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Betrifft

Appologie

Mehr als 17000 medizinische Apps konnen im Internet heruntergeladen werden,
welche den Anwendern helfen sollen, ihre Gesundheit im Griff zu behalten. Es gibt
Apps, die das Schlafmuster in der Nacht analysieren und den Besitzer wecken wenn die
Schlafphase am leichtesten ist, solche die bei Ubergewicht helfen sollen, mit Freude
abzunehmen, andere die tdglich den Biorythmus berechnen damit man beim Aufstehen
schon weiss ob man einen guten oder schlechten Tag vor sich hat. Viele dieser Apps
sind unnotig, andere amiisant und einige sogar gefahrlich. Es gibt aber auch sehr
niitzliche Apps. In der FHA versuchen wir in jedem Heft solche brauchbaren,
manchmal auch unterhaltsamen Apps zu selektionieren und vorzustellen.

Wer zensiert aber die gefihrlichen Apps? Das BAG hat die Wichtigkeit der elektro-
nischen Hilfen und der App erkannt und ermdglicht im schweizerischen elektronischen
Impfausweis (App = myViviac) einen raschen Zugriff auf wichtige Gesundheitsdaten.
Im elektronischen Impfbiichlein kann man nicht nur seine Impfungen eintragen,
sondern auch Informationen wie Allergien oder chronische Erkrankungen festhalten.
Und wer will, kann sich per SMS oder E-Mail daran erinnern lassen, dass Impfungen
aufgefrischt werden sollten. Das BAG hat bis anhin jedoch noch vor keiner gefahr-
lichen App gewarnt. Seit September 2013 hat die FDA Richtlinien definiert, wie ein
medizinisches App aussehen soll und bis zum heutigen Tag auch schon 100 Apps gut
geheissen.

Wie die Einflihrung der Handedesinfektion durch Semmelweis oder die Entdeckung
des Penicillins durch Fleming werden Internet und Mobiltelefon unseren Beruf grund-
legend verdndern. Apps zur Monitorisierung der Blutzuckerwerte bei Diabetes Mellitus
werden routinemissig angewendet. Die ersten Puls-Oxymetrie und Monitorisierungs-
Apps sind schon heute erhiltlich und werden in Entwicklungsldndern eingesetzt.

Die diagnostische Wertigkeit von verschiedenen CTG Apps zur Monitorisierung einer
Schwangerschaft wird zur Zeit untersucht. Alle diese Neuerungen haben in den letzten
fiinf Jahren stattgefunden. Die Entwicklung von medizinischen Apps war in den letzten
zehn Jahren rasant und hat zum Teil ohne medizinische Begleitung stattgefunden. Es
ist sicher an der Zeit, dass verbindliche Richtlinien erstellt und eine {ibergeordnete
Kontrolle dieser Apps eingefiihrt werden. Viel wichtiger ist, dass wir weiterhin am Ball
bleiben und die ,,Appologie” als einen moglicherweise hilfreichen Teil unseres Faches
betrachten, ohne jedoch daraus eine Religion zu machen. Eine kritische Beurteilung
und Erkennen der Grenzen dieser Apps ist sicher sinnvoll.

Die Herausgeber
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Fetale Therapie Teil 2

In der letzten Ausgabe wurden die wichtigsten medi-
kamentosen fetalen Therapien besprochen. Dieses
Heft befasst sich mit den invasiven, intrauterinen
Therapien. Auch diese Fille sind, dihnlich wie
,medikamentose*, selten und stellen das Team,
insbesondere aber auch die werdenden Eltern oft
vor schwierige Entscheidungen.

Das Risiko einer frithen Frithgeburt bedingt durch das
Grundleiden, aber v.a. durch die Intervention selbst,

ist ein weiteres Problem, welches einen primir erfolg-
reichen Eingriff in Frage stellen kann. Auch hier spielt
die Erfahrung, der Austausch zwischen den Spezialisten
eine wichtige Rolle. Wie bei allen diagnostischen und
chirurgischen Eingriffen existiert eine Lernkurve,
welche ebenfalls beriicksichtigt werden muss. Dies gilt
insbesondere fiir die Schweiz, wo die Pravalenz von
Fallen, welche sich fiir einen Eingriff qualifizieren, natur-
gemdss kleiner ist.

Abb. 1a. Verschiedene Fille
mit Megavesica infolge von
Urethralklappen: (A) Dar-
stellung mittels Tomographic
Ultrasound Imaging (TUI);
(B) 3D-Darstellung und

(C) klassisches Bild mit
Megavesica und Schliissel-
lochphénomen (*). (D) Ein-
lage eines vesico-amnialen
Shunts. (E) Doppel-J-Kathe-
ter in situ und (F) Harrison-
Katheter im Grossenver-
gleich

Trocarspitze

Y
3

PD Luigi Raio
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde
Inselspital Bern

Eine ausfiihrliche Diskussion wiirde den Rahmen dieser
Zeitschrift sprengen. Deshalb will ich mich auf Patho-
logien beschrinken, welche auch in der Schweiz und im
Speziellen in Bern angeboten werden kdnnen. Zentral
dabei ist das saubere und aufmerksame Screening, nicht
nur das sonographische, unserer Kollegen. Nur durch
eine gute Zusammenarbeit zwischen einem perinatologi-
schen Zentrum und den zuweisenden Kollegen gelingt es,
diese Disziplin auf einem hohen Standard zu halten.
Viele Pathologien, welche friiher als infaust galten, kon-
nen heute angegangen werden, sodass sich dieses Gebiet
erst jetzt so richtig am Entfalten ist. Auf eine ausfiihrliche
Literaturangabe wurde aus Platzgriinden verzichtet, kann
aber jederzeit angefordert werden.

Invasive Therapien

Bei den invasiven Therapien muss man die ultraschallge-
steuerten von den fetoskopischen Eingriffen differenzie-
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Abb. 1b. Makrozystische,
congenitale adenomatoide
Malformation (CCAM) der
Lungen. Es lésst sich prak-
tisch kaum noch normales
Lungengewebe nachweisen.
Mediastinalverschiebung
nach rechs (H, Herz)

Abb. 1c. Zwei Fille von
Hydrothorax. Bei (A) lag ein
klassischer Chylothorax vor
welcher intrauterin erfolg-
reich bilateral drainiert
wurde. Postnatales Bild mit
den noch liegenden Harri-
son-Kathetern. Im Fall (B)
mit diesem massiven, bilate-
ralen Hydrothorax konnte
trotz erfolgreichen Drainagen
keine Stabilisierung erreicht

werden. Das Kind ist leider postnatal an einer schweren, congenitalen Lymphangiektasie verstorben.

ren. Zu den klassischen, ultraschallgesteuerten invasiven
Therapien gehoren die Shunt-Einlagen bei z.B. postvesi-
calen, obstruktiven Fehlbildungen der ableitenden Harn-
wege mit Megavesica (Abb. 1a), bei ausgesuchten For-
men von zystischen Lungenerkrankungen (Abb. 1b) oder
beim Hydrothorax (Abb. 1c). Auch ultraschallgesteuerte
Embolisationen, Koagulationen oder fetoskopische
Lasertherapien bei Pathologien welche zu einer himo-
dynamischen Belastung des Feten, des Herzen fiithren wie
zum Beispiel bei grossen plazentaren Chorangiomen
(Abb. 2a), bei TRAP-Sequenz infolge Acranius-Acardius
(Abb. 2b), bei Lungensequester (Abb. 2¢) oder beim
Steissbeinteratom (Abb. 2d) gehdren zum potentiellen

Einsatzgebiet der intrauterinen Eingriffe. Grosse Fort-
schritte haben wir ebenfalls gemacht in der Diagnose und
Therapie von fetalen Andmien mittels intrauteriner Trans-
fusion. Diese Entwicklung stellt einen Meilenstein in der
fetalen Therapie dar und wurde erstmals 1963 durchge-
fiihrt. Dabei gelang es William Liley einem rhesusimmu-
nisierten Feten durch eine intraperitoneale Transfusion
unter Durchleuchtung das ndtige Blut zu verabreichen.
Vereinzelt befassen sich einige Gruppen mit ultraschall-
gesteuerten Eingriffen am Herzen v.a. bei kritischer Aor-
tenstenose (Abb. 3) mit Progression zu einem hypoplas-
tischen Linksherzsyndrom.
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Abb. 2a. Giant Chorangiom in der 23.Woche, hypoechogen da
sehr gefdBreich (A). Im Farbdoppler lésst sich klar das sog. feeding
vessel (B), blau arteriell und rot abfiihrende Vene, nachweisen.

(C) Nach Embolisation des Gefdssstiels (arterieller Zufluss) mit
Histacrylgel transabdominal kommt es zur Nekrose des Chorangi-
oms. Als Vergleich zur Grosse des Choriangioms auf dem Bild (C)
das Abdomen des Feten

Aufbauend auf den Erfahrungen der adulten laparoskopi-
schen Techniken und des davon abgeleiteten, und fiir die
intrauterine Intervention adaptierten Instrumentariums,
konnten neue Wege beschritten werden insbesondere in
der Behandlung des Zwillingstransfusionssyndromes und
anderen, sehr seltenen Problemen monochorialer Schwan-
gerschaften. Gut etabliert ist auch die fetoskopische/
laryngoskopische Behandlung von Kindern mit Zwerch-
fellhernie (Abb. 4) und — als eher neuer Weg — die fetale
Zystoskopie bei Megacystis bei posturethraler Obstruk-
tion infolge von Urethralklappen.

Abb. 2b. Hydropischer Acranius-Acardius und rechts unten der
sog. pumping twin. Bei Volumenbelastung des normalen Feten
wurde erfolgreich eine Laserkoagulation des Nabels zur Unter-
brechung der Blutzufuhr durchgefiihrt. Das kleine Bild zeigt eine
600um Lasersonde mit einer 20G Nadel welche im Nabelbereich
platziert wurde

Management einer Alloimmunisation in der
Schwangerschaft

Wie bereits erwidhnt, stellt dies eine Erfolgsgeschichte in
der Fetalmedizin dar. Von den initialen repetitiven Titer-
bestimmungen und Amniozentesen seit der Zeit von
Liley sind wir jetzt ibergegangen zu einer mehrheitlich
nichtinvasiven Uberwachung des Feten, welcher ein
erhohtes Risiko einer hdmolytischen Anéimie infolge von
plazentagéngigen miitterlichen Blutgruppenantikdrpern
aufweist (Tabelle 1). Mittels dopplersonographischer
Bestimmung der Maximalgeschwindigkeit der A.cerebri
media (Vmax ACM) (Abb. 5) kdnnen wir heute sehr gut
Feten selektionieren mit erhohtem Risiko einer relevanten
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Abb. 2¢c. Lungensequester:
Echogener Tumor linkes im
fetalen Oberbauch (A). Im
Bild B sieht man die zufiih-
rende Arterie (Pfeil) direkt
aus der Aorta (*) entsprin-
gend (klassische Differen-
zierung zu einer mikrozysti-
schen CCAM)

Tab. 1. Die héaufigsten Blutgruppen-Antikorper welche mit hamo-
lytischer Problematik beim Feten assoziiert worden sind (adaptiert
nach Moise KJ Semin Hematol 2005). Die Tabelle ist nicht voll-
stindig. In Einzelfdllen muss mit dem transfusionsmedizinischen
Labor interagiert werden

Antigensystem Antigen

Rhesus ¢,C,e.E,D,Cw

MNS M,s,S,U,Vw

Kell K1,Ls,Js,k,Kp,K11,K22,Ku,Ul
Duffy Fy*, Fy®, Fy’

Kidd JK

Gerbich Ge

Colton Co,Co3

Scianna Sc2,Rd

Diego ELO,Di,Wr

Anidmie und diese einer diagnostisch/therapeutischen
Intervention zufiihren im Sinne einer intrauterinen Trans-
fusion mittels Cordozentese. Der Antikorpertiter spielt

dabei eine untergeordnete Rolle bzw. ab einem Titer von
>1:32 (bei anti-Kell-Ak >1:8) sollte mittels Doppler der
ACM weitergefahren werden. Die Entwicklung auf dem
Gebiete der NIPT hat dazu gefiihrt, dass wir heute aus
dem zirkulierenden miitterlichen Blut den fetalen Rh-D-
Faktor bei heterozygotem Vater bestimmen (oder aus-
schliessen) konnen und es ist nur noch eine Frage der Zeit
bis diese Technologie auch die anderen relevanten Anti-
korper erfassen kann. Wichtig dabei ist die rechtzeitige
Intervention bevor das Kind hydropisch wird. Die Lang-
zeitprognose insbesondere die neurologische Morbiditit
dieser Kinder ist u.a. abhéngig vom Schweregrad der
Andmie bzw. ob sie deswegen einen Hydrops fetalis ent-
wickelt haben.

Intrauterine Shunteinlagen

Einlagen von Kathetern in verschiedenen fetalen Korper-
hohlen sind in der Regel passagere Therapien welche
zum Ziel haben, einerseits intrauterine Komplikationen
bedingt durch das Grundleiden zu reduzieren und/oder
andererseits den Wechsel von der intrauterinen zur extra-
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Abb. 2d. Grosses Steissbein-
teratom, grosstenteils solide
mit vaskuldrem Stiel (*) aus-
gehend von der Aorta

uterinen Situation zur erleichtern. Zur ersten Gruppe ge-
horen die Krankheitsbilder, welche mit dem Unvermdgen
des Feten verbunden sind, addquat Urin zu 16sen. Die
Zweite Gruppe umfasst Feten, welche Fehlbildungen der
Lungen oder Probleme im Thoraxraum aufweisen. Die
Entscheidungsfindung im Einzelfall ist nicht einfach, da,
wie bereits mehrmals erwihnt, die Félle selten sind und
entsprechend konsistente Studien bzw. randomisierte Ar-
beiten fehlen. Darum ist es immer eine sehr individuelle
Entscheidungsfindung auf der Basis von oft persdnlichen
Erfahrungen des Fetalmediziners moduliert durch den
Wunsch und die Erwartungen der Eltern. In Situationen,
wo der natiirliche Verlauf unweigerlich mit dem Tod
(oder mit schweren Handicaps) assoziiert ist, ist der Stel-
lenwert einer intrauterinen Intervention anders zu werten
als bei Féllen wo der Nutzen eines intrauterinen Eingrif-
fes weniger klar ist.

Vesico-amniale Shunteinlagen

Diese Pathologie der ableitenden Harnwege ist ein klassi-
sches Beispiel fiir die Schwierigkeit eine optimale Losung
anzubieten. Ein expektatives Verhalten v.a. bei den For-
men mit frither Anhydramnie ist unweigerlich mit einem
sehr schlechten Outcome (i.d.R. Tod) assoziiert. Anderer-
seits gibt es international keine klaren Richtlinien, wie
man sich in solchen Fillen verhalten soll. Eine Multizen-
terstudie (PLUTO) welche u.a. die Frage klédren sollte, ob
eine Shunttherapie bei posturethraler Obstruktion Sinn
macht, musste wegen Rekrutierungsproblemen nach eini-
gen Jahren abgebrochen werden. So bleibt es jedem Fe-
talmediziner liberlassen, nach ausfiihrlicher Diskussion
und Auslotung der Vor- und Nachteile, einen gangbaren
Weg zu finden. In Bern offerieren wir eine Vesico-amni-
ale Shunttherapie bei Megavesica wenn folgende Krite-
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Abb. 3. (A) Massiv dilatier-
ter linker Ventrikel (LV) und
Vorhof (LA) bei Mitral-
insuffizienz infolge einer
kritischen Aortenstenose.
(B) Dysplastische Aorten-
klappe (Pfeil)

Abb. 4. Klassische Zwerch-
fellhernie links mit Medias-
tinalverschiebung des Her-
zes nach rechts. Im Hemit-
horax links Magen und
Darm nachweisbar. Es er-
folgte eine erfolgreiche in-
tratracheale Balloneinlage in
Belgien. Auf dem Bild (B)
sich man hinter dem Herzen
bzw. innerhalb der Trache
diesen langlichen, echolee-
ren Befund entsprechend
dem eingelegten Ballon.

rien erfiillt sind: 1) isolierte Fehlbildung, 2) normaler,
méinnlicher Karyotyp, 3) keine spontane Miktion nach
mehrmaligen Vesicozentesen und 4) normale Urinelektro-
lytwerte (v.a. Natrium und Calzium). Bei weiblichen
Feten haben wir bis anhin Abstand genommen da dort oft

mit anderen urogenitalen Fehlbildungen (Kloakenfehlbil-
dungen) und insbesondere dem Megacystis-Microcolon-

Hyperperistalsis-Syndrom (MMHS) zu rechnen ist. Dane-
ben ist die primére Ursache der Megazystis, im Vergleich
zu den ménnlichen Feten, eine Agenesie der Urethra wel-
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Abb. 5. Normkurve der
Maximalgeschwindigkeit in
der A.cerebri media darge-
stellt in MoM-Werten. Ab
1.5 MoM ist die Wahr-
scheinlichkeit einer relevan-
ten fetalen Andmie hoch und
eine Cordozentese in Trans-
fusionsbereitschaft sollte ge-

V max ACM (cm/sec)

e 1.50 MOM
— 1.29 MoM
= Median

10 \ \
18 20 22

plant werden (nach Mari et
al. NEJM 2000). (A) Intra-
uterine Transfusion, bei (*)
sieht man hell die Nadel

in einer frei flottierenden
Nabelschnurschlinge
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\ \ \ \ \ \ \ \
26 28 30 32 34 36 38 40

Schwangerschaftswochen

che operativ nicht zu korrigieren ist und die Méadchen
einen lebenslangen kiinstlichen Blasenausgang (Uros-
toma) oder gar eine kiinstliche Blase brauchen.

Falls die Kriterien erfiillt sind und sich die Eltern zu
einem Eingriff entscheiden, so wird in Lokalanésthesie
und Sedoanalgesie ein kleiner Doppel-J-Katheter (Ro-
deck oder Harrison-Katheter) mittels eines Trokars und in
der Regel nach vorgéngiger Amnioninfusion in die fetale
Blase gelegt (Abb 1a). Eine friithe Einlage reduziert nach
unseren Erfahrungen das Risiko einer Lungenhypoplasie
und auch das langfristige Risiko einer irreversiblen Nie-
renschiddigung. Postnatal miissen dann cystoskopisch die
Klappen (hdufigste Ursache bei méinnlichen Feten) meist
mittels Laser gesprengt werden. Zukiinftig werden wir

10

wohl mittels fetaler Cystoskopie in ausgesuchten Féllen
direkt die Behandlung in utero durchfiihren kénnen.

Shunt-Therapie bei Hydrothorax

Ein ein- oder beidseitiger Hydrothorax kann entweder
primér oder sekundér auftreten. Die primére Form ist be-
dingt durch eine pathologische Akkumulation von Lym-
phe im Pleuraraum (Chylothorax). Diese Lymphe gelangt
entweder {liber eine Anomalie (Leck) des Ductus thoraci-
cus in den Pleuraraum oder (noch seltener) bedingt durch
eine kongenitale, Lungenlymphangektasie (Abb 1b). Spe-
ziell die letzte Form weist auch mit Behandlung eine sehr
hohe Mortalitdt auf. Sekundérformen werden beobachtet



23/1/2014

Thema

Abb. 6. (A) Fetoskopische
Sicht auf den Donor. Die
Membran liegt wie eine Ce-
lophanschicht dem Kind an.
(B) Amnionumschlagsfalte.
An der Amniongrenzschicht
(Pfeile) ziehen Arterien
(dunkel) und Venen (heller)
durch welche systematisch
klassifiziert werden.

(C) Laserleitkabel mit Posi-
tionslicht. Es werden nur
solche Anastomosen koagu-
liert, welche tatsdchlich von
einem Feten zum anderen
gehen (feto-fetale Anasto-
mosen)

Abb. 7. Sonographische
Differenzierung zwischen
(A) dichorialer (fusionierte
Placentae mit delta sign) und
(B) monochorialer Situation
mit dem klassischen T-sign.
Innerhalb der ersten 14 Wo-
chen lassen sich praktisch
alle Mehrlingsschwanger-
schaften mit diesen zwei
Merkmalen hinsichtlich ihrer
Chorionizitit (und Amnioni-
zitét) klassifizieren

bei Infektionen, Aneuploidie (Trisomie 21, Turner Syn-
drom, Monosomie 13, Triploidie etc.), bei strukturellen
Fehlbildungen insbesondere des Herzens und der Lungen
(adenomatoide Fehlbildungen), bei Zwerchfellhernie oder

11

im Rahmen eines Hydrops fetalis bei zZB Anidmie.

Auch beim Hydrothorax ist die Selektion wichtig. Un-
giinstig ist sicherlich das Vorhandensein eines Hydrops
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fetalis. Zusatzkriterien wiren ein symptomatisches Poli-
hydramnion (Schluckstérungen), eine Mediastinalver-
schiebung, auffallige venése Himodynamik (Ductus
venosus) und/oder ein Gestationsalter <24 Wochen. Bei
Verdacht eines primiren Hydrothorax wird erst einmal
eine diagnostische Punktion (Thorakozentese) durchge-
fiihrt. Dabei wird versucht, den Hydrothorax vollstindig
zu entleeren. Die Flissigkeit wird auf Lymphozyten un-
tersucht und eie Zellzahl von >80% Lymphozyten ist ver-
déchtig (nicht diagnostisch!) fiir einen Chylothorax. Falls
es zu einem raschen Wiederauffiillen kommt, der Karyo-
typ (allenfalls auch Microarray) normal ist und das Kind
keine weiteren Fehlbildungen aufweist, kann man einen
Shunt diskutieren. Alternativ kann bei fehlendem Hydrops
auch expektativ vorgegangen werden mit allfalliger Drai-
nage kurz vor der Entbindung um die primédre Adaptation
des Kindes zu verbessern. Jeder Fall muss isoliert betrach-
tet und das Management individuell gestaltet werden.

Komplizierte monochoriale Mehrlinge

Die fetoskopische Laserablationstherapie von feto-fetalen
Anastomosen beim Zwillingstransfusionssyndrom gehort
heute zu den wenigen intrauterinen Eingriffen, welche im
Rahmen von randomisierten Studien als effektive Thera-
pie gegeniiber der klassischen, repetitiven Amnionreduk-
tion untersucht worden ist. Seit 2004, als die randomi-
sierte Studie von Senat et al. publiziert worden ist, sind
eine Vielzahl von internationalen Zentren auf diese
Behandlungsart iibergegangen. In Bern haben wir bereits
1994 mit dieser Art der Behandlung angefangen. Da auch
hier eine gewisse Lernkurve zu verzeichnen ist, haben
wir unser Knowhow und unsere Ressourcen seit kurzem
mit dem CHUV zusammengelegt und eine Schweizer
Arbeitsgruppe gebildet (die ,,Swiss Fetal Laser Group®).
Die Mitglieder der Gruppe (Dr.med. David Baud vom
CHUYV, Dr.med. Peter Kuhn und PD. Luigi Raio in Bern)
arbeiten eng zusammen und alle Fille werden in Bern
oder in Lausanne (je nachdem wo die Zuweisung stattge-
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Kernaussagen

Viele fetale Pathologien sind heute prénatal thera-
peutisch zugénglich und eine enge Zusammenarbeit
mit einem Perinatalzentrum ist imperativ.

Eine addquate und auch rechtzeitige Therapie basiert
auf einem aufmerksamen sonographischen Screening
und rascher Zuweisung bei verdichtigen Befunden.
Dies gilt insbesondere fiir Megavesica und Thorax-
auffalligkeiten.

Ein positiver Antikorpersuchtest sollte immer
reflexartig zu den richtigen diagnostischen Schritten
fithren.

Die frithe Festlegung der Chorionizitit bei Mehr-
lingen ist die Basis einer addquaten Betreuung und
zeitgerechten Reaktion bei Auffilligkeiten des
Fruchtwassers, des Wachstums und/oder der Himo-
dynamik.

Die Nachbetreuung von intrauterin behandelten
Fillen bedarf ebenfalls einer besonderen Erfahrung
und sollte wenn moglich zusammen mit einem
Perinatalzentrum erfolgen.

funden hat) gemeinsam behandelt. Damit biindeln wir
Erfahrungen von kumulativ knapp etwa 300 Fallen und
erreichen somit, dass einerseits das Outcome verbessert
wird und andererseits das Handling bei diesen seltenen
Féllen auch immer gemeinsam geiibt werden kann. Der
Eingriff wird ebenfalls in Lokalanésthesie und Sedoan-
algesie durchgefiihrt. Nach sonographischer Lokalisation
des besten Zugangsweges wird ein Trokar mit Arbeits-
schéchten fiir ein Fetoskop und eine Laserglasfaser in die
Fruchthohle des Akzeptors eingefiihrt. Anschliessend
wird der Amniondquator beim Donor aufgesucht und es
werden dann systematisch alle austretenden feto-fetalen
Anastomosen mittels Laser koaguliert (Abb 6). Dieser
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Abb. 8. Fetoskopische Biko-
agulation (Pfeile markieren
die Klemme) der Nabel-
schnur (NS) eines mono-
chorialen Zwillings in die-
sem Fall mit schwerer,
himodynamisch instabiler
Wachstumsrestriktion. Um
zur Nabelschnur zu gelangen
musste eine Septostomie
durchgefiihrt werden

Amniondquator wird mehrmals durch beide anwesenden
Operateure nach Anastomosen abgesucht. Nach erfolgter
Laserbehandlung wird noch das Polihydramnion auf ein

normales Mass reduziert.

Die Kriterien fiir oder gegen einen Eingriff wurden 2004
im Rahmen der randomisierten Studie definiert. In der
Regel sollte mindestens ein Stadium I (Poli- Oligohyd-
ramnie-Sequenz) nach Quintero vorliegen und das Gesta-
tionsalter zwischen 17 und 26 Wochen liegen. Zuneh-
mend werden nun auch Fille publiziert, wo man vor und
auch nach diesen arbitrar festgelegten Grenzen Laserthe-
rapien durchgefiihrt hat und die Resultate sind sicher viel-
versprechend. Auch wir haben einige Félle mit guten Er-
gebnissen ausserhalb dieses ,,legalen Bereiches gewagt.
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Auch sind verschiedene neue Techniken (sequentiell-se-
lektive Laserung, Solomon-Technik) eingefiihrt worden
welche dazu fithren sollten, das Rezidivrisiko und das Ri-
siko einer TAP-Sequenz (Twin Anemia Policytemia) zu
reduzieren und bei gewissen Konstellationen (Gewichts-
differenz>30%, AREDF beim Donor) das Uberleben
auch des Donors zu verbessern.

Wichtig ist die friihe Diagnose der monochorialen Situa-
tion anhand der klassischen anatomischen Présentation
der Trennwand (Abb 7) und die engmaschige Uber-
wachung dieser Fille (allenfalls zusammen mit einem
Zentrum) um die Entwicklung eines feto-fetalen Trans-
fusionssyndroms frithzeitig zu erfassen. Wenn auch
deutlich seltener, kommt es leider immer noch vor, dass
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wir Félle im Stadium V (ein oder beide Feten bereits ab-
gestorben) erhalten oder die Chorionizitét nicht festgelegt
wurde. Dies kann zu fatalen Folgen fithren. Auch nach
dem Eingriff bediirfen diese Fille eine engmaschige und
aufmerksame Doppler- und Wachstumsiiberwachung.
Diese sollte wenn immer mdglich in Handen von er-
fahrenen Kollegen erfolgen.

Nabelschnurkoagulationen

In seltenen Situationen muss man gezwungenermassen
drastische Losungen finden um eine ungliickliche Verket-
tung der Feten — im wahrsten Sinne des Wortes — zu un-
terbrechen. Das konnen z.B. Fille sein mit einer TRAP-
Sequenz (Twin Reversed Arterial Perfusion) bzw. einer
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monochorialen Schwangerschaft mit einem Acardius-
acranius (Abb 2b). Der Pumping-twin (normaler Co-
Zwilling) muss dabei zwei Korper versorgen was oft zu
einer Herzinsuffizienz und zum Tode fiihren kann. Es
sind auch Fille welche diskordant fiir Fehlbildungen oder
Aneuploidie (seltene Fille von Heterokaryotypie) sind
oder es konnen Transfusionssyndrome oder Falle mit
schwerer, selektiver Wachstumsrestriktion sein wo einer
der Feten eine derart schlechte Prognose hat, dass man
sich direkt fiir eine Unterbrechung der Nabelschnur ent-
scheiden muss. Wir bevorzugen die fetoskopisch unter-
stiitzte Bikoagulation der Nabelschnur (Abb. 8) gegen-
iiber der sonographischen. Die Blutzufuhr bei TRAP-Fil-
len kann auch mittels ultraschallgesteuerter Nadelplatzie-
rung einer Lasersonde im Bereiche des Nabels oder der
Aorta des Acranius-acardius erfolgen.
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Wieviel trigt die Austreibungsperiode zu Becken-
bodenverinderungen bei?

Die Frage des Beckenbodentraumas bei Schwangerschaf-
ten und Geburten wird hédufig diskutiert, und unbestritten
ist aktuell, dass sowohl die Schwangerschaft an sich als
auch die Geburt zu Verdanderungen am Beckenboden
beitragen, die Senkungen, Prolaps und Inkontinenz und
auch Storungen der Sexualfunktion begiinstigen.

Neuere Daten bestitigen, dass vaginaloperative Entbin-
dungen das Beckenbodentrauma signifikant erhohen.
Eine grosse retrospektive Kohortenstudie (Handa V.L.
Blomquist J.L. et al. Pelvic Floor disorders after vaginal
birth: effect of episiotomy, perineal laceration and opera-
tive birth, Obstet. Gynecol. 2012; 119:233-9) hat bereits
gezeigt, dass eine Sektio, die vor der AP durchgefiihrt
wird, kein erhohtes Risiko fiir Urininkontinenz, Stuhlin-
kontinenz oder Senkungsprobleme mit sich bringt. Pros-
pektive Studien zu diesem Thema waren bis anhin noch
nicht verfiigbar, diese Liicke wurde durch die hier vor-
gestellte Studie nun geschlossen.

782 Patientinnen wurden prospektiv eingeschlossen,
wovon 627 vaginal entbanden und 155 eine Sektio vor
Erreichen der Austreibungsperiode hatten.

Die Patientinnen wurden bereits in der Schwangerschaft
hinsichtlich Urin- oder Stuhlinkontinenz und Senkungen
evaluiert, und beide Gruppen hatten zu diesem Zeitpunkt
keine signifikanten Unterschiede. Die vaginal entbun-
dene Gruppe war etwas jlinger und weniger iibergewich-
tig als die Sektiogruppe (38 vs 52 %). Das fetale Ge-
wicht bei Entbindung war nicht statistisch unterschied-
lich.

Sechs Monate post partum zeigte sich bei ungefahr der
Hilfte der Patientinnen jeder Gruppe eine gewisse
Urininkontinenz, aber weniger als 10 % in jeder Gruppe
hatte eine mittelgradige oder schwere Urininkontinenz.
Bei den objektiven Tests und Untersuchungen, zu denen
ein Pad Test gehorte, zeigte die Gruppe der vaginalen Ge-
burten signifikant mehr Urinverlust als die Sektiogruppe.
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Hinsichtlich der Stuhlinkontinenz gab es in beiden Grup-
pen keine signifikanten Unterschiede.

Die Gruppe nach Vaginalgeburt zeigte eine signifikant
hohere Anzahl an Senkungen, dies betraf vor allem die
vordere Vaginalwand im Sinne von Zystozelen. Der Ein-
fluss dieser Senkungen war allerdings nicht von Einfluss
auf die subjektiven Prolapssymptome, die in beiden
Gruppen gleich waren.

Kommentar

Diese Studie hat nur einen geringen Unterschied hin-
sichtlich einer Beckenbodendysfunktion sechs Monate
nach entweder vaginaler Geburt mit nur geringer Rate
vaginaloperativer Entbindungen oder Kaiserschnitt in
der Erdffnungsperiode gezeigt.

Eine Stdrke der Studie ist das Messsen subjektiver und
objektiver Parameter und die longitudinale Nachverfol-
gung mit Erstkonsultation in der Schwangerschafft.

Die Untersucher 6 Monate postpartal kannten den Ge-
burtsmodus nicht. Was eine der Studienstdrken ist.

Insgesamt stellt diese Studie die Wichtigkeit der Austrei-
bungsperiode fiir die Pathogenese der Beckenbodendys-
funktionen sehr in Frage, wobei man beachten muss, dass
die Rate von vaginaloperativen Entbindungen in dieser
Studie sehr gering war, diese aber als Hauptursache fiir
einen Beckenbodenschaden angenommen werden.

In anderen Studien, in der aber die Rate der vaginalope-
rativen Entbindungen mit 31 % und 39 % sehr hoch war
(Handa V.L. Blomquist J.L. et al. Pelvic Floor disorders
after vaginal birth: effect of episiotomy, perineal lacera-
tion and operative birth Obstet. Gynecol. 2012, 119:
233-9; Hamda V.L., Blomquist J.L. Pelvic Floor Disor-
ders 5—10 years after vaginal or Cesaerean childbirth
Obstet. Gynecol. 2011, 118:777-84), war die Rate von
Beckenbodendysfunktionen in der Gruppe der Vaginal-
geburten signifikant hoher als in der Kaiserschnittgruppe.
Letzgenannte Studien mogen aber angesichts der hohen
Anzahl von vaginaloperativen Entbindungen nicht reprd-
sentativ fiir die klinische Praxis sein.
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Interessanterweise gab es auch hinsichtlich der Stuhlin-
kontinenz keine signifikanten Unterschiede zwischen Va-
ginalgeburten- und Sektiogruppe. Eine kiirzlich publi-
zierte Studie hat zu diesem Thema eine deutliche geneti-
sche Komponente identifiziert, die das Risiko des Ge-
burtsmodus in den Hintergrund treten ldsst (Baghestan E.
Irgens L.M. et al. Familial risk of obetric anal sphincter
injuries: registry-based chohort study; BJOG 2013; 120:
831-8).
Zusammenfassend hat die kommentierte Studie gezeigt,
dass in einem Kollektiv mit einer niedrigen Rate von va-
ginaloperativen Entbindungen und Episiotomie die Rolle
der Austreibungsperiode hinsichtlich klinisch relevanten
Beckenbodenschdden sechs Monate postpartal eher ge-
ring ist.
Ob sich das in ldngerfristigen Studien bestdtigen wird,
bleibt abzuwarten.

Annette Kuhn

Mammographie-assoziiertes Risiko fiir die Entstehung
eines Mammakarzinoms

Bei BRCA1/2-Mutationstragerinnen ist ein Ziel die Friih-
erkennung eines Karzinoms durch den frithen Einsatz der
Bildgebung. Haben wir jedoch Hinweise, dass der frithe
und regelmissige Einsatz der Mammographie auch Ur-
sache fiir die Entstehung dieser Karzinome sein konnte?
Diese Vermutung und Beflirchtung wurde schon oft
gedussert, aber bisher haben Studien zu dieser Frage-
stellung widerspriichliche Ergebnisse gezeigt. Liegt eine
BRCA1/2-Mutation vor, dann funktionieren DNA-Repa-
raturmechanismen nicht mehr korrekt und durch ionisie-
rende Strahlung potentiell entstehende Schiden koénnen
ineffizienter korrigiert werden. Die Strahlenbelastung der
Mammographie ist heute tief und liegt bei etwa 4 mGy. Ist
diese Dosis ausreichend, um das Entstehungsrisiko fiir ein
Mammakarzinom in dieser Situation wirklich signifikant
zu erhdhen?
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Der holldndische Epidemiologe Pijpe und seine Mitarbei-
ter untersuchten durch Befragung 1122 BRCA1/2-Muta-
tionstrdgerinnen aus drei nationalen Kohortenstudien. Die
Ergebnisse wurden im British Medical Journal publiziert
(Pijpe A et al. Exposure to diagnostic radiation and risk of
breast cancer among carriers of BRCA1/2 mutations: ret-
rospective cohort study (GENE-RAD-RISK). BMJ 2012;
345:e5660, http://www.bmj.com/content/345/bmj.e5660).

174 (15.5%) der Studienteilnehmerinnen waren bereits an
einem Mammakarzinom erkrankt. Die applizierte Ge-
samtstrahlenbelastung des Brustgewebes wurde von allen
Studienteilnehmerinnen ermittelt. Etwa 50 % der Frauen
hatten bereits mindestens eine Mammographieuntersu-
chung erhalten. Diese Kohorte wurde verglichen mit den
Frauen, die keine radiographische Diagnostik hatten. Die
erstaunlichen Ergebnisse zeigen, dass die Mammakarzi-
nomrate um 90 % erhdht ist, wenn die Untersuchung in
jungem Alter (<30 Jahre) durchgefiihrt wurde. Fiir Unter-
suchungen, die nach dem 30. Lebensjahr durchgefiihrt
wurden, scheint die Rate kaum noch erh6ht zu sein. Es
konnte auch ein klarer dosisabhéngiger Effekt nachgewie-
sen werden. Fiir eine Strahlenbelastung <2mGy wurde
eine Risikoerh6hung von 63 %, fiir 2-17mGy 75% und
>17mGy eine Erhohung um den Faktor vier, im Vergleich
zu den Frauen die keine Strahlenbelastung hatten, nachge-
wiesen.

Kommentar

Diese Ergebnisse konnen folgendermassen interpretiert
werden: Wenn bei einer BRCAI/2-Genmutationstrdgerin
im Alter zwischen 20 und 30 Jahren eine einzige Mammo-
graphie mit einer Strahlendosis von 4mGy durchgefiihrt
wird, dann erhoht sich das Risiko fiir die Entstehung eines
Mammakarzinoms bei dieser Patientin um 55 %. Wenn
100 noch nicht erkrankte Gemmutationstrdgerinnen im
Alter von 30 Jahren beobachtet werden, dann muss davon
ausgegangen werden, dass ca. neun dieser Frauen inner-
halb der néchsten 10 Jahre an Brustkrebs erkranken wer-
den. Wenn eine zusdtzliche diagnostische Mammographie
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bei diesen 100 Frauen durchgefiihrt wird, dann werden 5
weitere Frauen innerhalb dieser Zeit zusdtzlich an Brust-
krebs erkranken.

Mit der Publikation dieser Ergebnisse und weiterer be-
kannter Daten befinden wir uns in einem Dilemma mit
Bezug auf die Beratung von Frauen mit erhohtem Mam-
makarzinom-Risiko aufgrund des Vorliegens einer
BRCAI1/2 Genmutation. Patientinnen in dieser Situation,
und wir als betreuende Arztinnen und Arzte, wiinschen oft
die Durchfiihrung einer besonders intensivierten bildge-
benden Vorsorge-Diagnostik. Welche Optionen stehen
uns in dieser Situation zur Verfiigung:

Kernspinntomographie anstatt Mammographie

Im Alter von <30 Jahren stellt eine bildgebende Diagnos-
tik auf Basis von nicht-ionisierender Strahlung sicher die
Methode der ersten Wahl dar. Die MRT-Untersuchung
hat sich in dieser Situation als Screening-Methode etab-
liert und soll der Mammographie vorgezogen werden.
Auch in den aktuellen interdisziplindren S3-Leitlinien
(http://www.krebsgesellschaft.de/download/S3_Brust-
krebs_Update_2012_OL_Langversion.pdf) wird empfoh-
len, bei Frauen mit nachgewiesener BRCA1/2-Genmuta-
tion ab dem Alter von 25 Jahren jdhrlich die Kernspinto-
mographie zur intensivierten Vorsorge durchfiihren zu
lassen. Ab dem 30. Lebensjahr soll die Bildgebung zusditz-
lich zur MRT-Untersuchung auch jahrlich mit einer Mam-
mographie ergénzt werden.

Weitere Optionen

Die Sonographie hat ihren Stellenwert in der Brustdiag-
nostik heute fest verankert. Bereits 1984 beschrieben
Leucht et al. (Geburtsh Frauenheilk 1984, 44:557-562.
DOI: 10.1055/s-2008-1036301) in einer prospektiven Stu-
die mit 1015 Patientinnen eine Sensitivitit von ca.
77-83 %. Die Sonographie entwickelte sich iiber die letzten
Jahrzehnte zur wichtigsten additiven Brustuntersuchungs-
technik zur prdoperativen differentialdiagnostischen Dig-
nitdtsaussage in Kombination mit der Mammographie.
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Qualifizierte Beratungsstellen fiir Patientinnen mit famili-
drer Mammakarzinombelastung sind dringend notwendig.
Durch gezielte Erfassung und Beratung kann viel Unsi-
cherheit und Angst abgebaut werden. Wir bekommen hdéiu-
fig Anfragen sowohl von niedergelassenen Kolleginnen
und Kollegen als auch von Patientinnen betreffend dem
weiteren Vorgehen und der Beratung bei Vorliegen einer
,Jamilidren Belastung Mammakarzinom *. Dies ist immer
sehr schwierig zu beantworten, da die vorhandenen Infor-
mationen tiber die Anzahl und das Alter der in der gesam-
ten Familie Betroffenen oft inkomplett sind und der Be-
griff ,,familidre Belastung® meist inaddquat verwendet
wird — so werden hdufig Patientinnen mit dem Begriff
,familidre Belastung “ konfrontiert, wenn in der Vergan-
genheit bei einem Familienmitglied, unabhdngig vom
Alter bei Erstdiagnose, ein Mammkarzinom auftrat. Hier
scheint noch ein grosser Aufkldrungsbedarf vorhanden zu
sein. Die Aufgabe der korrekten Erfassung und vollum-
fianglichen Beratung sdmtlicher addquater Optionen mit
allen moglichen Konsequenzen obliegt den spezialisier-
ten, interdisziplindren Brustzentren in Kooperation mit
den die Patientin und die Familienmitglieder betreuenden
Kolleginnen und Kollegen.

Nik Hauser
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..., dass die sogenannten ,,Mini-
slings* tatsichlich im Outcome
den herkommlichen Schlingen
unterlegen sind?

Eine soeben publizierte randomi-
sierte Studie, die eine retropubische
TVT Schlinge mit einer sogenannten
Minischlinge, der Miniarc Single-
Incision Schlinge hinsichtlich der
Erfolgsrate tiber drei Jahre follow-up
miteinander verglichen hat, fand
heraus, dass 92.1 % der mittels retro-
pubischen Schlinge versorgten Pati-
entinnen aber nur 48.4 % der mittels
»Minischlinge* operierten Patientin-
nen nach drei Jahren noch kontinent
waren.

(Basu M. Duckett J., Int. Urogynecol.
J.2013; 14:2059-2064).

Kommentar

Die Diskussion hinsichtlich der

., Minischlingen *“ ist noch lange
nicht abgeschlossen, die aktuelle
Datenlage ist eher widerspriichlich.
Diese neue Studie bestdtigt aber an-
dere Studien, in denen das Outcome
der ,,Minischlingen * deutlich
schlechter ist als das der herkomm-
lichen sei es retropubischen oder TO
Schlingen.

Die publizierten Daten zeigen eben-
falls, dass ,, Minischlinge * nicht syn-
onym mit ,, Minikomplikationen “ ist;
schwerwiegende, z.T. lebensbedro-
hende Komplikationen sind nach
Single-Incision Systemen ebenso be-
schrieben wie nach konventionellen
Schlingen.

Basisfragen wie diejenige der Ver-
ankerung der Minischlingen, anato-
mische Grundlagen und physikalische
Belastbarkeit der unterschiedlichen
Haltesysteme sind leider immer noch
nicht geklért. Ich sehe keine Not-
wendigkeit, auf die ,, Minischlingen
umzustellen, solange die Resultate
derart heterogen sind und die
Datenlage der konventionellen
Schlingen unterstiitzt, diese als
., State of the Art* zu klassifizieren.
a.k.

..., dass bei Patienten ohne Knie-
osteoarthritis das Resultat nach
arthroskopischer Teilmeniskek-
tomie nicht besser ist als nach
einer Scheinoperation?

146 Patienten, welche an den typi-
schen Symptomen einer degenerati-
ven medialen Meniskuslésion litten
und bei welchen keine Zeichen einer
Osteoarthritis nachgewiesen werden
konnte, wurden im Rahmen einer
multizentrischen doppelblinden Stu-
die in zwei Gruppen randomisiert. In
einer Gruppe wurde eine klassische
arthroskopische Teilmeniskektomie
durchgefiihrt, in der anderen eine
Arthroskopie mit Einflihren eines
klingenlosen ,,Shavers® ins Knie.
Das Ergebnis der Chirurgie wurde
mittels dem Lysholm und dem Wes-
tern Ontario Meniscal Evaluation
Tool (WOMET) Score (beide mit
Werten zwischen 0 & 100, wobei
tiefere Werte schwerwiegendere
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Symptome angeben) und Knie-
schmerzen nach Ubungen (entspre-
chend einer Skala von 0 bis 10)
bewertet. Postoperativ konnte zwi-
schen beiden Gruppen kein signi-
fikanter Unterschied festgestellt
werden, weder betreffend den er-
wihnten Scores, noch den Schmer-
zen nach Zweiteingriffen.

(N. Engl. J. Med. 2013; 369:2515-24).

Kommentar
Die arthroskopische partielle Menis-
kektomie ist einer der hdufigsten
Eingriffe in der Orthopddie. Bis
anhin fehlte jedoch die wissenschaft-
liche Evidenz, dass der Eingriff eine
Verbesserung bringt. Diese Studie
zeigt auf eindriickliche Art und
Weise, dass der Eingriff viel weniger
niitzlich ist als gedacht.

m.m.

..., dass die Erhohung des intra-
abdominalen Druckes bei einer
Laparoskopie auch den intra-
kraniellen Druck erhoht?

In einer retrospektiven Studie hat
eine amerikanische Gruppe den Ein-
fluss der Erhohung des intraabdomi-
nalen Druckes wihrend einer Lapa-
roskopie auf den intrakraniellen
Druck untersucht. Bei neun Patien-
ten bei welchen eine Laparoskopie
zur Einlage eines ventriculoperitone-
alen Shunt durchgefiihrt wurde,
wurde der intraperitoneale Druck
(8-15mmHg) wihrend Insufflation
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Increase in ICF, cm H:IEI

Insufflation Pressure, mm Hg

Intracranial pressure is measured against the desufflation baseline. Increasing
insufflation pressure correlated with increased ICP (P = 0d4). Line indicates

comelation; circles, individual patients.

Abb. 1. Effect of Insufflation Pressure on the Increase in Intracranial Pressure (ICP)

und Desufflation mittels paired #-
Test mit dem intrakraniellen Druck,
gemessen iiber den im Ventrikel ge-
legenen Katheter, verglichen. Durch
lineare Regression konnte der intra-
abdominale mit dem intrakraniellen
Druck korreliert werden (Abb. 1).
Die mittlere Erhohung des intrakra-
niellen Druckes betrug 7.2 (95% CI,
5.4-9.1 [P <001])cm H,O bei
einem intraabdominalen Druck von
15mmHg. Die Erh6hung des intra-
kraniellen Druckes korrelierte mit
dem zunehmenden Insufflations-
druck (P =0.04). Der hochste
gemessene intrakraniellen Druck

betrug 25 cm H,0, einem potentiell
gesundheitsgefahrdenden Wert.
[JAMA Surg, 2014].

Kommentar

Da in der Gyndkologie die meisten
Patientinnen zusdtzlich in Trendelen-
burg Lage operiert werden, ist der
intrakranielle Druck wahrscheinlich
noch zusdtzlich erhoht. Patientinnen
mit erhéhtem Hirndruck oder Patien-
tinnen nach einem Schddelhirntrauma,
die eine Laparoskopie haben, sollten
mit niedrigeren intraabdominalen
Drucken und besonders sorgfiltig
operiert werden. m.m.
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..., dass die Mammakarzinom-
bedingte Sterberate bei einer endo-
krinen Therapie ohne operative
Behandlung bei Patientinnen > 75
Jahre relativ gering ist?

Die primére endokrine Therapie
ohne operative Intervention ist nach
Diagnose eines Hormonrezeptor-po-
sitiven Mammakarzinoms bei élteren
Patientinnen (> 75 Jahre) eine vala-
ble Option, auch wenn keine Kontra-
indikationen gegen eine operative
Therapie bestehen. Dieser Behand-
lungs-Trend wird in der Literatur
immer wieder beschrieben. Jetzt
wurden von Wink et al. Untersu-
chungsergebnisse zu den Fragestel-
lungen betreffend der Zeit bis zum
Ansprechen, lokale Tumorkontrolle,
Zeit bis zum Feststellen der Progres-
sion und dem Gesamtiiberleben in
der Zeitschrift Annals of Surgical
Oncology (Wink C.J., et al., Hor-
mone Treatment without Surgery for
Patients Aged 75 Years or Older
with Operable Breast Cancer; Ann.
Surg. Oncol. 19:1185-91) vorge-
stellt.

184 Patientinnen aus den Niederlan-
den mit einem Erkrankungsalter von
275 Jahren wurden in die Studien-
untersuchung eingeschlossen. Nach
Diagnose eines Hormonrezeptor-po-
sitiven Mammakarzinoms erhielten
sie eine endokrine Therapie, entwe-
der mit Tamoxifen oder mit einem
Aromatasehemmer. In der retrospek-
tiven Analyse wurde festgestellt,
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dass der Prozentsatz der Patientin-
nen mit einer priméren endokrinen
Therapie in den Niederlanden von
23% (1988-1992) auf insgesamt
12% (1997-2000) abgenommen hat
und in den Jahren 2005-2008 wieder
auf 29 % angestiegen ist. Das mitt-
lere Alter der Studienpatientinnen
betrug 84 Jahre (7589 Jahre). Die
mittlere Nachbeobachtungszeit be-
trug 2.6 Jahre. Bei 107 Patientinnen
(58 %) wurde ein initiales Anspre-
chen erreicht (mittlere Zeit bis zum
Ansprechen 7 Monate), 21 Patientin-
nen (12 %) zeigten einen stabilen
Krankheitsverlauf. Insgesamt wurde
bei 64 Patientinnen (35 %), unabhén-
gig vom vorgéngigen Ansprechen,
eine Progression der Erkrankung
festgestellt (im Mittel nach 20 Mo-
naten). Es ergaben sich keine Unter-
schiede bei der Zeit bis zum Anspre-
chen und der Zeit bis zum Progress
fiir die beiden Gruppen der Patien-
tinnen die entweder mit Tamoxifen
oder mit einem Aromatasehemmer
behandelt wurden. Bis zum Ende der
Studienbeobachtung starben 119 der
184 Patientinnen (65 %). Die Todes-
ursache war bei 17 Patientinnen

(14 %) das Mammakarzinom.

Kommentar

Der Anteil der Patientinnen mit fest-
gestellter Tumorprogression ist nicht
unerheblich, allerdings ist die An-
zahl der registrierten Todesflle die
durch die Mammakarzinomerkran-
kung verursacht wurden, eher ge-
ring. Weitere Studien werden sicher

benotigt, um die Sicherheit und Ef-
fektivitdt der primdr endokrinen
Therapieoption ohne operative Inter-
vention bei Hormonrezeptor-positi-
ven Mammakarzinomen von dlteren
Patientinnen zu priifen. Aktuell stellt
dieses Vorgehen eine Option dar,
kann jedoch nicht als Standard an-
gesehen werden, da keine rechtferti-
gende Grundlage, trotz des weitver-

breiteten Einsatzes, gegeben ist.
n.h.

..., dass die Geburtenrate in
Barcelona zunimmt, wenn der FC
Barcelona ein Spiel gewinnt?

Im UEFA Champions League Halb-
final 2009 schoss Andrés Iniesta
vom FC Barcelona in letzter Minute
das Siegestor gegen den FC Chelsea
und qualifizierte so seinen Club fiir
den Final. Neun Monate nach die-
sem Sieg berichteten die kataloni-
sche Medien, nach Durchfiihren von
inoffiziellen Umfragen, liber eine
Zunahme der Geburtenzahl von
45%. Ahnliche Zusammenhinge
zwischen einem Ereignis und der
Geburtenzahl werden immer wieder
gemacht, konnten bis jetzt nur selten
bestitigt werden. So hatte die New
York Times nach dem ,,Blackout
von 1965 {iber eine 30 %ige Zu-
nahme der Geburtenzahl in der Stadt
New York berichtet. Eine wissen-
schaftliche Analyse konnte diese Be-
hauptungen wiederlegen und sogar
eine Abnahme der Geburten von
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20-25 % nachweisen. Wissenschaft-
ler der Universitit Barcelona haben
nun untersucht, ob es wirklich eine
»Iniesta Generation™ gibt. Zu diesem
Zweck haben sie die Geburtenzahlen
der Heimatsregion von Josep Guar-
diola (FC Barcelona Trainer von
2008-2012) mittels ausgereiften und
komplizierten statistischen Analysen
untersucht. Sie konnten in der Tat
eine Zunahme der Geburtenzahlen
nachweisen. Diese betrug jedoch
nicht 45 % wie von den Medien be-
richtet, sondern 16 % und war statis-
tisch hochsignifikant. (BMJ 2013;
347:£7387).

Kommentar

In den letzten Jahren konnte in der
Schweiz eine deutliche Zunahme der
Geburtenzahl festgestellt werden
(Lebendgeburten 2009: 78 286;
2012: 82 164 (Quelle: BFS)). Wenn
die Schweizer Fussballmannschaft
in Brasilien Weltmeister wird, wird
der Platz auf den geburtshilflichen
Abteilungen in der Schweiz sehr
knapp werden.
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Michael Bajka (1),

Kurt Biedermann (2), Iréne Dingeldein-Bettler (3),

Ruth Draths (4), Maja Fehr-Kuhn (5),

Brigitte Frey Tirri (6), Martine Jacot-Guillarmod (7),
Martin Kaufmann (8), Beatrice Simonetti Zermatten (9),
Naomi Ventura (10)

Mythen und Fakten zur modernen intrauterinen Verhiitung

Einleitung

Die intrauterine Kontrazeption ist ein gemeinsames Inter-
essensgebiet der Autoren. Im Kontext eines Experten-
Meetings 2013 in Bern wurden relevante Barrieren im
Hinblick auf die Kontrazeption mittels Levonorgestrel-
abgebender Intrauterin-Systeme (LNG-IUS) diskutiert
und mogliche praxisorientierte Losungsansitze formu-
liert.

LNG-IUS gewinnt an Bedeutung

Weltweit ist die intrauterine Verhiitung die meist prakti-
zierte'. Die Zahl an Frauen, die sich fiir eine moderne
intrauterine Kontrazeption, wie das Levonorgestrel-haltige
Intrauterin-System (LNG-IUS) entscheiden, wichst ste-
tig. Die Effizienz des LNG-IUS ist in einer Vielzahl von
Studien hinlénglich belegt worden®”. Im Vergleich zur
Alltagsverlésslichkeit der oralen Kontrazeption (Failure-
Rate bis zu 9 %°) ist die Rate ungewollter Schwanger-
schaften bei LNG-IUS mit <0.2 % sehr niedrig®. Zudem
entfillt der Unterschied zwischen idealer und typischer
Anwendung, was hdufig, die Wirksamkeit der anderen
Verhiitungsmittel schwiicht®. Dariiber hinaus machen eine
Reihe weiterer Eigenschaften, wie die geringere systemi-
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Abb. 1. Neues Intrauterinsystem Jaydess® (13.5 mg Levonorgestrel)

sche Hormonbelastung und die Kosteneffizienz’, die
Langzeit LNG —IUS zu einer geeigneten Kontrazeptions-
option sowohl bei Patientinnen, die bereits geboren haben
als auch bei Nulliparae*.

Die hiufigsten Missverstindnisse im Zusammenhang
mit der intrauterinen Kontrazeption:

Seit der breiten Einfithrung in den 50er Jahren wurden
intrauterin Pessare (IUP), ungeachtet ihrer hohen Wirk-
samkeit und Vorteile, negative Wirkungen und Eigen-
schaften zugeschrieben. Obwohl heute moderne, und in
der Sicherheit und Vertraglichkeit verbesserte [UP, wie
das LNG-IUS, zur Anwendung kommen, prigen diese
unrichtigen oder teilweise tiberholten Informationen auch
heute oft das Bild massgeblich mit. Aufgrund dieser
Informationen entscheiden sich Patientinnen im Alltag
gegen eine Kontrazeption mit einer Hormonspirale®.

Die Autoren mochten diese Informationen im Folgenden
kommentieren.

1. Die Angst vor starken Schmerzen in Zusammenhang
mit der Einlage, ist hdufig unbegriindet. Geméss Stu-
dien gibt die iberwiegende Mehrzahl der Patientinnen

* Mirena® ist derzeit nicht die Methode der ersten Wahl bei jungen
nulligraviden Frauen und ferner bei Frauen nach der Menopause mit
fortgeschrittener Uterusatrophie
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wenig oder kaum Schmerzen bei der Einlage an. Nulli-
parae haben zwar etwas haufiger Schmerzen, sind je-
doch mit LNG-IUS zufrieden und wiirden sich bei Be-
darf ungeachtet dessen wieder fiir ein LNG-IUS ent-
scheiden™**!°,

2. Rund 85 % der Kolleginnen und Kollegen beschreiben
die Einlage eines LNG-IUS als einfach®®,

3. Die Insertion ist mit einem sehr geringen Infektionsri-
siko verbunden. Fiir den Grossteil der Unterleibsinfek-
tionen sind vorbestehende sexuell {ibertragbare Infekti-
onen (STI) verantwortlich®. Desweiteren gibt es keine
Daten die zeigen wiirden, dass Infektionen bei nullipa-
ren IUS-Trigerinnen haufiger auftreten, als bei Patien-
tinnen, die bereits geboren haben. Die Infertilitit in
diesem Zusammenhang ist hdufig Folge einer ver-
schleppten oder unbehandelten STI und nicht des
LNG-IUS®. Ungeachtet des Alters bei Einlage sowie
der Verweildauer intrauteriner Systeme kehrt die Feri-
tilitdt direkt nach Entfernung zuriick und die Rate er-
folgreicher Schwangerschaften ist identisch zu derjeni-
gen nach anderen Kontrazeptionsmethoden bzw. zu
Patientinnen ohne vorgingige Kontrazeption''.

Geeignete Patientengruppen

LNG-IUS sind grundsétzlich eine geeignete Kontrazep-
tionsform fiir alle Patientinnen, die auf absehbare Zeit
keinen Kinderwunsch haben. Dariiber hinaus bietet sich
die Option LNG-IUS in folgenden Situationen aus Sicht
der Experten speziell an:

1. Patientinnen mit gewissen Risikofaktoren (wie z.B.
Rauchen, BMI >30, positive Eigen- oder Familienana-
mnese flir Gerinnungsstdrungen, Alter >35)

2. Bei Schwierigkeiten, eine Verhiitungsmethode regel-
missig einzunehmen aufgrund z.B. unregelméssiger
Arbeitszeiten (Schichtarbeiterinnen, Flugbegleiterin-
nen und Bahnangestellte, Arztinnen und Frauen in
Pflegeberufen, Polizistinnen etc.)
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3. Bei Angst vor Hormonpréparaten: Patientinnen, die
eine moglichst zuverldssige Verhiitung méchten und
dennoch eine moglichst niedrige Hormonbelastung des
Korpers wiinschen

4. Patientinnen, die keine Ostrogene einnehmen diirfen
oder wollen

5. Patientinnen mit starken Perioden

6. Patientinnen mit Schmerzen wihrend der Periode

Was wollen Patientinnen?

Informationen aus dem Umfeld haben grossen Einfluss
auf die initiale Wahl der Verhiitungsmethode, vor allem
bei jungen Frauen. Sie wéhlen, was ihre Freundin ge-
wihlt hat und in der Regel wiinschen sie deshalb eine
orale Verhiitung. Dazu mag beitragen, dass nur ein klei-
ner Teil der Patientinnen grundlegende Kenntnis von
moglichen Alternativen hat'2. Deshalb ist es entscheidend
in einem ersten Gesprach gut zu verstehen, was die effek-
tiven Bediirfnisse sind. Ein umfassendes Beratungsge-
sprach schliesst neben gyndkologischen Standardfragen
und der Sexualanamnese auch weitere Aspekte wie z.B.
Angste vor Schmerzen, Infertilitiit sowie die finanziellen
Moglichkeiten mit ein. Gelegentlich ist es auch notwen-
dig, Patientinnen {iber mehrere Etappen an die individuell
beste Losung heranzufiihren.

LNG-IUS praktische Tipps

Generelles

LNG-IUS sollten innerhalb von 7 Tagen nach Beginn der
Menstruation eingesetzt werden''. Grundsitzlich exis-
tiert keine Obergrenze dafiir, wie hdufig ein Intrauterin-
system nach Ablauf der maximalen Einlagedauer ge-
wechselt werden kann, was primér aus der Perspektive
jiingerer Patientinnen eine wichtige Rolle spielt.
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Vermeidung von Schmerzen

Die Vermeidung von Schmerzen bei der Einlage ist ins-
besondere bei jungen Frauen essentiell. Erlebt eine Frau
dabei subjektiv starke Schmerzen, wird sie sich in Zu-
kunft wohl kaum erneut fiir ein IUS entscheiden.

Patientinnen sollten im Vorfeld darauf vorbereitet wer-
den, dass die Einlage in der Regel zu spiiren ist, Schmer-
zen jedoch meist gut zu beheben sind. Es gibt insgesamt
wenig Evidenz fiir den Vorteil einer pharmakologischen
Analgesie'. In der Praxis kénnen ggf. NSAR vor und/
oder nach Einlage an die Patientinnen abgegeben werden.

Haufig sensibilisiert die antizipatorische Angst vor
Schmerzen die Patientinnen zusétzlich, weshalb der ,,ver-
balen Analgesie” (Beruhigung) mindestens eine ebenso
wichtige Rolle zukommt'®'"*, Wihrend der Einlage sollte
deshalb darauf geachtet werden, eine ruhige, entspannte,
professionelle Atmosphére zu schaffen und verbal den
Kontakt zur Patientin zu halten und ev. laufend iiber das
voranschreitende Prozedere zu informieren'’.

Einige Experten empfehlen, die Einlage bei gut gefiillter
Blase vorzunehmen, da der Uterus dadurch besser ausge-
richtet, respektive in Streckstellung gebracht wird. Beim
Einfiihren des Hysterometers und bei Einsatz des Tenacu-
lums kann man die Patientin zur Ablenkung husten las-
sen.

Zusitzlich muss die Patientin dariiber informiert werden,
dass nach Einlage als Reaktion auf den Fremdkdorper ein
paar Stunden, seltener Tage, krampfartige Schmerzen
auftreten konnen. Auf Wunsch kénnen dafiir NSAR oder
krampflosende Mittel abgegeben und/oder rezeptiert wer-
den.

Infektionsrisiko / Fertilitdt

Bereits beim Beratungsgesprich sollten Frauen aktiv dar-
auf hingewiesen werden, dass LNG-IUS die Fruchtbar-
keit nicht beeintrachtigen und die kontrazeptive Wirkung
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mit der Entfernung des IUS endet bzw. die Patientin so-
fort schwanger werden kann'*'*,

Wie erwihnt, geht von LNG-IUS selbst keine Infektions-
gefahr aus. Dennoch empfiehlt sich vor der Einlage eine
allgemeine und gynikologische Untersuchung inklusive
Palpation der Mammae durchzufiihren sowie eine aktu-
elle Schwangerschaft und Kontraindikationen auszu-
schliessen. Die Position der Gebarmutter und die Grosse
des Cavum uteri miissen bestimmt werden. Gleichzeitig
sollte ein Zervixabstrich durchgefiihrt werden und die
Behandlungen von eventuellen Infektionen des Genital-
traktes (Chlamydien, Gonorrhoe und Nativpriparat kont-
rollieren) vor Einlage abgeschlossen sein''*.

Unregelmdssige Blutungen und Amenorrhoe

Im Beratungsgespréch sollte darauf hingewiesen werden,
dass unregelmaissige Blutungen bis zu drei Monate (ma-
ximal 6 Monate) zu erwarten sind, diese jedoch in ihrer
Intensitit und Hiufigkeit rasch abnehmen'*'*. Nach lin-
gerer Verweildauer tritt bei 20—40 % der Patientinnen
eine Amenorrhoe ein'*'°.

Die Patientin sollte sich melden, wenn es nach Stabilisie-
rung des Blutungsmusters erneut zu einer Verdnderung
kommt (mogliche Ursachen: funktionelle Blutungen,
IUS-Dislokation, Schwangerschaft, etc.)'>'.

Meldet sich eine Patienten kurz nach Einlage mit diesbe-
ziiglichen Beschwerden, sollte in erster Linie die Lage
des IUS sonographisch kontrolliert werden, um die Pati-
entin zu beruhigen. Bei allfalliger Follikelpersistenz kann
auf deren Harmlosigkeit und Tendenz zur Selbstauflo-
sung hingewiesen werden'*'*. Ggf. soll die Patientin die
Instruktion erhalten, sich bei akuten Schmerzen (mogli-
che Torsion, Ruptur) unverziiglich zu melden.

Akne und andere Nebenwirkungen
Generell werden LNG-IUS gut vertragen *'* und einige
der ,,Nebenwirkungen* wie z.B. die Amenorrhoe kénnen

13,14
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durchaus sehr willkommen sein, die Lebensqualitit deut-
lich anheben und Kosten flir Hygieneartikel reduzieren.
Dennoch muss im Vorfeld auf das mogliche Auftreten
dieser wie auch weiterer unerwiinschter Wirkungen auf-
merksam gemacht werden. Neben Ovarialzysten, Akne,
unreiner Haut und Stimmungsschwankungen sind auch
leichte Gewichtsverinderungen moglich'*'*. Da dusser-
lich sichtbar, haben jedoch Hautprobleme bei den Patien-
tinnen subjektiv hiufig den grossten Stellenwert. Bei
schon vorbestehender Akne, oder dem Wechsel von einer
antiandrogenen Behandlung zum LNG-IUS, sollte die
Verstarkung der Hautprobleme im Beratungsgesprich
thematisiert werden.

Hormone

Im Beratungsgesprich kann der Patientin erklért werden,
dass das LNG-IUS im Gegensatz zu Kombiprédparaten
nur ein Gestagen enthilt und dieses direkt in der Gebér-
mutter wirkt. Niedrige Werte des Hormons kdnnen zwar
im Blut nachgewiesen werden, die Konzentration im Blut
ist jedoch viel geringer als bei allen andern hormonellen
Verhiitungsmethoden und sinkt im Verlauf, sodass syste-
mische Nebenwirkungen minimiert werden'*'.

Fremdkorpergefiihl

Es empfiehlt sich die Patientin darauf hinzuweisen, dass
man ein LNG-IUS nicht spiiren kann, da es von einer ein
bis zwei Zentimeter dicken Muskelschicht geschiitzt/um-
geben ist. Es ist jedoch moglich, dass der Partner das Fa-
denende spiirt, was mit einem Kiirzen der Fiden nach int-
razervikal beseitigt werden kann. Damit verbunden kann
eventuell spiter der Spiralenwechsel etwas erschwert sein.

Ausblick

Junge Frauen und Nulliparae haben hiufig einen engeren
Zervixkanal und kleineren Uterus, was die Einlage eines
LNG-IUS mitunter erschweren und zu Schmerzen bei der
Einlage fiihren kann. Mit Jaydess® (LNG-IUS13.5) ist
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Tab 1. Empfohlene Untersuchungen vor der Einlage von IUS

— Allgemeine medizinische Untersuchung

— Gynikologische Untersuchung

Ultraschall Untersuchung, um Fehlbildungen auszuschliessen
— Messung der Grosse des Cavum uteri

— Ausschluss einer Schwangerschaft

— Ausschluss von Kontraindikationen

— Bestimmung der Position der Gebarmutter

— Ausschluss von Infektionen des Genitaltraktes (Zervixabstrich)

Nicht zwingend: Ausschluss von Gebarmutterhalskrebs
(PAP-Abstrich)

seit kurzem ein neues Intrauterinsystem zugelassen,
dessen Masse im Vergleich zu Mirena® kleiner sind.
Dabei wurde die Breite um 12 % (4 mm) reduziert, die
Lange um 7 % (2mm), was sich bei obiger Patienten-
gruppe in einer einfacheren und schmerzérmeren Einlage
niederschlagen diirfte. Dies zeigen die Studiendaten aus
Phase II und III auf'"**,

Zur besseren Sichtbarkeit in bildgebenden Verfahren
kommt bei Jaydess® neu ein Silberring zum Einsatz'*. Im
Vergleich zu Mirena® wurde bei Jaydess® neben der
Grosse auch die anfingliche tigliche Hormonabgabe um
rund 30 % reduziert (Tab. 1). Dies geht mit einer Verkiir-
zung der Verweildauer auf 3 Jahre einher. Die Vertrig-
lichkeit ist gut'*'"'8,

Auffillig ist insbesondere das in der Phase II Studie be-
legte signifikant seltenere Auftreten von funktionellen
Ovarialzysten mit 5.9 % vs. 22.0 % unter Mirena™'®.
Weitere wichtige Unterschiede zu Mirena® sind die Ovu-
lation, die unter Mirena® gelegentlich ausbleibt, aber
unter Jaydess® weitgehend unbeeinflusst ist'*'*. Ein #hn-
lich bedeutsamer Unterschied ist die Amenorrhoe-Rate,
die unter Jaydess“im Vergleich zu Mirena® seltener beob-
achtet wird'"'®. Vergleichbar sind die Blutungsmuster,
sowie der Pearl-Index. Ektope Schwangerschaften treten
in etwa gleich selten auf'>'*!"!%,
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Tab 2. Vergleich Jaydess® zu Mirena

Aspekt Jaydess®'*"’ Mirena®"
Hormongehalt 13.5mg 52mg
Tégliche Hormonabgabe 14 pg/d-> Spg/d 20pg/d-> 10 pg/d
LNG-Serumspiegel 162 pg/ml=>59 pg/ml 206 pg/ml-> 131 pg/ml
O Pearl-Index tiber Anwendungsdauer 0.33 0.14
Ovulationshemmung Praktisch nicht Bei einigen Frauen
Amenorrhoerate 12% 16 %
Verweildauer 3 Jahre 5 Jahre
Abmessungen 28x30mm 32x32mm
T hailonles Brads Kmm honmmlsls Brets
SE——) —_—— s
o - |
&1 J0iery e
’ ;e “aflicaly
Silbsrmng Lange Lanig+
v -
Durchmesser Inserter 3.8mm 4.4mm

Indikation

Kontrazeption

Kontrazeption, idiopathische Hyper-
menorrhoe, Endometriumprotektion bei
Ostrogensubstitutionstherapie

In Zukunft wird sich zeigen, ob und wie sich die im Rah-
men der Studien beobachteten Eigenschaften im klini-

schen Alltag manifestieren.

Quintessenz

Zeit keinen Kinderwunsch haben, insbesondere auch
fiir jiingere Patientinnen und Nulliparae

4. Durch ein neues LNG-1US (Jaydess®™) mit kleineren
Abmessungen, kann die Einlage kiinftig vereinfacht
und noch beschwerdefreier durchgefiihrt werden

1. Die Effizienz der LNG-IUS ist in einer Vielzahl von
Studien hinlédnglich belegt und der Alltagsverlésslich-
keit der oralen Kontrazeption tiberlegen

2. Die Angst vor starken Schmerzen in Zusammenhang
mit der Einlage von Intrauterinsystemen ist haufig un-
begriindet, die Fertilitét ist nach Entfernung unverin-
dert

3. LNG-IUS sind grundsétzlich eine geeignete Kontra-
zeptionsform fiir alle Patientinnen, die auf absehbare
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Die Erarbeitung dieses Artikels wurde im Rahmen eines
Advisory Boards mit der freundlichen Unterstiitzung von
der Firma Bayer (SCHWEIZ) AG ermdglicht. Die Auto-
ren waren frei und unabhéingig in Threr Meinungsbildung.
Operativ wurde die Abwicklung des Projektes durch die
impulze GmbH unterstiitzt.

Was ist bei der Einlage und Anwendung von Jaydess®
bzw. Mirena® zu beachten:
Vor der Einlage sollte eine allgemeine und gynékologi-
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Abb. 2. Jaydess® T-Korper mit Silberring

sche Untersuchung durchgefiihrt werden. In den ersten
Monaten kann es sehr hdufig zu Blutungsunregelmassig-
keiten und Schmierblutungen kommen, deshalb sind vor
der Einlage pathologische Zustdnde des Endometriums
auszuschliessen. Gemaiss neuester Daten ist das Risiko
vendser und arterieller thromboembolischer Erkrankun-
gen (wie z.B. tiefe Beinvenenthrombose, Lungenembolie,
Myokardinfarkt oder Apoplexie) bei der Anwendung von
Gestagen-Monopriparaten (wie Jaydess” oder Mirena®)
vermutlich nicht erhdht'*'*, Jaydess® und Mirena®™ wer-
den im Allgemeinen gut vertragen. In einzelnen Fillen
kénnen dennoch, vor allem in den ersten drei bis sechs
Monaten nach dem Einlegen, Begleiterscheinungen wie
Abdominal-/Beckenschmerzen, Kopfschmerzen, Brust-
spannen, Ausfluss, Ubelkeit, Akne oder andere Hautprob-
leme, Stimmungsschwankungen, Depressionen, Ovarial-
zysten, Vulvovaginitis und Alopezie auftreten. Das IUS
kann auch partiell oder komplett ausgestossen werden.

In seltenen Fallen kann das IUS die Gebarmutterwand
durchdringen. Geschieht eine Dislokation, Expulsion
oder Perforation, ist die empfangnisverhiitende Wirkung
nicht mehr gewihrleistet und das IUS muss entfernt
werden. Weitere Informationen finden sich in den Fach-
informationen auf www.swissmedicinfo.ch."*'
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Kurzfachinformation Jaydess®:

Jaydess®: Gestagen abgebendes Intrauterinsystem
(IUS) m. 13.5mg Levonorgestrel (LNG). I: Intraute-
rine Kontrazeption iiber einen Zeitraum von bis zu 3
Jahren. D/A: Einlage innerhalb 7 d nach Beginn d.
Mens.. Auswechseln gegen neues [US jederzeit. Nicht
geeignet zur postkoitalen Schwangerschaftsverhiitung.
Unterscheidung von anderen IUS anhand des durch
Ultraschall sichtbaren Silberrings. KI, VM, IA, SS/S:
siehe wichtige Sicherheitsinformationen. UW: Sehr
héufig: Vulvovaginitis, Kopfschm., Abdominal-/Be-
ckenschm., Akne/Seborrhoe, Verand. Blutungen ein-
schl. verstarkter od. abgeschwichter Mens., Schmier-
blutungen, Oligo- + Amenorrhoe (>50 %), Ovarialzys-
ten; Hdaufig: Infekt. d. oberen Genitaltrakts, depressive
Verstimmungen, Migrine, Ubelkeit, Alopezie, Dysme-
norrhoe, Brustschm./Unwohlsein, Ausstossung d. IUS,
Scheidenausfluss. Weitere UW siehe FI. Liste B.
Stand Juni 2013.

Korrespondenzadresse

Prof. Dr. med. Michael Bajka,
Hohacher-Weg 5,
8604 Volketswil

L.CH.WHC.12.2013.0546-DE/FR

Mir freundlicher Unterstiitzung von:
Bayer (SCHWEIZ) AG
Grubenstrasse 6

8045 Ziirich

Kurzfachinformation Mirena®:

Mirena®: Gestagen abgebendes Intrauterinsystem
(IUS) m. 52mg Levonorgestrel (LNG). I: Intrauterine
Kontrazeption (IC)/ Idiopathische Hypermenorrhoe
(IH)/ Schutz vor Endometriumshyperplasie wahrend
einer Ostrogen-Substitutionstherapie (SVE). D/A: IC
(Frauen fertilen Alters); Einlage innerhalb 7 d nach
Beginn d. Mens.. Auswechseln gegen neues [US jeder-
zeit. SVE: bei Amenorrhoe Einlage jederzeit; bei
Mens. Einlage wihrend d. letzten d d. Mens. Einlage-
dauer IC, IH und SvE 5 J. KI, VM, IA, SS/S: siehe
wichtige Sicherheitsinformationen. UW: Hdiufigste
UW: Blutungsstorungen + Ovarialzysten; Sehr hdufig:
Vulvovaginitis, Kopfschm., Abdominalschm.,
Schmierblutungen, abgeschw. Mens., Amenorrhoe,
Fluor vaginalis, verstarkte Mens., Oligomenorrhoe;
Hdufig: Infekt. d. oberen Genitaltrakts, Gewichtszu-
nahme, depressive Verstimmungen, verringerte Li-
bido, Migrine, Ubelkeit, Akne, Hirsutismus, Riicken-
schm., Dysmenorrhoe, Brustspannung, Mastalgie,
Ausstossung d. IUS, Unterbauchschm.. Weitere UW
siehe FI. Liste B. Stand Juli 2013.
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Wichtige Sicherheitsinformationen zu Mirena® und Jaydess®:

KI: Anomalien d. Uterus od. d. Zervix; PID; Post-partum-Endometritis; Zervizitis od. Vaginitis; sept. Abort <3 Mo-
naten; Infekt. d. unteren Genitaltraktes; Gestagen-abh. Tumore; maligne Erkrank. d. Corpus od. d. Zervix uteri; nicht
abgeklirte Vaginalblutungen; immunsuppressive Therapie; akute Lebererkrank. + Lebertumore; SS; Uberempfind-
lichkeit gegen LNG od. Bestandteile d. [US. VM: Vor Insertion allg. + gynédkol. Untersuchung inkl. Palpation d.
Mammae + Ausschl. aller KI durchfiihren. Zervixabstrich durchfiihren + Behand. von Infektionen muss abgeschl.
sein. Ausschl. path. Zustinde d. Endometriums. Die Risiken + Vorteile einer [UKontrazeption sollten abgewogen
werden. Korrekte IUS Lage ist wichtig fiir einheitliche Wirkung. Einlage u. Entfernung d. IUS kann Schmerzen, Blu-
tungen und vasovagalen Reaktionen auslosen, Vorsicht bei Epileptikerinnen. Kontrolle 1-3 Monate nach Einlage +
anschl. jihrlich; TUS bietet keinen Schutz vor HIV-Infekt. (AIDS) + anderen sexuell tibertragb. Krankh.. Unterwei-
sung d. Pat zur selbststdndigen Lagekontrolle des IUS. Erhdhtes Risiko fiir Perforation b. stillenden Frauen. Wenn
Frauen unter dem IUS schwanger werden, ist das rel. Risiko fiir eine EUG erhoht, insb. bei Anamnese mit EUG, Tu-
ben-OP oder PID; Aufkliarung der Pat. iiber mogliche Symptome (heftige Schmerzen im unt. Abdomen, insb. bei Aus-
bleiben der Menstruation bzw. Auftreten von Blutung nach Amenorrhoe) Sofortiges Entfernen des IUS bei: Auftre-
ten von KI; Erstmaliger/verstarkter migraneartiger Kopfschm.; fokale Migrane m. asymmetr.Sehverlust; Seh-, Hor-,
Sprach- od. sonstige Wahrnehmungsstérungen + andere Sympt. einer zerebralen Ischdmie; Gelbsucht; geschlechtshor-
mon-abh. Neoplasien; stirkerer Blutdruckanstieg; schwere arterielle Erkrank. z.B. Schlaganfall, Herzinfarkt; tiefe
Venenthrombose od. Lungenembolie. Gemiss neuester Daten ist d. Risiko fiir VTE + ATE Erkrank. unter Gestagen-
Monopriparaten (wie Jaydess®/Mirena®) vermutlich nicht erhoht. Bei Thrombose sollte d. Entfernung des IUS + ge-
eignete alternative, nichthormonale Kontrazeptionsmethoden in Betracht gezogen werden. Betr. Symptome/Risiko-
faktoren siehe FI. IA: Der Metabol. von Gestagenen kann beschleunigt werden durch Arzneimittel, welche eine Enzy-
mind. verurs., v.a. betroffen sind CYP450 Enzyme. Dazu gehoren z.B. Barbiturate, Primidon, Phenytoin, Carbamaze-
pin, Oxcarbazepin, Topiramat, Felbamat, Griseofulvin, Rifampicin, Rifabutin, Nevirapin, Efavirenz, Ritonavir,
Bosentan, Johanniskrautpriparate. Stoffe, die Arzneim. metabolisierende Enzyme hemmen (z.B. Itraconazol, Ketoco-
nazol), konnen d. Serum-LNG-Konz. erhéhen. Einfluss dieser Arzneimittel auf d. Wirksamkeit des IUS ist nicht be-
kannt, er wird jedoch aufgrund der hauptséchlich lokalen Wirkung des IUS nicht als bedeutend eingeschétzt. SS/S: SS
KI; Anwendung in der Stillzeit moglich.

Weiterfiihrende Informationen entnehmen Sie bitte der FI auf www.swissmedicinfo.ch. Bayer (Schweiz) AG,
Grubenstrasse 6, 8045 Ziirich. www.verhuetungsinfo.ch; www.jaydess.ch, www.mirena.ch.
L.CH.WHC.01.2014.0555-DE/FR/IT
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Fistelverschluss statt Sexverdruss: Sexualfunktion nach
abdominalen vs. vaginalen Fisteloperationen

Wihrend vesikovaginale Fisteln (VVF) aufgrund
mangelnder geburtshilflicher Versorgung ein grosses
Problem in Entwicklungslindern darstellen, sind sie
in industrialisierten Lindern eher selten und meist ia-
trogen (Chirurgie, Radiotherapie) oder durch Malig-
nome verursacht. Therapeutisch ist ein Versuch mit
Dauerkatheterismus gerechtfertigt und fiithrt in
7-15.4 % zum spontanten Fistelverschluss. Dennoch
miissen die meisten VVF operativ verschlossen war-
den. Hierbei kommen 2 Optionen infrage, nimlich der
transvaginale (Latzko 1942) und der transabdominale
(O’Conor 1950; offen, laparoskopisch, roboterassis-
tiert) Zugang. Unklar war bisher, ob der transvagi-
nale Zugang die Sexualfunktion post-operativ nega-
tive beeinflusst.

VVF treten nach 1 von 500—1800 Hysterektomien auf.
Symptome konnen zeitlich abhéngig von der Fistelursa-
che auftreten: sofortiger Urinverlust nach chirurgischem
Trauma, 7-30 Tage nach Hysterektomie oder Sectio und
bis zu 30 Jahre nach Radiotherapie [1]. Die Diagnose
wird klinisch, mittels Zystoskopie und/oder Blauprobe
gestellt. Fisteln fithren zu stindigem Urinverlust mit ver-
heerenden Folgen fiir Gesundheit, Hygiene, Psyche, Le-
bensqualitéit und Sexualitdt [1,2], wobei zu bemerken ist,
dass jegliche Form von Inkontinenz das Sexualleben in
30% aller Frauen beeintriachtigt [3]. Daten zum Manage-
ment von Fisteln und zum Vergleich der moglichen Ope-
rationswege sind rar und basieren auf niedriger Evidenz.
Im Ergebnis konzentrieren sich Studien meist auf die ana-
tomischen Resultate post-operativ ohne Lebensqualitét
oder Sexualfunktion zu beriicksichtigen, obwohl der Ein-
fluss der VVF hierauf enorm ist. Ein Vergleich der bei-
den Operationsverfahren hinsichtlich klinischem Out-
come und Sexualfunktion liegt deshalb nahe.

Neunundneunzig Frauen mit VVF wurden zwischen 2002
und 2013 in der Universitétsklinik fiir Frauenheilkunde
des Inselspitals Bern behandelt. Nach der initialen
Therapie mit Dauerkatheterismus fiir 12 Wochen hatten
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8 Frauen einen spontanen Fistelverschluss. Die iibrigen
Patientinnen wurden entweder transvaginal (Latzko) oder
transabdominal operiert, wobei v.a. kleine und gut zu-
géngliche VVF fiir die vaginale OP qualifizierten. Die
demographischen Daten waren in den Gruppen mit vagi-
nalem (n = 60) und abdominalem (n = 31) Fistelver-
schluss vergleichbar (Tabelle 1). Der vaginale Fistel-
verschluss (Latzko) zeigte signifikant kiirzere OP-Zeiten,
geringeren Blutverlust und kiirzere Hospitalisationen (Ta-
belle 1). Die Kontinenzraten lagen bei 82 % (Latzko) und
90 % (abdominal) (p = 0.284) (Tabelle 1).

In der Latzko-Gruppe waren 35 der 60 Frauen sexuell
aktiv gegeniiber 29 von 31 in der abdominalen Gruppe.
Das subjektive Outcome wurde prospektiv vor und sechs
Monate nach der Fisteloperation mittels FSFI [4] (Female
sexual function index) und VAS [5] (visual analogue
scale) erfasst, wobei auf der VAS die generelle Beein-
trachtigung der Frauen durch die Fistel angegeben wurde
(Abb. 1 und Tabelle 2). In den ersten beiden Spalten in
Tabelle 2 finden sich die intra-Gruppen-Vergleiche je
pré- und postoperativ, und es lassen sich in beiden Grup-
pen hohere FSFI-Werte und eine signifikante Verbesse-
rung der VAS-Scores post-operativ erkennen. Interessan-
terweise waren in der Gegeniiberstellung beider Gruppen
jeweils pra- und postoperativ (in Spalte 3 und 4 zu sehen)
die FSFI- und VAS-Scores gleich, das heisst beide Grup-
pen haben sich sowohl vor als auch nach der Operation
nicht unterschieden. Zusammengefasst war die Sexual-
funktion dieser 64 sexuell aktiven Patientinnen bei beiden
Operationstechniken signifikant verbessert und die gene-
relle Beeintrachtigung durch die Fistel reduziert. Hierbei
war jedoch keine der Techniken iiberlegen.

Kommentar
Die Vorteile des vaginalen Zugangs bestehen in der gerin-

gen Invasivitit, niedrigen Kosten, flacher Lernkurve,
hohen Erfolgsraten, kurzer Hospitalisation und Operati-
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Tab. 1. Demographie und klinische Daten
Latzko: sex. aktiv total Abdominal: sex. aktiv total
Anzahl 35 60 29 31
Alter 61 65 Median 58 58
(Jahre) 39-78 32-91 Range 39-89 39-89
BMI 26 25.8 Median 27 27
(kg/m?) 21-45 18-45 Range 19-45 19-45
Operationszeit 69 65 Median 105 110
(Minuten) 45-90 45-120 Range 80-130 80-130
Blutverlust 60 60 Median 350 300
(ml) 20-200 20-600 Range 200-450 200-450
Hospitalisation 4 55 Median 9 9
(Tage) 3-6 3-11 Range 6—11 6—11
Follow-up 45 50.5 Median 45 45
(Monate) 12-121 12-121 Range 12-119 12-119
Fistelgrosse 2 4 Median 35 32.5
(mm) 1-29 1-29 Range 20-40 10-40
Kontinent 88% 82% 93% 90 %

onszeit, niedrigem Blutverlust, weniger Schmerzen und
Narben sowie niedriger Morbiditdt [6—8]. Allerdings wird
kontrovers diskutiert, ob der Latzko zu einer Verkiirzung
der Vagina oder zu Dyspareunie fiihrt. Der transabdomi-
nale Fistelverschluss wird bevorzugt bei schwierigem va-
ginalem Zugang, Ureterbeteiligung und erlaubt eine einfa-
chere Lappeninterposition. Obwohl der laparoskopische
Fistelrepair mit niedrigerer Morbiditét verbunden ist hat er

sich aufgrund des Schwierigkeitsgrades nicht durchgesetzt.

Diese Schwierigkeiten konnten mit dem Roboter umgan-
gen werden, aber Vorteile haben sich bisher nicht gezeigt.
Dementsprechend gibt es bisher keinen Goldstandard in
der Fistelchirurgie und die Wahl des Verfahrens ist beein-
flusst durch Fistelgrosse, Lokalisation, Komorbiditéten,
Gewebeeigenschaften und die Erfahrung des Operateurs.
Wie in der Literatur dargestellt liegen auch unsere Er-
folgsraten bei 90 % und unterscheiden sich fiir die beiden
Operationswege nicht. Persistierende Inkontinenz post-
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operativ, aufgrund von Stressinkontinenz und iiberaktiver
Blase, werden als haufigste Komplikationen in der Fistel-
chirurgie beschrieben. Dabei ist nicht klar, ob diese durch
den chirurgischen Eingriff oder irreversible Schadigung
der Blase durch die Fistel selbst hervorgerufen werden.
Sexuelle Dysfunktion wird hdufig unterschétzt und bleibt
unbehandelt bei Frauen mit urologischen Beschwerden
[9]. Trotz anatomischer Korrektur kann es zu einer Ver-
schlechterung der Sexualfunktion post-operativ kommen
[10]. Urinverlust beeintrichtigt dabei das Sexualleben
pra-operativ wihrend Schmerzen, Dysparunie oder Libi-
doverlust nach Operation zu sexuellen Problemen fiihren
konnen. Bei Patientinnen mit VVF stellt sich die Situa-
tion dhnlich dar, denn “closing the hole” konnte zu kurz
gefasst sein, um die Lebensqualitit wieder herzustellen.
Der Grossteil der Frauen mit VVF mochte die Sexual-
funktion erhalten, und dennoch finden sexuelle Probleme
trotz hoher Prévalenz und klinischer Signifikanz in klini-
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Tab. 2. Vergleich der OP-Gruppen: Spalten 1, 2: Vergleich pré- und post-operativ innerhalb der jeweiligen Gruppe. Spalten 3, 4: Vergleich
zwischen beiden Gruppen pré- und post-operativ (FSFI: female sexual function index; VAS: visual analogue scale).

Latzko pri- vs. post- Abdominal pré- vs. Latzko vs. Abdominal Latzko vs.
operativ post-operativ pra-op. Abdominal post-op
VAS p <0.001 p <0.001 n.s n.s
Total FSFI p <0.001 p <0.001 n.s n.s
Lust p <0.001 p =0.049 p=0.011 n.s
Erregung p=0.038 n.s. n.s p=0.037
Lubrifikation p=0.008 p <0.001 n.s n.s
Orgasmus n.s. n.s. n.s n.s
Befriedigung p <0.001 p <0.001 n.s n.s
Schmerz n.s. p <0.001 n.s n.s
25 Gruppen nicht unterscheiden (Tabelle 1). Die FSFI-Werte
e Mkt —_— e waren in beiden Gruppen post-operativ signifikant gebes-
s sert. Dies bestitigt den grossen Einfluss der Inkontinenz
auf die Verschlechterung der Sexualfunktion. Gut ver-
stdndlich ist auch, dass sich die VAS-Scores als Zeichen
1§ der Beeinflussung der Lebensqualitit in beiden Gruppen
signifikant verbessert hat. Interessant ist jedoch, dass die
o max WAS: 10 Sexualfunktion sich zwischen beiden Gruppen je pri- und
2 post-operativ nicht unterschieden hat (Tabelle 2, Spalte 3
e dormain sconm: und 4). Das heisst, beide Operationsverfahren verbessern
B die Sexualfunktion im gleichen Ausmass. Dieses Ergebnis
steht im Kontrast dazu, dass eine potentielle Verkiirzung
mE B I [ I I - l I_ |_ 1 a - der Vagina oder Bildung von Narbengewebe bei der
T — lust  Erregung Orgasms Beirie- Schmarz VA5 Latzko-Operation zu einer (frither postulierten) Ver-

i L gl

Abb. 1. FSFI-und VAS-Scores

dijurg

schen Studien meist keine Beachtung. Dabei stellen
Fragebogen ein wichtiges Instrument dar, denn die sub-
jektive Einschétzung der Frauen kann ihre Bediirfnisse
besser widerspiegeln als anatomische Resultate.

Fiir die Untersuchung der Sexualfunktion ist es von Be-
deutung, dass sich die demographischen Daten in beiden
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schlechterung der Sexualfunktion fiihrt. Die Inkontinenz
selbst scheint das Sexualleben eher zu beeintrichtigen als
Fistelgrosse oder die Ausdehnung von Narbengewebe.
Der Fistelverschluss verbessert die Sexualfunktion und
Lebensqualitdt unabhingig vom gewéhlten operativen
Zugang. Die Operation nach Latzko ist hierbei weniger
invasiv und dem abdominalen Zugangsweg hinsichtlich
Sexualfunktion und klinischem Outcome gleichwertig.
Deshalb sollten VVF transvaginal operiert werden, wenn
es die Patientinnencharakteristika erlauben.
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Kernaussagen

Der transvaginale (Latzko) ist weniger invasiv als
der transabdominale Zugang

Beide Operationsverfahren zum Fistelverschluss
verbessern die Sexualfunktion und beheben die
Beeintriachtigung der Patientin durch die Fistel

Beide Operationswege unterscheiden sich nicht in
ihrem positiven Effekt auf die Sexualfunktion

Der transvaginale Zugang (Latzko) ist aufgrund sei-
ner geringeren Invasivitét bei gleichem Effekt auf
Sexualfunktion und Lebensqualitdt zu bevorzugen
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Cerebrovaskuliarer Infarkt nach ART

Unerfiillter Kinderwunsch stellt ein hiufiges und im
Rahmen des gesellschaftlichen Wandels zunehmendes
Problem dar. Man schitzt, dass inzwischen jedes

5. Paar ungewollt kinderlos ist. Die assistierte Repro-
duktion (IVF und ICSI) stellt eine sehr gute thera-
peutische Moglichkeit dar, diesen Paaren zu einer
Schwangerschaft und Erfiillung des Kinderwunsches
zu verhelfen. Grundlegend bei der ART ist eine
ovarielle Stimulation, die mit einem Anstieg des
Estradiolspiegels auf das 20 bis 50-fache iiber der
Norm einhergeht (Kierkegaard [8]). Analog oraler
Kontrazeptiva oder postmenopausaler Hormonersatz-
therapie wird Estradiol eine hyperkoagulatorische
Wirkung zugesprochen.

Diverse Untersuchungen (Aune et al. [1], Kim et al. [2])
zur Koagulabilitidt wurden wihrend der hormonellen Sti-
mulation, vor und nach Ovulationsinduktion durchgefiihrt
und ein Anstieg der Plasmaspiegel von vWF (von Wille-
brand-Faktor), Faktor VIII, Faktor V und Fibrinogen,
sowie ein Abfall von Antithrombin, Protein C und S
konnte festgestellt werden.

Prinzipiell muss zwischen vendsen und arteriellen
Thromboembolien unterschieden werden. Die Inzidenz
von vendsen Thromboembolien unter hormoneller Stimu-
lation wird mit bis zu 0,4 % in der Literatur (Henriksson
et al. [11] )angegeben. Die Inzidenz arterieller Ereignisse
liegt deutlich tiefer und ist aufgrund weniger vorliegender
Fallberichte schwieriger einzuschétzen. Die Thrombose-
gefahr entspricht etwa dem Risiko in einer Schwanger-
schaft und liegt 10 mal héher als iiber dem altersentspre-
chenden Risiko (Anderson et al. [4]). Die Daten von
Henriksson [11] bestétigen ein erhohtes Risiko fiir vendse
Thromboembolien bei schwangeren Frauen nach Stimu-
lationstherapie: bei 4.2/1000 Frauen trat eine thrombo-
embolische Komplikation nach IVF auf, verglichen mit
2.5/1000 Frauen bei natiirlichen Schwangerschaften.

In den von Chan et al. [5] zusammengefassten 96 publi-
zierten Fillen mit thromboembolischer Komplikation
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nach ART hatten 35 Frauen eine arterielle Thrombo-
embolie, die sich mehrheitlich (60 %) mit einer cerebro-
vaskuldren Ischdmie dusserte. Zu 98 % trat dieses Ereig-
nis erst nach der Ovulation auf, durchschnittlich 11 resp.
8 Tage nach HCG-Gabe resp. Embryotransfer. Ein Gerin-
nungsdefekt war bei 26 % mit arteriellen und haufiger
(48 %) bei vendsen Thromboembolien nachgewiesen.

Haufig wird diese Komplikation von einem Ovariellen
Hyperstimulations Syndrom (OHHS) begleitet. Die ablau-
fenden Pathomechanismen im Rahmen des OHHS fiihren
zu einer potenzierenden prothrombotischen Wirkung.

Kasuistik

Eine 37 jahrige Frau erleidet 11 Tage nach Embryotrans-
fer im Frischzyklus nach ICSI einen cerebrovaskuléren
Infarkt im Arteria media Stromgebiet rechts mit sensib-
lem Hemisyndrom links.

Die personliche Anamnese ist hinsichtlich thromboembo-
lischer Ereignisse und Thrombophilien unaufféllig. Fami-
lidr erlitten beide Elternteile im hoheren Alter einen apo-
plektischen Insult.

Bei langjahriger primérer Sterilitdt bei Endometriose und
ménnlicher Subfertilitét erfolgte nach komplikationsloser
Stimulationstherapie und ICSI die Geburt im Januar 2011.
Bei erneutem Kinderwunsch wurde im Januar 2013 die
hormonelle Stimulation im Kurzprotokoll mit Triptorelin
s.c. und Menotropin (HMG) s.c. ab dem 2. Zyklustag
durchgefiihrt. Am 11. Stimulationstag erfolgte nach einer
Gesamtdosis von 4125 TU Menopur und einem E2-Serum-
spiegel von 7394 pmol/l die Ovulationsinduktion mit
HCG, 36 Stunden spéter die transvaginale Follikelpunk-
tion und 2 Tage spiter der Transfer von 2 Embryonen. Zur
Lutealphasenunterstiitzung wurde Progesteron 600 mg
tdglich vaginal appliziert. Hinweise fiir ein Uberstimulati-
onssyndrom bestanden in diesem Zeitraum keine.
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11 Tage nach Embryotransfer erfolgte die Spitaleinwei-
sung via Rettungssanitit bei persistierendem Unwohlsein,
plotzlichem starken Kopfschmerz und Kollaps mit nach-
folgendem Taubheitsgefiihl im Bereich der kompletten
linken Korperhélfte. Die Aufnahme auf die Stroke Unit
mit einem NIHSS von 1 Punkt bei brachiofaszialer
Hypaisthesie in stabilem kardiopulmonalem Zustand
erfolgte unmittelbar. Im MRI Schédel konnte der Ver-
schluss eines distalen M3-Astes rechts nachgewiesen
werden. Proximale und distale Beinvenenthrombosen
wurden duplexsonografisch ausgeschlossen. Eine trans-
thorakale Echokardiographie wies ein Vorhofseptu-
maneurysma und persitierendes Septum ovale (PFO)
Grad 3 nach. Die weiteren Abklarungen waren unauffal-
lig, insbesondere ergaben sich keine Hinweise fiir kardi-
ale Rhythmusstérungen und relevante Thrombophilien.

Abb. 1. zerebraler Insult
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Sekundérprophylaktisch wurde eine gewichtsadaptierte
therapeutische Antikoagulation mit 12500 IE niedermole-
kularem Heparin indiziert. Bei laborchemisch nachgewie-
sener Schwangerschaft erfolgte keine Umstellung auf
Marcoumar. Nach 4 tdgiger Hospitalisation konnte die
Patientin mit vollstindiger Symptomregredienz in ihr
hausliches Umfeld unter Fortfiihren der Antikoagulation
entlassen werden.

In der 7+0 SSW zeigte sich sonografisch eine fehlende
Embryonalanlage und die Diagnose einer gestorten Friih-
schwangerschaft musste gestellt werden.

Kommentar

Seitens neurologischer Einschétzung wurde der cerebro-
vaskuldren Ischimie eine kardioembolische Genese im
Sinne einer paradoxen Embolie bei PFO und Vorhofseptu-
maneurysma zugesprochen. Unter Kenntnis der prothrom-
botischen Estradiolwirkung kann ein begiinstigender Ein-
fluss der hormonellen Stimulation auf die Thrombusforma-
tion nicht ausgeschlossen werden. Ein interventioneller
Verschluss des PFO wird der Patientin empfohlen.

Anhand solch dramatischer Ereignisse und Verldufe
kommt bei aufmerksamen Patientinnen und medizini-
schem Personal natiirlich die Frage nach dem Risiko-
potential und der Sicherheit einer hormonellen Stimu-
lation im Rahmen einer ART auf.

Grundlegend muss eine genaue und strenge Risikoein-
schétzung und —Abwdgung vorgenommen werden vor Be-
ginn einer hormonellen Stimulationstherapie: beginnend
mit der personlichen und familidren Anamnese fiir
Thromboembolien und/oder bekannte Thrombophilien,
Erfassung zusdtzlicher Risikofaktoren wie Nikotinabsus,
Adipositas, immobilisierende Umstdinde, bis hin zu weite-
ren laborchemischen oder internistischen Abkldrung bei
vorliegenden Risiken.

Danach kann die Indikation fiir eine Thromboseprophy-
laxe evaluiert werden.




Der spezielle Fall

23/1/2014

Niedriges
VTE-Risiko

Schwangere mit familidrer Thromboseanamnese
Schwangere mit thrombophilen Faktoren ohne
eigene oder familidre Thromboseanamnese

Mittleres
VTE-Risiko

Schwangere mit Thrombose in der Eigenanam-
nese ohne hereditdres thrombophiles Risiko
Schwangere mit wiederholten Spontanaborten
oder schwerer Prieklampsie/ HELLP-Syndrom
und Thrombophilie (angeboren, erworben) ohne
Thrombose in der Eigenanamnese

Schwangere mit homozygoter Faktor V Leiden-
Mutation in der Eigenanamnese

Schwangere mit niedrigem Risiko und zusétz-
lichen Risikofaktoren (Adipositas, Praeklampsie,
Infektion, Bettldgerigkeit)

Hohes
VTE-Risiko

Schwangere mit wiederholter Thrombose in der
Eigenanamnese

Schwangere mit homozygoter Faktor V Leiden-
Mutation oder kombinierten thrombophilen
Faktoren und einer Thrombose in der Eigen-
anamnese

DGGG Leitline; AWMEF; S3-Leitline 2009 [9]

Evidenzbasierte Leitlinien zur Antikoagulation wéihrend
der hormonellen Stimulation liegen nicht vor. Da jedoch
die Inzidenz der Thrombose mit der von schwangeren
Frauen vergleichbar ist, wire zur Einschdtzung der Not-
wendigkeit einer Thromboseprophylaxe auf die S3-Leit-
linien ,, VTE-Risikokonstellation in der Schwanger-
schaft* zuriickgreifen [10].

Gemdiss S3 Leitlinie wére somit allen Patientinnen mit
mittlerem und hohem Risiko eine Thromboembolieprophy-
laxe mit Beginn der Stimulationstherapie und supportiv
das Tragen von Kompressionsstriimpfen zu empfehlen.

Liegt ein niedriges Risiko gemdiss Leitlinien vor, sollte
vor Beginn einer Stimulationsbehandlung eine Thrombo-
philieabklirung erfolgen, dhnlich dem Vorgehen vor
Etablierung einer Hormonersatztherapie oder oralen
Kontrazeption.
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Kommt es im Rahmen einer Stimulationstherapie zur
Entwicklung eines OHHS muss bei mittlerem und hohem
Schweregrad obligat eine Thromboseprophylaxe durch-
gefiihrt werden.

Nach Literaturangaben und Fallbeschreibungen sind
arterielle Thromboembolien fast immer von einem OHHS
begleitet. Die Pathomechanismen des OHHS erkidren
durch Ihre prothrombotischen Wirkungen die zusdtzliche
Risikosteigerung (Levin et al. [7]): VEGF (vascular
endothelial growth factor) ist ein proangiogentischer
Faktor, welcher beim OHHS in erhohter Konzentration
festgestellt wurde. VEGF fiihrt zur Erhéhung der
Membranpermeabilitdit und damit zu grossen Fliissig-
keitsverschiebungen und zur Hidmokonzentration, was
eine Thromboseentstehung begiinstigt. Zudem fiihrt er zu
einer verstdirkten Expression des Tissue Factors, welcher
eine Aktivator des Gerinnungssystems darstellt.

Vendse thromboembolische Ereignisse treten meist spd-
ter, zwischen 2 Wochen nach Ovulation und bis zum Ende
des 1. Trimenons auf (Chan et al. [5], Henriksson et al.
[11]). Kodama et al. [6] konnten in Untersuchungen
persistierende hdmostatische Verdnderungen von iiber

3 Wochen nach Riickgang der Symptome eines OHHS
nachweisen. Daraus ergibt sich als klinische Konsequenz
bei mittlerem bis schwerem OHHS die Thrombosepro-
phylaxe bis zum Ende des 1. Trimenons resp. mindestens
4-8 Wochen nach Riickgang des OHHS fortzusetzen um
das Risiko eines vendsen thrombembolischen Ereignisses
zu reduzieren.

Tritt ohne Risikokonstellation eine thromboembolische
Komplikation auf hat dies unmittelbar eine therapeutische
Antikoagulation (teilweise wird auch die zusdtzliche
Anwendung von ASS propagiert), im Verlauf die gerin-
nungsphysiologische Abkldrung und die Durchfiihrung
einer Thromboseprophylaxe im Rahmen einer neuen
Stimulationstherapie und Schwangerschaft zur Konse-
quencz.
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Kernaussagen

Der Bedarf und die Durchfiihrung an artifiziellen
reproduktiven Techniken ist zunehmend, damit
auch das verbundene Auftreten von arteriellen und
vendsen thromboembolischen Komplikationen.

Beim Streben nach grosstmoglicher Sicherheit und
Risikoreduktion muss einer solchen elektiven
Behandlung eine exakte und standardisierte Risiko-
evaluation vorausgehen. Risikopatientinnen miissen
herausgefiltert und gerinnungsphysiologisch abge-
klért werden, teilweise ist eine Prophylaxe mit
Beginn der Stimulation indiziert.

Die Risiken einer Blutungskomplikation sind kont-
rollierbar, wenn die prophylaktische Heparinisierung
vor der Follikelpunktion analog zu anderen operati-
ven Eingriffen pausiert wird.

Die Entwicklung eines OHHS machen engmaschige
klinische Kontrollen und eine Thromboseprophylaxe
unabdingbar.

Patientinnen miissen {iber diese Risiken und Symp-
tome aufgeklart sein, symptomatische Patientinnen
grossziigig einer weitergehenden Abkliarung zuge-
fiihrt werden.
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PD Luigi Raio
Universititsfrauenklinik Bern

Cornelia-de-Lange-Syndrom (CdLS)

Es handelt sich hier um ein Kind mit Cornelia-de-Lange-
Syndrom (CdLS). Das ist ein sehr seltenes Syndrom cha-
rakterisiert durch psychomotorische Entwicklungsstérun-
gen bis hin zu schwerer geistiger Behinderung und ver-
schiedenen strukturelle Fehlbildungen. Die Inzidenz vari-
iert je nach Studie zwischen 1:10000 bis 1:200 000
Lebendgeburten.

Neben den abgebildeten Fehlbildungen zeigte das Kind
bei der Geburt eine Vorderarm-Fehlbildung mit Oligod-
actylie links und Auftilligkeiten der rechten Hand. Eine
bicuspide Aortenklappe und eine leichte Stenose der
linken A.pulmonalis konnten die prénatal aufgefallenen
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turbulenten Stromungsprofile liber der Aorta- und der
Tricuspidalklappe erkldren. Trotz des unauffalligen Be-
fundes der nichtinvasiven Abklarung wurde prénatal eine
Amniozentese durchgefiihrt welche in der klassischen
Karyotypisierung einen normalen weiblichen Karyotyp
zeigte. 23 der wichtigsten Mutationen wurden ebenfalls
ausgeschlossen und ein MRI, veranlasst wegen der
Megacisterna magna, zeigte einen leichten Riickstand
der Hirngyrierung. Interessanterweise wurden auch dort
die Extremitétenauffalligkeiten tibersehen.

Die diagnostischen Kriterien fiir ein CdLS setzen sich
zusammen aus:
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Entweder einer Mutation von NIPBL, SMCla oder

SMC3 Gen oder eine Kombination aus verschiedenen

Auffilligkeiten der aufgelisteten Bereiche:

a. Gesichtskriterien

b. Wachstumsstérungen

c. Psychomotorische Entwicklungsstdrungen

d. Verhaltensstorungen

e. Muskuloskeletthale Fehlbildungen und andere Fehl-
bildungen

Das Kind zeigte viele Auffilligkeiten aus den verschie-
denen Kriterienbereichen so dass eine gezielte moleku-
largenetische Untersuchung des NIPBL-Gens veranlasst
wurde. Im Exon 23 dieses Gens wurde eine heterozygote
Deletion von Guanin an Position 4744 nachgewiesen
welche die klinische Diagnose eines CdLS bestitigt hat.

Literatur
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Diese Arbeit, welche von Dr. David Baud vom CHUV
am letztjdhrigen Jahreskongress vorgestellt worden ist
und dort mit einem Spezialpreis der wissenschaftlichen
Jury ausgezeichnet wurde, stellt ein gelungenes Arbeits-
instrument dar welches, im Unterschied zu den anderen
Datenbanken, das auflistet, was tatsidchlich pranatal
gesehen werden kann und nicht alles was auch postnatal
gefunden wird. Leider hat diese Seite letztes Jahr
mehrmals nicht funktioniert.

Lr.
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Das Webportal oncoletter berichtet in regelméissigen
Abstidnden tiber ,,onkologische Highlights“ der vergange-
nen Wochen. Aktuelle und gut aufbereitete Informationen
iiber Onkotherapeutika und ihre Indikationen sind iiber-
sichtlich dargestellt. In der Rubrik Kongress-Berichte
findet man Prisentationen von ausgewéhlten Vortragen
die an den wichtigen Onkologie-Kongressen gehalten
wurden. Diese sind meist von Video-Interviews mit
Experten begleitet. In der Rubrik Livecasts findet man
Live-Ubertragungen von Fortbildungsveranstaltungen
oder Expertengesprichen, die auch spéter noch
betrachtet werden kdnnen.
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Was ist das?

Dr. Nik Hauser
Frauenklinik

Prof. Gad Singer
Institut fiir Pathologie
Kantonsspital Baden

Die 52-jdhrige Patientin stellte sich aufgrund eines klei-
nen und sehr flauen Tastbefundes in der rechten Brust,
den sie wenige Tage zuvor erstmals selbst bemerkte, zur
weiteren Abkldrung vor. Die Patientin erkrankte vor acht
Jahren an einem triple-negativen Mammakarzinom auf
der Gegenseite und wurde mit einer brusterhaltenden
Operation sowie Axilladissektion behandelt. Die adju-
vante Therapie beinhaltete eine Anthrazyklin-haltige
Chemotherapie. Im Intervall erfolgte eine genetische
Beratung und Abkldrung mit Nachweis des Vorliegens
einer BRCA-1 Mutation. Die Patientin entschied sich fiir
die Durchfiihrung einer intensivierten Vorsorge mit Ein-
schluss der Bildgebung durch Mammographie, Ultra-
schall und MRI. Der aktuelle Befund trat im Intervall auf
und die durchgefiihrte Diagnostik mittels Stanzbiopsie
ergab den Nachweis eines cT1 kontralateralen, triple-
negativen Mammakarzinoms.

Die Patientin wiinschte die operative Therapie im Sinne
einer beidseitigen subkutanen Mastektomie mit Sofort-
rekonstruktion mittels Implantaten. Die Rekonstruktion
erfolgte mit Prothesen mit Abdeckung und Stabilisierung
des kaudalen Pols durch Netzeinlage. Bei klinisch und
sonographisch unauffilligen Lymphknoten wurde die
Sentinel Node Biopsie auf der Seite mit dem neu ent-
deckten Mammakarzinom durchgefiihrt. Die Sentinel
Nodes wurden zur Schnellschnittuntersuchung gegeben

Abb. 1. Histopathologischer Befund im Sentinel Lymphknoten

und zeigten den im Bild gezeigten Befund. Der Pathologe
teilte uns iiber die Gegensprechanlage folgende Diagnose,
mit Vermerk auf den im Bild gekennzeichneten Befund
mit: ...... !

Wenn Sie wissen, welche Zusatzdiagnose uns der
Pathologe tibermittelte, dann freuen wir uns tiber Ihre
Antwort.

Antworten an info@frauenheilkunde-aktuell.ch




Frauenheilkunde-aktuell im Internet ...
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Curriculum Vitae

Name
Geboren am
Geburtsort

Zivilstand

Michael David Mueller
17.5.1963
Moutier

Verheiratet, 3 Sohne

Schulen und Universititen

1982
1982-1989
1989
1990-1992

1992-1997

Matura, Gymnase frangais de Bienne
Medizinstudium, Universitit Bern
Staatsexamen und Dr. med.

Assistenzarzt Chirurgie, Spital Aarberg
(Chefarzt: Dr. med. Ch. Klaiber)

Ausbildung in Gynékologie und
Geburtshilfe: Regionalspital Biel

4/1997

5/97-7/98

8/98-10/00

10/00

9/03

2/04

3/07

Seit 9/11
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(Prof. Dr. med. U. Herrmann);

Hopital Protestant de Bonaberi (Douala,
Kamerun); Kantonsspital Miinsterlingen
(Dr. med. K.P. Liischer);
Universitdts-Frauenklinik Bern

(Prof. Dr. med. H. Schneider,

Prof. Dr. med. E. Dreher)

Facharztpriifung FMH Gynékologie
und Geburtshilfe

Oberarzt, Universitits-Frauenklinik
Inselspital Bern

Research Fellowship Center for
Reproductive Sciences, Dept. of
Obstetrics and Gynecology,
University of California San Francisco
(Prof. R.N. Taylor, MD PhD)

Oberarzt, Universitits-Frauenklinik
Inselspital Bern

Habilitation an der Medizinischen
Fakultat der Universitidt Bern

Leitender Arzt fiir Gynékologie, Klinik
und Polikliniken der Universitéts-
Frauenklinik Bern, Inselspital Bern

Ordinarius fiir Gynidkologie,
Co-Klinikdirektor und Chefarzt
Gynikologie und gynikologische
Onkologie, Klinik und Polikliniken fiir
Frauenheilkunde, Inselspital Bern

Departementsvorsitzender des
Departements Frau, Kind und
Endokrinologie, Inselspital Bern
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Weitere Titigkeiten

— Griindungsmitglied der Arbeitsgruppe fiir endoskopische

Gynikologie der SGGG 1993

— Wissenschaftlicher Sekretér der Arbeitsgruppe fiir
endoskopische Gyndkologie der SGGG 1993-2014

— Mitglied des Organisationskomitees des 7th Congress

of the ESGE

— Organisationskomitee des Praktischen Kurses fiir
endoskopische Gynikologie: Davos 1995-2014

— Mitglied des Expertenrates des Européischen

Endometriose Informations-Centrums seit 2002

— Mitglied des Vorstandes des Juniorbordes der European
Society for Gynecological Endoscopy 2005-2008

— 1. Vorsitzender Europdische Endometrioseliga von

2007 bis 2010

— Beirat der Stiftung Endometriose Forschung seit 2010

— Stiftungsratsprasident vom Endoskopie Trainings-

zentrum Swiss Endos seit 2011

Mitgliedschaften

— Society of the Pelvic Surgeons (SPS)

— Schweizerische Gesellschaft fiir Gynékologie und

Geburtshilfe (SGGG)

— Arbeitsgemeinschaft fiir Onkologie (AGO) der SGGG

— Arbeitsgemeinschaft fiir Kolposkopie und Zervix-

pathologie der SGGG

— Arbeitsgemeinschaft fiir endoskopische Gyndkologie

(AGE) der SGGG

— European Society for Gynecological Endoscopy

(ESGE)

— European Society of Human Reproduction and
Embryology (ESHRE)

— World Endometriosis Society
— Beirat Stiftung Endometriose-Forschung
— European Endometriosis League

— American Association of Gynecological Laparoscopists
(AAGL)

Auszeichnungen

1998  Bester wissenschaftlichen Beitrag der
Oberrheinischen Gesellschaft fiir Geburtshilfe
und Gynékologie.

2000 Beste wissenschaftliche Arbeit der
Schweizerischen Gesellschaft fiir Geburtshilfe
und Gynékologie.

13 x 1. Posterpreis an nationalen oder inter-
nationalen Meetings.

6 x 1. Preis fiir beste Freie Mitteilung an
nationalen oder internationalen Meetings.

5 x 1. Videopreis an nationalen oder inter-
nationalen Meetings.

Fragebogen

1. Wo mochten Sie leben?
Da wo ich bin. Hier sind die Personen, die ich liebe
und wo ich tun kann, was ich gerne tue.

2. Welche Fehler entschuldigen Sie am ehesten?
Keine, aber ich toleriere jene der anderen, wo
Massnahmen ergriffen werden, damit sie nicht mehr
vorkommen.
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10.

11.

. Welche Eigenschaften schitzen Sie bei einer Frau am

meisten?
Ehrlichkeit, Lebensfreude, Selbstbewusstsein mit der
richtigen Prise Bescheidenheit.

. Welche Eigenschaften schitzen Sie bei einem Mann

am meisten?
Die selben.

. Thre Lieblingstugend?

Geduld (weil ich selber so wenig davon habe).

. Thre Lieblingsbeschéftigung?

Musse, denn es ist alles, was man nicht muss.

. Wer oder was hitten Sie sein mogen?

Ein begabter Musiker.

. Thr Hauptcharakterzug?

Belastbarkeit, Beharrlichkeit und Impulsivitdt.
Letztere versuche ich mit zunehmendem Alter zu
kontrollieren.

. Was schitzen Sie an Freunden am meisten?

Dass sie, wenn man sie braucht, fiir einen da sind.

Wer war Thr wichtigster Lehrer?

Ich hatte das grosse Gliick, in meinem Berufsleben
gute Lehrer zu haben, von denen ich sowohl auf
professioneller als auch auf personlicher Ebene viel
profitiert habe (Dr. Christian Klaiber, Prof. Ueli
Herrmann, Dr. Klaus Liischer, Prof. Ekkehard
Dreher, Prof. Henning Schneider, Prof. R.N. Taylor).

Welcher Teil Threr Arbeit bringt Thnen am meisten
Freude?

Das Operieren, denn jede Operation ist anders, auch
bei Standardeingriffen. Es miissen oft verschiedene
Losungen gefunden werden, um fiir die Patientinnen
das Optimalste zu erreichen.
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12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

Ihr grosster Fehler?
Von anderen zu viel zu verlangen.

Was verabscheuen Sie am meisten?
Einbildung und Gewissenlosigkeit; leider kommen
beide oft gemeinsam vor.

Was halten Sie flir den grossten Fortschritt in der
Frauenheilkunde?

Impfungen, obwohl sie nicht nur in der Frauenheil-
kunde von hochster Wichtigkeit sind.

Welches Ereignis hat Ihre Arbeit am meisten beein-
flusst?

Das Initiieren des Davoser Kurses in gyndkologi-
scher Endoskopie, welcher dieses Jahr zum zwanzigs-
ten Mal durchgefiihrt wurde.

Was halten Sie fiir den grossten Irrweg in unserem
Fachgebiet?

Die Arbeitszeitregelung, auch wenn es nicht nur die
Frauenheilkunde betrifft und diese Antwort politisch
inkorrekt sein mag.

Welches Problem in der Frauenheilkunde halten Sie
fiir besonders 16sungsbediirftig?

Den Patientinnen gezieltere molekularbiologisch
definierte Chemotherapien anbieten zu kénnen,
nach dem Motto: mehr Wirkung — weniger Neben-
wirkungen.

Welches medizinische Fachbuch halten Sie fiir
besonders lesenswert?

Ein i-Pad oder ein Windows Tablet, weil heutzutage
die meisten guten Zeitschriften online sind mit
Zusatzbeitrdgen bzw. Videos im Vergleich zu konven-
tionellen Artikeln.

Sobotta: Atlas der Anatomie des Menschen, denn,
wer die Anatomie beherrscht, hat es viel einfacher
beim Operieren.
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19.

20.

21.

Hirsch/Kdser/Iklé: Atlas der gyndiikologischen Opera-
tionen, wegen den perfekten Operationsbildern bei
den klassischen Eingriffen.

Welches aktuelle Forschungsobjekt wiirden Sie un-
terstiitzen?

Die Projekte, die in unserem Labor durchgefiihrt
werden. Sie untersuchen sowohl die Angiogenese als
auch die Entziindungsmechanismen bei Endometriose
und bei gyndkologischen Tumoren. Diese spielen in
der Pathogenese dieser Krankheiten eine wichtige
Rolle.

Gibt es eine wesentliche Entscheidung in Threm
medizinischen Leben, die Sie heute anders treffen
wiirden?

Bis jetzt nicht.

Welches ist Ihr bisher nicht verwirklichtes Ziel/
Ambition?

Ein halbes Jahr auf einem Segelboot zu leben und in
der Karibik von Insel zu Insel zu reisen.
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22.

23.

24.

25.

26.

Welchen Rat wiirden Sie einem jungen Kollegen
geben?
,Just do it .

Welche natiirliche Gabe mochten Sie besitzen?
So gut Klavier spielen konnen wie Lang Lang.

Wen oder was bewundern Sie am meisten?
All jene, die in dem was sie tun die Perfektion
erreicht haben.

Ihre gegenwirtige Geistesverfassung?
Den heutigen Tag geniessen und mich auf morgen
freuen.

Thr Motto?
Daf3 etwas schwer ist, muf3 ein Grund mehr sein,
es zu tun. (Rainer Maria Rilke, 1875-1926).





