Heidelberg VoRstrasse 9,
69115 Heidelberg, Tel.: 06221/567910, E-Mail:
thomas.strowitzki@med.uni-heidelberg.de
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Hormone und Brust:
Von Enttauschungen und Hoffnung

wei Neuigkeiten zum Thema

Brustkrebs prigten den dies-
jahrigen Weltmenopause-Kongress in
Madrid: Zum einen besteht Hoffnung
auf eine bessere Fritherkennung von
Brustkrebs durch die digitale Bildbe-
arbeitung von Mammographien und
die zusitzliche Dokumentation der
Dichte. Andererseits ,,stecken’ die
Frauenidrzte nach dem Abbruch der
LIBERATE-Studie jetzt wieder im
alten Dilemma, wie klimakterische
Symptome bei Brustkrebs-Patientin-
nen zu lindern sind.

Bei Mammographie auch Dichte
dokumentieren

Wie Prof. Bo von Schoultz (Stock-
holm) darlegte, ist eine erhohte mam-
mographische Dichte mit einem er-
hohten Mammakarzinom-Risiko
gleichzusetzen. Da es unter Hormo-
nen zu einer gleichférmigen, nebelar-
tigen Verdichtung kommt, miisste es
mit den heutigen Mitteln der digita-
len Bildgebung moglich werden, die-
sen ,,Schleier* herauszurechnen und
dadurch Gebiete mit erhohter Dichte
besser sichtbar zu machen.

Der schwedische Experte pla-
dierte zudem engagiert dafiir, beim
Brust-Screening generell zusétzlich
die Werte fiir die Dichte zu dokumen-
tieren. Uber den zeitlichen Verlauf
— speziell eine Zunahme — konnten

sich dann Risiko-Patientinnen in Zu-
kunft moglicherweise friiher identi-
fizieren lassen.

Tibolon: Brustkrebs-Patientinnen
haben hohere Rezidivrate

Eher Ratlosigkeit denn Enttduschung
prigte die Gesichter nach dem Vor-
trag zur LIBERATE-Studie, die nicht
zum erhofften Ergebnis gefiihrt hat.
Tibolon erhdht nach dieser weltweit
groften Studie zur Therapie klimakte-
rischer Beschwerden bei Brustkrebs-
Patientinnen das Rezidiv-Risiko um
rund 40 %.

Der Abbruch der Studie, in der
mehr als 3 000 Patientinnen in 31
internationalen Zentren beteiligt wa-
ren, kam ein halbes Jahr vor dem pro-
jektierten Ende und liel schon er-
ahnen, dass das Ergebnis nicht den
Erwartungen entspricht. Die niichter-
nen Daten hat Prof. Peter Kenemans
(Amsterdam) prasentiert: Unter Ti-
bolon erhéht sich im Vergleich mit
Plazebo das Rezidiv-Risiko signifi-
kant (OR 1,40, 95 % CI 1,14-1,7). Die
Rate war sowohl bei lokoregionéren
(OR 1,42, C10,91-2,21) als auch kon-
tralateralen (OR 1,36, CI 0,74-2,59)
Rezidiven und bei Fernmetastasen
(OR 1,38, CI 1,09-1,74) vergleich-
bar erhoht.

Bei gleichzeitiger adjuvanter Be-
handlung des Mammakarzinoms mit

Leptin als SteuergrofSe der Pubertat

S eit Jahren suchen Endokrinologen
nach dem Schliisselsignal, das den
Prozess der Pubertit auslost. Nachdem
sich die Kandidatensuche auf immer
hohere Regionen des Gehirns verla-
gert hatte, scheint jetzt Leptin als ein-
facher Botenstoff des Fettgewebes als
Ausloser festzustehen.

Beim Kongress der europdischen
Endokrinologen hat Prof. Annette
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Griiters-Kieslich (Berlin) den heu-
tigen Wissensstand zusammengefasst:
Erst vor rund zwei Jahren wurden
die hypothalamischen Regelmecha-
nismen aufgedeckt, die zur Sekretion
der Gonadotropine LH und FSH fiih-
ren. Die ,,verantwortlichen GnRH-
Neurone werden aktiviert durch die
Bindung des Kisspeptids an seinen
Rezeptor GPCR54. Aber wie erhal-

Tamoxifen verminderte sich der Schutz
vor Rezidiven im Vergleich zu Pla-
zebo von 15 auf 5 %. Nach einem
Wechsel auf Aromatasehemmer er-
gab sich — wie vom Wirkprinzip her
zu erwarten — anstelle der Protektion
(Senkung um 35 % im Plazeboarm)
unter Tibolon eine Steigerung der
Rezidivrate um 35 %.

Was bleibt fiir die Praxis?

Nach Aussagen Kenemans bleibt damit
die Kontraindikation Brustkrebs im
Beipackzettel von Tibolon — und die
Gynékologen stehen wieder vor dem
alten Dilemma, wie sie die zum Teil
massiven klimakterischen Beschwer-
den von Mammakarzinom-Patientinnen
therapieren kénnen. Eine konservative
Hormontherapie ist nach skandnavi-
schen Untersuchungen in diesem Kol-
lektiv mit einem signifikant erhdhten
Risiko (OR 2,4) verbunden.

Bei pflanzlichen Priparaten lsst oft
die Wirksambkeit zu wiinschen iibrig,
ganz abgesehen von Daten zur Brust-
sicherheit. Auch wenn fiir einen Wirk-
stoff keine Zunahme der mammogra-
phischen Dichte nachgewiesen ist, ist
das nicht gleichbedeutend mit ,,grii-
nem Licht“: Unter Tibolon haben sich
die Hoffnungen nicht erfiillt, die sich
iiber diese Surrogat-Parameter abge-
zeichnet hatten: Das Zellwachstum in
der Brust wird kaum stimuliert und
die mammographische Dichte nicht
erhoht — trotzdem hat sich die Sub-
stanz nicht als sichere Option erwie-
sen. Le «

ten diese ,,hoheren Regionen™ den
Startschuss?

Nach Arbeiten aus der Adiposi-
tasforschung wirkt Leptin offenbar
als Schliisselsignal: Erst wenn dem
Hypothalamus signalisiert wird, dass
ausreichend Korperfett vorhanden ist,
wird der Pubertétsprozess eingeleitet.
Dieser Zusammenhang wurde in ei-
ner Untersuchung von mehr als 1 500
Midchen in Berlin aufgezeigt. Uber-
gewichtige Madchen kamen deutlich
frither ,,in die Jahre* als normalge-



wichtige — untergewichtige erheb-
lich verzogert.

Das Mausmodell lieferte dann die
Erklarung dafiir, dass der Effekt durch
Leptin vermittelt wird. Im Hypotha-
lamus scheint es einen ,,Fiihler fiir

Erkrankungen in der Schwangerschaft \ Kongressberichte

Leptin zu geben. Nur bei Uberschrei-
ten eines gewissen Sollwertes — also
einer bestimmten Fettreserve — wird
das Signal fiir die Pubertit auf ,,griin"
gestellt. Pubertdt und Koérpergewicht
sind damit verschaltet. Die moleku-

Schwangerschaftsdiabetes
von Anfang an behandeln

In Deutschland und anderen Indus-
trienationen ist etwa ein Drittel aller
Frauen im gebarfahigen Alter iberge-
wichtig. Im Falle einer Schwangerschaft
gefdhrden sie nicht nur sich selbst,
sondern auch ihr heranwachsendes
Baby. ,,Ubergewicht ist ein zentraler
Risikofaktor fiir die Entstehung ei-
nes Schwangerschaftsdiabetes, der —
wenn er nicht erkannt und behandelt
wird — mit einer regelrechten ,,Gluko-
semast” des Ungeborenen einhergeht™.
Davor warnte Prof. Dr. Andreas Pla-
gemann (Berlin) auf der 43. Jahres-
tagung der Deutschen Diabetes Ge-
sellschaft (DDG) in Miinchen.
,,Dadurch werden nicht nur die in-
sulinproduzierenden Zellen bereits
im Mutterleib geschéddigt, sondern
auch die gesamte Stoffwechsel-, Ap-
petit- und Kérpergewichtsregulation
geradezu fehlprogrammiert.” Wird
der Gestationsdiabetes (GDM) be-
handelt, halbiert sich die Haufigkeit
von Ubergewicht bei den Kindern.
Vor diesem Hintergrund sei die Auf-

nahme eines entsprechenden Scree-
nings in die Mutterschaftsrichtlini-
en wichtig. Auch das Stillen miisse
konsequent gefordert werden, da es
eine Uberfiitterung und deren schid-
liche Folgen wirkungsvoll vermeidet,
so Plagemann.

Glukosetoleranzstorung wihrend
der Schwangerschaft

Ein GDM ist definiert als eine Gluko-
setoleranzstorung, die erstmalig wéh-
rend der Schwangerschaft auftritt oder
diagnostiziert wird. Dabei kann es sich
sowohl um die Erstmanifestation eines
Typ-1- oder Typ-2-Diabetes mellitus
oder anderer spezifischer Formen ei-
ner Glukosetoleranzstérung wéihrend
der Schwangerschaft handeln als auch
um einen priakonzeptionell bestehen-
den, aber bisher noch nicht diagnos-
tizierten Diabetes mellitus.

,,Ein unbehandelter GDM kann so-
wohl bei der Schwangeren als auch
beim Ungeborenen zu vielféltigen
Komplikationen fiihren®, erklirte
Dr. Ulrike Amann-Gassner (Miin-
chen). Im einzelnen nannte sie eine
erhohte Kaiserschnittrate, Makrosomie
mit nachfolgenden Geburtskomplika-
tionen, eine erhdhte Fehlbildungsrate
sowie ein erhohtes Risiko fiir einen
manifesten Diabetes nach der Entbin-
dung. Im Extremfall konne es bis hin
zum fotalen Tod kommen. Um die-
se Komplikationen zu vermeiden, ist
es ihren Ausfiihrungen nach unbe-
dingt notwendig, jede Hyperglyka-
mie wihrend einer Schwangerschaft
zu diagnostizieren und zu therapie-
ren. Studien hétten gezeigt, dass eine

laren Mechanismen fiir das defini-
tive Signal, bleiben allerdings noch
zu erforschen. In der ,,inneren Uhr
der Pubertitsentwicklung® diirf-
te sich wohl mehr als ein einfaches
Rédchen bewegen. Le «

Erndhrungstherapie in Kombination —___ &

mit korperlicher Aktivitdt und regel- 7. Ayl = ). Mt 3008
méBigen Blutzuckerselbstkontrollen

nicht nur eine sinnvolle Maflnahme
zur Vermeidung eines Gestations-
diabetes darstellt, sondern auch die
wichtigste Therapiemafilnahme bei
bereits manifestem GDM ist.

R

Bericht: Martin Wiehl

Quelle: Pressekonferenz der Deutschen
Diabetes Gesellschaft (DDG) am 29. April 2008
zur 43. Jahrestagung der DDG in Miinchen

Empfehlungen fiir Frauen mit GDM

Nach Auswertung der aktuellen Datenlage und aufgrund

eigener klinischer Erfahrung gab Amann-Gassner Frau-

en mit GDM folgende Empfehlungen rund um die Ernah-

rung und das Koérpergewicht:

e Taglich Blutzuckerselbstkontrolle (niichtern und je

ein bis zwei Stunden nach der Hauptmabhizeit)

e \Wochentliche Gewichtskontrolle

e RegelmalRige korperliche Aktivitat (in Absprache mit

Gynékologen)

e Kohlenhydratanteil von 40-55 Energieprozent; die

hochste Zufuhr fir das Mittagessen wahlen, morgens

die Kohlenhydratzufuhr am geringsten halten

e Je hoher der Kohlenhydratanteil, um so giinstiger kdn-

nen sich Lebensmittel mit niedrigem glykamischen Index

und hohem Ballaststoffanteil auswirken

e Drei kleine Hauptmahlzeiten und zwei bis drei Zwi-

schenmahlzeiten wahlen

e Zuckerreiches Obst lber den Tag verteilen und am

Abend meiden

e Mdglichst hoher Ballaststoffanteil von mindestens 30 g

pro Tag

o Fettanteil von 30—35 Energieprozent; hochwertige pflanz-

liche Ole bevorzugen; zweimal pro Woche Fisch

e Proteinanteil bis zu 20 Energieprozent; fettarmes Fleisch

und Wurstwaren, fettarme Milch- und Milchprodukte.
Zuséatzlich bendtigen ubergewichtige und adipose Frau-

en mit GDM eine individuelle Erndhrungsberatung. AulRer-

dem sollten sie regelma0Rig Ernahrungsprotokolle mit wo-

chentlichen Gewichtskontrollen verfassen.
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Pharmainformationen

Nabelschnurblut

Regenerative Therapieansatze in der
autologen Stammezelltransplantation

Stammzelltherapien gelten vielfach noch als nebul6se Zukunfts-
perspektive. Das hdangt wohl nicht zuletzt mit der teils hitzig
gefiihrten Diskussion um die ethische Rechtfertigung der For-
schung mit embryonalen Stammzellen sowie um deren noch
fragwiirdigen medizinischen Nutzen zusammen. Dabei wird
leicht iibersehen, dass sich die Transplantation von Stammzellen
aus nicht embryonalen Quellen wie dem Nabelschnurblut und
dem Knochenmark fiir einige Einsatzgebiete wie Lymphome,
Leukdmien, angeborene Immunfehler und Wundbehandlung
langst etabliert hat und sich in weiteren Anwendungsgebieten
wie der Kardiologie und der Neurologie z.T. bereits im Stadium
fortgeschrittener klinischer Untersuchungen befindet.

Autologe versus allogene
Stammzellspende

Je nach Anwendungsgebiet werden bei
der Stammzelltransplantation von der
zu behandelnden Person selbst (auto-
loge) oder von einem Fremdspender
stammende (allogene) Stammzellen
bevorzugt. Wahrend sich der Einsatz
allogener Stammzellen insbesondere in
der Behandlung von Leukédmiepatien-
ten durchgesetzt hat, haben in anderen
Einsatzgebieten autologe Stammzel-
len aufgrund ihrer Tolerierung durch
das Immunsystem einen entscheiden-
den Vorteil.

Jeder Erwachsene verfiigt zeitle-
bens iiber Stammzellen. Diese las-

Strategien der Stamm-
zell-Applikation am
Herzen: Intrakorona-
re Infusion, transendo-
kardial und epikardial
intra-myokardiale Injek-
tion (Herzchirurgie,
Universitat Rostock).

[i] topgyn.info JunilJuli 2008

sen sich z.B. aus dem Knochenmark
gewinnen, aufbereiten und als au-
tologe Stammzellspende einsetzen.
Allerdings nimmt das therapeuti-
sche Potenzial adulter Stammzellen
mit zunehmenden Alter ab, so dass die
Aufbewahrung des Nabelschnurblu-
tes mit jungen, vitalen Stammzellen
als sinnvolle Alternative propagiert
wird. Diese kann von den Eltern als
Eigenvorsorge (autologe Spende) an-
gelegt werden, oder einer 6ffentlichen
Nabelschnurblut-Spendenbank (allo-
gene Spende) zur Verfiigung gestellt
werden. Bei VITA34, der fithrenden
Nabelschnurblutbank im deutschspra-
chigen Raum, kénnen sich Eltern jetzt
die Option fiir ihr Kind offen halten
und spéterhin dennoch bereit sein, das
Nabelschnurblut ihres Kindes im Be-
darfsfall einem schwer Kranken zur
Verfiigung zu stellen.

Fachgerechte Beratung Schwan-
gerer durch den Frauenarzt

Experten beklagen, dass von der
Einlagerung des Nabelschnurblutes
noch viel zu wenig Gebrauch gemacht
wird. Um nicht therapeutische Poten-
ziale der Zukunft zu verspielen, ist die
fachgerechte Beratung Schwangerer
insbesondere durch den Frauenarzt
von besonderer Bedeutung.

Myokardinfarkt

Im Kleintiermodell des Herzinfarkts
wurden durch direkte intramyokar-

diale Stammzellinjektion bereits viel
versprechende Ergebnisse erzielt: Die
Stammzellen iiberlebten im Herzmus-
kel, die NarbengrofBe verringerte sich,
die Apoptoserate sank und es trat eine
Funktionsverbesserung ein.

Uber erste Ergebnisse der klinischen
Anwendung humaner CD133" Kno-
chenmarkstammzellen an der Abtei-
lung fiir Herzchirurgie der Universitit
Rostock berichtete Dr. A. Kaminski:
Bei den seit 2001 laufenden klinischen
Studien wurde begleitend zu aorto-
koronaren Bypass-Operationen die
Transplantation von autologen Kno-
chenmarkstammzellen durchgefiihrt.
Hierbei scheinen sowohl angiogene-
tische als auch myogene Eigenschaf-
ten der Stammzellen nach Transplan-
tation in das Gebiet mit ischdmischen
Schéden die Herzfunktion positiv zu
beeinflussen.

Schlaganfall

Apoplex ist die dritthdufigste Todesur-
sache in den westlichen Industrielén-
dern (320 000 Falle/Jahr in Deutsch-
land) und die haufigste Ursache fiir
Behinderung. Gegenwirtig kann nur
durch eine zeitnahe Thrombolyse das
Schlimmste verhindert werden. Das
enge Zeitfenster fiir effektive thera-
peutische MaBnahmen beim Hirnin-
farkt konnte sich bei einer stammzell-
basierten Geweberegeneration deutlich
verldngern.

Dr. J. Bolze aus der Arbeitsgruppe
Neuroreparatur am Fraunhofer Institut
fiir Zelltherapie und Immunologie in
Leipzig referierte iiber experimentelle
(Stamm-)zelltherapie beim Hirninfarkt.
In Kultur erwiesen sich mononukledre
Zellen aus Nabelschnurblut oder Kno-
chenmark zur Erzeugung neuronaler
Netzwerke durch gezielte Differenzie-
rung von Neuroblastomzellen als ge-
eignet. Im Kleintiermodell reicherten
sich intravends applizierte Zellen in
der Randzone des Infarktes an. Ho-
here Zellzahlen wurden nach lokaler
Applikation detektiert. Red. <

Quelle: Lunchsymposium ,Regenerative Me-
dizin:Anwendungsbeispielefirautologe Stamm-
zellen* am 22. April 2008 in Bochum. Ver-
anstalter VITA34.



Mehr Lebensqualitat durch
vaginale Gesundheit

Eine mangelnde vaginale Estro-
genisierung ist immer mit ei-
ner Einbufle an Lebensqualitét ver-
bunden. ,,Die Anzeichen stellen sich
bei der einen Frau friiher, bei der an-
deren spiter ein“ weill Dr. Regine
Meier-Wiehn (Koln). Die engagier-
te Frauendrztin spricht das Thema
bei ihren Patientinnen gerne und
immer wieder an, auch bereits vor
der Menopause. Scheiden-pH und
mikroskopisches Bild der Vaginal-
flora bei der Routinekontrolle niitzt
sie bei entsprechendem Verdacht und
fragt ,,nebenbei” nach der sexuellen
Zufriedenheit. ,,Als Frau bin ich da-
bei zwar im Vorteil, aber man kann
diese Gespriche sehr einfach ,un-
peinlich® machen.

Die vaginale Gesundheit ist ldngst
kein Tabuthema mehr, Frauen erwar-
ten in der gynékologischen Praxis
Offenheit. ,,Wenn im Vaginalbereich
etwas nicht stimmt, mag frau sich
nicht schon anziehen, nicht ausge-
hen, ist unleidlich — selbst wenn es
nur eine simple Pilzinfektion ist®, be-
tont die Frauendrztin. Als Anhénge-
rin der Hormontherapie bereitet sie
ihre Patientinnen bereits friih auf die
physiologischen Verdnderungen im
und nach dem Klimakterium vor.
Frauen, die keine Hormone mdoch-
ten, kommen grofiteils von sich aus,
wenn sie vaginale Probleme haben,
etwa das Atrophie-charakteristische
Brennen beim Verkehr.

Umgekehrt stellen sich hin und wie-
der auch sehr zuriickhaltende — ,.frag
blof3 nichts* — Frauen vor, die sichtba-
re Estrogenmangel-Erscheinungen im
Vaginalbereich aufweisen. Der Be-
fund eines erhohten Scheiden-pHs
und die verdnderte Keimbesiedelung
sind in diesen Fillen ein guter Auf-
hénger fiir den Vorschlag einer Lokal-
therapie. ,,Wir konnen die Befunde
verbessern und die Infektionsgefahr
vermindern, gleichzeitig wirkt sich die
Lokaltherapie in Form einer verbes-
serten Durchblutung positiv auf mog-

liche Probleme im unteren Harntrakt,
etwa Reizblasen-Symptome, aus®, er-
klart Meier-Wiehn dann die Vorteile
einer vaginalen Anwendung mit Es-
triol (etwa Oekolp®).

Als vorteilhaft stuft sie in ers-
ter Linie die steigende Lebensqua-
litdt bei fehlender systemischer Wir-
kung ein. ,,Der grof3e Pluspunkt fiir
die Patientin sind die verschiedenen
Applikationsformen und die Tatsa-
che, dass sie nach der ,,Aufbauphase*
die notwendige Erhaltungsdosis selbst
finden kann.” Zu Beginn der Lokal-
therapie empfiehlt die Gynékologin
die Anwendung laut Packungsbeilage,
die Wahl zwischen Zépfchen, Ovu-
la und Creme iiberldsst Meier-Wiehn
der personlichen Préferenz der Patien-
tin. ,,Ich vergleiche das immer spaf3-
haft mit der Nachtcreme, Estriol ist
eben die Pflege fiir ,,unten, ein na-
tiirliches Anti-Aging fiir den Uroge-
nitalbereich.“

Nach vier bis sechs Wochen spiirt
die Patientin, dass und wie effektiv
die Lokaltherapie wirkt, und kann
dann selbst die Dosierung steuern.
,»Das kommt den Frauen sehr entge-
gen, sie bleiben alle dabei®, erlautert
sie ihre Erfahrungen.

Bei Patientinnen, die lieber
ohne Hormone auskommen mdoch-
ten, spricht die Frauenirztin die
Lokaltherapie bei den Vorsorge-
Untersuchungen an. Und setzt sie
natiirlich zur Aufhellung unklarer
oder auch auffilliger zytologischer
Befunde ein.

Im Zuge der niedrig dosierten sy-
stemischen Hormontherapie beobach-
tet die Frauenérztin zunehmend auch
Félle, in denen aufgrund der relativ
geringen Hormondosen keine ausrei-
chende vaginale Estrogenisierung ein-
tritt. ,,Mit der Lokaltherapie habe ich
dann ein zweites Standbein zum Kom-
binieren und damit die Moglichkeit
einer wirklich individuellen Dosie-
rung — das ist eine absolute Bereiche-
rung des Spektrums: Mit den niedri-
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gen systemischen Dosen besteht ein
vermindertes Risiko fiir die Brust,
aber der Effekt reicht fiir Knochen
und Gelenke; die ergédnzende Estriol-
gabe ist nicht mit zusétzlichen Risi-
ken verbunden, sorgt aber fiir eine
gute Lebensqualitit und minimiert
das Infektionsrisiko.“

Dr. Renate Leinmdiller <

Estriol lindert Dranginkontinenz

Zahlreiche Untersuchungen belegen die Wirksam-
keit bei der sensorischen Dranginkontinenz und bei
den gemischten Formen. So zeigte eine prospektive
Studie bei 600 postmenopausalen Frauen mit Symp-
tomen der Stress- und/oder Dranginkontinenz nach
sechswochiger Therapie mit Estriol-Ovula (0,5 mg

Estriol [Oekolp®] taglich iber drei Wochen, danach
zweimal wdchentlich), eine subjektive Besserung der
Symptome. Die willkiirliche Blasenkontrolle und die
Drangsymptomatik waren bei 80 % der Patientinnen
gebessert, die erhdhte Miktionsfrequenz reduzierte
sich auf die Halfte. Dieser Effekt war am Tag (Abnahme
um 56 %) etwas ausgepragter als in den Nachtstun-
den (47 %) [1].

Wirksam ist die Lokaltherapie mit Estriol auch bei
instabiler Blase, wie eine Plazebo-kontrollierte Studie
an 88 Patientinnen mit 1 mg-Ovula Uber sechs Mo-
nate ausweist. In der Verumgruppe resultierte eine
signifikante Verbesserung der urogenitalen Atrophie,
subjektiv besserte sich die Inkontinenz bei 68 % der
Frauen in der Verum- und 16 % der Plazebogruppe
[2]. Urodynamisch wurde ein ausgepragter Anstieg des
mittleren maximalen Urethral- und Verschlussdrucks
dokumentiert, zusatzlich eine verbesserte abdominale
Druckulbertragung zur proximalen Urethra.

Literatur:

[1] Schmidbauer CP. 1992. Vaginale Estriolapplikation zur
Behandlung der postmenopausalen Harninkontinenz. Urologe
A 31:384-389

[2] Dessole S, et al. 2004. Efficacy of low-dose intravaginal estriol
on urogenital aging in postmenopausal women. Menopause Il:
49-56.
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ABCSG-12-Studie: Klinisch-relevante
Anti-Tumoreffekte von Zoledronsaure

ie Ergebnisse der ABCSG-12-

Studie (Austrian Breast & Co-
lorectal Cancer Study Group Trial
12) waren die am meisten diskutier-
ten wihrend der diesjahrigen ASCO
in Chicago und sorgten fiir ein gro-
Bes Aufsehen.

In dieser Studie, an der 1 803 pra-
menopausale Patientinnen mit hor-
monsensitivem Mammakarzinom im
Friihstadium beteiligt waren, lag das
Fiinf-Jahres-Uberleben bei 98 %. Das
ist das beste Ergebnis {iberhaupt, das
in einer Studie mit Brustkrebs-Pati-
entinnen prasentiert wurde. Die Da-
ten der ABCSG-12-Studie weisen auf
klinisch-relevante Anti-Tumoreffek-
te von Zoledronsédure auch auerhalb
des Knochens hin, sagte Prof. Dr. Mi-
chael Gnant (Wien) auf einer Pres-
severanstaltung in Berlin.

Studiendesign

Die ABCSG-12-Studie ist eine offe-
ne, multizentrische Phase I11I-Studie
an der 1 803 pramenopausalen Frau-
en mit Estrogenrezeptor-positivem
Brustkrebs im Stadium I oder IT und
mit weniger als zehn befallenen axil-
laren Lymphknoten beteiligt waren.
Nach einer kurativen Operation und
Bestrahlung erhielten die Studienteil-
nehmerinnen eine Goserelin-Therapie
zur Ovarsuppression und wurden an-
schlieBend auf einen der vier Studi-
enarme randomisiert:

1) Anastrozol allein, 2) Anastrozol und
Zoledronséure, 3) Tamoxifen allein, 4)
Tamoxifen und Zoledronséure.

Die Behandlung dauerte drei Jahre
und die mediane Nachbeobachtungs-
zeit betrug weitere zwei Jahre.

Der primére Endpunkt der Studie
war das krankheitsfreie Uberleben in
allen vier Studienarmen. Rezidivfrei-
es Uberleben, Gesamtiiberleben und
Sicherheit waren die sekundaren End-
punkte. Krankheitsfreies Uberleben
war definiert als die Zeitspanne nach
Randomisierung, wihrend der bei den
Patientinnen kein Lokalrezidiv, kontra-

lateraler Brustkrebs, Fernmetastasen,
sekundires Karzinom und/oder Tod
auftraten. Exploratorische Endpunk-
te beinhalteten auch das knochenme-
tastasenfreie Uberleben.

Signifikante Anti-Tumorwirkung
von Zoledronsdiure bei pri-
menopausalen Frauen mit
frithem Brustkrebs

Es zeigte sich, dass die Gabe von
Zoledronsédure zusitzlich zu einer
postoperativen Hormontherapie (Ta-
moxifen oder Anastrozol) sowohl das
krankheitsfreie Uberleben als auch das
rezidivfreie Uberleben signifikant ver-
langert. Wurde Zoledronat zusétzlich
zu der hormonellen Therapie gegeben,
sank das Risiko von Ereignissen be-
ziiglich des krankheitsfreien Uberle-
bens um 36 % (p=0,01) im Vergleich
zu einer alleinigen hormonellen The-
rapie. Auch das Risiko von Ereignis-
sen beziiglich des rezidivfreien Uber-
lebens sank um 35 % (p=0,015). In
der Zometa-Gruppe verstarben 16 Pa-
tientinnen versus 26 Patientinnen der
Subgruppe, die eine alleinige hormo-
nelle Therapie erhielt. Das bedeutet
eine nichtsignifikante Reduktion des
Sterberisikos unter den Patientinnen
mit zusétzlicher Zometa-Therapie ge-
geniiber den Patientinnen mit alleini-
ger hormoneller Therapie (p=0,103).
Ein dhnlicher Trend konnte bei den
Patientinnen mit Knochenmetasta-
sen festgestellt werden (16 versus 23
Patientinnen).

Um signifikante Unterschiede zwi-
schen den Gruppen beziiglich des Ge-
samtiiberlebens und des knochenme-
tastasenfreien Uberlebens zu erhalten,
sind lédngere Follow-up-Zeiten und
eine groflere Anzahl von Ereignis-
sen erforderlich. Insgesamt wurde
die Behandlung gut vertragen.

mk <4

Quelle: Novartis Oncology Pressegesprach
,Neueste Daten vom ASCO 2008, am 18.Juni
2008 in Berlin. Veranstalter: Novartis Pharma
GmbH.
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PACT-Studie: Bessere Compliance
durch Therapie-begleitende schriftliche

Informationen?

ei Brustkrebs im Friihstadium ist fiir

den Therapieerfolg entscheidend, dass
die verordneten Medikamente nach der
Operation eingenommen werden. Denn
wenden operierte Mammakarzinom-Pa-
tientinnen fiinf Jahre lang adjuvant Ta-
moxifen oder Aromatasehemmer an,
verringert sich ihr Rezidiv-Risiko sig-
nifikant. Aber etwa 35 % der Patientin-
nen brechen die Therapie innerhalb kur-
zer Zeit ab.

Die Versorgungsstudie PACT soll
kliren, ob Therapietreue die
Chance auf Heilung erhoht

PACT (Patient’s Anastrozole Comp-
liance to Therapy Programme) unter-
sucht, ob die Therapietreue der Brust-
krebs-Patientinnen durch Therapie-be-
gleitende schriftliche Informationen ver-
bessert werden kann. Die Studie wurde
flir postmenopausale Frauen konzipiert,
bei denen ein Brustkrebs im Friihstadi-
um operiert und notwendigenfalls mit ei-
ner Chemo- oder Strahlentherapie behan-

delt wurde. Die Studienteilnehmerinnen
erhalten fiinf Jahre lang den Aromata-
sehemmer Anastrazol. An festgelegten
Terminen werden Daten zur Therapie-
treue, Wirksamkeit und Vertréaglichkeit
der Antihormontherapie erhoben. Im ers-
ten Behandlungsjahr bekommt die Halfte
der Studienteilnehmerinnen zudem In-
formationen rund um ihre Erkrankung.
In intensiven Arzt-Patientinnen-Gespra-
chen werden die betroffenen Frauen iiber
die Bedeutung der Therapietreue infor-
miert und in die Therapieentscheidung
mit einbezogen. Das Projekt wurde im
September 2006 von Brustexperten und
dem Pharmaunternehmen Astra Zene-
ca iniitiert.

Bereits 3 000 Studienteilnehmerin-
nen

Im Juni diesen Jahres waren bereits 3 000
Patientinnen in die Studie eingeschlos-
sen. Insgesamt sollen rund 5 000 Frau-
en teilnehmen. Am PACT-Programm
beteiligen sich aktiv 109 Kliniken und

Brustzentren, die mit 930 niedergelas-
senen Gyndkologen und Onkologen eng
kooperieren. mk <

Quelle: Pressegesprach ,PACT: 2.500 Patientinnen
— eine Zwischenbilanz" am 06. Juni 2008 in Bonn.
Veranstalter: Astra Zeneca.

Neue niedrig dosierte
Verhiitungspille von
Bayer

m Herbst diesen Jahres soll YAZ®, die

erste Verhiitungspille (Drospirenon in
Kombination mit einer niedrigen Ethinyl-
estradiol-Dosierung) mit neuem Einnah-
meschema, bei dem an 24 Tagen Tablet-
ten mit Hormonen und den folgenden vier
Tagen Plazebo-Tabletten eingenommen
werden, in allen grofen europdischen
Mirkten eingefiihrt werden.

In den USA ist das Produkt als einzi-
ge Pille in drei verschiedenen Indikatio-
nen erhéltlich: Als Kontrazeptivum, zur
Behandlung von mittelstark ausgepragter
Akne und zur Behandlung von emotiona-
len und physischen Symptomen des soge-
nannten pramenstruellen Syndroms (Pre-
menstrual Dysphoric Disorder, PMDD).
Auch in Europa strebt das Pharmaunter-
nehmen die Zulassung fiir die Indikati-
on Akne und PMDD an. Red. <
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