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Betrifft

Lebensspuren — Narben — Korperschmuck

Verletzungen und Operationen hinterlassen Narben, die stérend sein kdnnen, als un-
asthetisch empfunden werden oder schmerzhafte Erinnerungen beinhalten. Sie sind
Lebensspuren, Zeugen einer Vergangenheit und lassen sich nicht ausldschen. Narben
scheinen endgiiltig, aber sie sind heute doch nicht absolut unverinderlich. Die Medizin
bietet Moglichkeiten der Korrektur und Anpassung an die gesunde Haut. Im Gegensatz
dazu stehen kulturell verankerte Schmuck- und Stammesnarben. Im Sudan werden bei-
spielsweise kunstvolle Gestaltungen des Korpers mittels Skarifizierung vorgenommen.
Der Fachausdruck dafiir heisst ,,Narben-Tatuierung®. Der Hintergrund kann eine
asthetische Spielerei mit Mustern oder religiosen Symbolen sein, aber es konnen auch
magische Absichten — die lebenslang anhalten — dahinter stehen.

Verletzungsbedingte Narben konnen fiir die Betroffenen korperliche und psychische
Komplikationen bedingen. In unserer Gesellschaft werden Narben unter der Kleidung
versteckt und oft schamt man sich fiir sie. Die Plastische Chirurgie hat Techniken
entwickelt, um durch Narben verursachte Bewegungseinschrankungen zu beheben und
die Optik der Narbe zu verbessern. Aber: wo immer einmal eine Narbe ist, wird immer
eine Narbe bleiben, da das Narbengewebe vermindert durchblutet und weniger belas-
tungsstabil ist.

Narben werden tabuisiert — aber immer mehr Menschen lassen sich Motive auf,
respektive unter die Haut applizieren. Tattoos liegen voll im Trend. Heute ist ungefahr
ein Viertel der europdischen Bevolkerung freiwillig ,,gezeichnet* und setzt das kultur-
geschichtlich verankerte Phinomen fort. Die permanente Korperzeichnung hat ihren
Ursprung im nordasiatischen oder europdischen Raum und stammt nicht wie oft ange-
nommen aus Siidostasien. Das Einbringen von Farbe (teilweise mit nicht unerheb-
lichem Metallgehalt, zusitzlich polyzyklische aromatische Kohlenwasserstoffe mit
kanzerogenem Potential) unter die Haut kann aber auch zu gesundheitlichen Beein-
trichtigungen fiihren.

Mit Aktuellem, Neuem und Innovationen ,,tatuiert die Frauenheilkunde aktuell seit
vielen Jahren — ohne jedoch unwiderrufliche Permanenz zu beanspruchen, sondern

immer mit Flexibilitdt Verdnderungen und Neuigkeiten kritisch zu beurteilen.

Die Herausgeber
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Sofortrekonstruktion der Brust

Heutzutage soll jede Patientin, bei der eine Mastek-
tomie notig wird, iiber die verschiedenen Optionen
der Brustrekonstruktion informiert und aufgeklirt
werden. Dabei ist zwischen der Sofortrekonstruktion
— mit Wiederaufbau im Rahmen der Primiroperation
—und der Sekundirrekonstruktion, die zu einem spé-
teren Zeitpunkt durchgefiihrt wird, zu unterscheiden.
Die seit einigen Jahren zur Verfiigung stehenden Netze
und azelluldren dermalen Matrices (ADM) haben die
Moglichkeiten der Sofortrekonstruktion mit Implan-
taten deutlich verbessert.

Die Inzidenz des Mammakarzinoms in der Schweiz liegt
aktuell bei ca. 5400 Frauen pro Jahr, womit es nach wie
vor die hdufigste Krebserkrankung der Frau darstellt.
Die operative Therapie ist in der Regel der erste Schritt
der Behandlung. Obwohl bei bis zu siebzig Prozent der
erkrankten Frauen eine brusterhaltende Operation durch-
geflihrt werden kann, sehen sich etwa dreissig Prozent der
Patientinnen mit der Notwendigkeit einer Mastektomie
konfrontiert. Bei diesen Frauen kommt zusétzlich zur
Ungewissheit und Angst beziiglich der Krebsdiagnose
noch die Auseinandersetzung mit dem Verlust des weib-
lichen Korperbildes hinzu.

Zeitpunkt der Rekonstruktion

Ob eine Sofortrekonstruktion oder eine Rekonstruktion
zu einem spiteren Zeitpunkt gewéhlt wird, ist von ver-
schiedenen Faktoren abhéingig. Der Wunsch der Patientin
und das individuelle onkologische Therapiekonzept miis-
sen gesamthaft betrachtet werden. Wenn eine Postmastek-
tomiebestrahlung notwendig werden kdnnte oder geplant
ist, wird man sich eher fiir einen zweizeitigen Wiederauf-
bau entscheiden.

Mastektomietechniken

Wenn eine Sofortrekonstruktion geplant ist, wird in der
Regel eine hautsparende Mastektomie (Skin-sparing
Mastectomy, SSM) durchgefiihrt. Bei dieser Technik
werden Haut und Submammarfalte erhalten, der Ma-
millen-Areolakomplex wird entfernt. In bestimmten
Situationen ist auch eine Mamillen-erhaltende Mastek-
tomie (Nipple-sparing Mastectomy, NSM) moglich, bei
der zusitzlich der Mamillen-Areola-Komplex erhalten
werden kann.

Indikationen und Patientinnenselektion fiir haut-
sparende Mastektomietechniken

Obwohl keine randomisierten, kontrollierten Studien
vorliegen, kann man anhand der vorhandenen Datenlage
davon ausgehen, dass die onkologische Sicherheit sowohl
der hautsparenden als auch der Mamillen-erhaltenden
Mastektomie vergleichbar mit der der modifiziert radi-
kalen Mastektomie ist (Tabelle 1). Die Lokalrezidivrate
(LRR) nach modifiziert radikaler Mastektomie liegt nach
10 Jahren etwa bei 10 % (1). Bei Patientinnen mit 1-3
positiven Lymphknoten, die keine Postmastektomiebe-
strahlung erhalten, liegt die LRR sogar bei bis zu 20 %
(2). Die verfiigbaren Daten nach hautsparenden Mastek-
tomietechniken zeigen Lokalrezidivraten zwischen 0 %
und 7 %. Voraussetzung, um diese LRR zu erreichen ist
jedoch, dass eine gute Selektion der Patientinnen vorge-
nommen wird unter Beriicksichtigung der individuellen
anatomischen Gegebenheiten sowie der Tumorcharakte-
ristika.

Als Risikofaktoren fiir das Auftreten von Lokalrezidiven
gelten Tumorgrdsse, Nodalstatus, Lymphgefasseinbriiche,
schlecht differenzierte (G3) Tumoren, Hormonrezeptor-
negative Karzinome und R1-Resektionen.
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Tab. 1. Hautsparende Mastektomie und Lokalrezidivrate
Autor Anzahl Patientinnen LRR (%) Follow-Up (Monate) Bemerkungen
Slavin et al., 1998 51 2.0 45 26 DCIS
Newman et al., 1998 372 6.2 26 T1/T2-Tumore
Simmons et al., 1999 77 3.9 60
Kroll et al., 1999 114 7.0 72 T1 /T2 -Tumore
Foster et al., 2002 25 4.0 49 Lokal fortgeschritten
Medina-Franco et al., 2002 176 4.5 73
Spiegel und Butler, 2003 177 5.6 118
Carlson et al., 2003 539 5.5 65 30.6% DCIS
Gerber et al., 2003 112 54 59
Nach: (4)

Die Technik der hautsparenden Mastektomie kann unter
anderem in folgenden Situationen angewendet werden:
Multizentrische Tumoren
Ausgedehntes DCIS
Risikoreduktion bei BRCA-Mutationstrigerinnen

In einer prospektiven Studie von Benediktsson und Per-
beck wurde bei Patientinnen nach Mamillen-erhaltender
Mastektomie eine LRR von 20.8 % bei einem medianen
Follow-up von 156 Monaten angegeben (3). In diese
Studie wurden auch Patientinnen mit high-risk-Mam-
makarzinomen (positiver Nodalstatus, Tumorgrosse>
3cm, Multizentrizitét) fiir eine NSM eingeschlossen.
Interessanterweise entstand jedoch kein einziges Lo-
kalrezidiv im Bereich des Mamillen-Areola-Komplexes
(siehe Tabelle 2). Aufgrund dieser Datenlage sind fiir die
Durchfiihrung einer NSM die Selektionskriterien strenger
zu stellen. Sie kann beispielsweise angewendet werden
als prophylaktische Mastektomie zur Risikoreduktion bei
BRCA-Mutationstragerinnen. Des Weiteren kann diese
Technik bei Patientinnen mit Tumoren mit giinstigem
Risikoprofil durchgefiihrt werden, d.h. beispielsweise bei
einer Tumorgrdsse bis maximal 3 cm Ausdehnung und
klinisch negativer Axilla. Eine Hautbeteiligung muss aus-
geschlossen sein und die Distanz des Tumors zur Mamille
sollte mindestens 2 cm betragen. Es wird empfohlen,

intraoperativ einen retroareoldren Schnellschnitt durchzu-
fiihren oder ein retroareoldres, scheibenférmiges Nach-
resektat zu entnehmen, um einen Tumorbefall dort sicher
auszuschliessen.

Neben den Tumor-assoziierten Faktoren miissen beim
Entscheid fiir oder gegen eine Mamillen-erhaltende
Mastektomie auch die anatomischen Gegebenheiten
beriicksichtigt werden: Patientinnen mit Makromastie und
/ oder exzessiver Ptosis mammae sind keine geeigneten
Kandidatinnen fiir diesen Eingriff.

Komplikationen der hautsparenden bzw. Mamillen-
erhaltenden Mastektomieverfahren

Die Patientinnen miissen praoperativ iiber mogliche
Komplikationen wie Hautnekrosen, Mamillen-Areola-
Komplex-Nekrosen, Nahtdehiszenzen, Wundheilungs-
storungen und — im Fall von Implantatchirurgie — auch
iiber einen moglichen Implantatverlust aufgeklart werden.
Alles in allem sind die Komplikationsraten der Haut- und
Mamillen-erhaltenden Mastektomietechniken gering und
sind u.a. abhingig von der Schnittfithrung, der Art des
gewdhlten rekonstruktiven Verfahrens und von pradis-
ponierenden, individuellen Faktoren der Patientin (siche
Tabelle 3). Dabei spielen Ko-Morbiditédten (Diabetes
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Tab. 2. Mamillen-erhaltende Mastektomie und Lokalrezidivrate

Autor Studiendesign Anzahl LRR (%) MAK-Rezidiv Medianes Follow-up
Patientinnen (%) (Monate)

Caruso et al., 2006 prospektiv 50 2 2 66
Benediktsson und Perbeck, prospektiv 216 20.8 0 156
2008
Regolo et al., 2008 retrospektiv 102 0 0 16
Petit et al., 2009 prospektiv 579 2.4 0 19
Crowe et al., 2008 prospektiv 149 1.3 0 41
Sookhan et al., 2008 retrospektiv 18 0 0 10.8
Voltura et al., 2008 retrospektiv 51 5.9 0 18
Garwood et al., 2009 prospektiv 102 0.6 0 13
Gerber et al., 2009 prospektiv 112 NSM: 11.7 0.9 101

SSM: 10.4

MRM: 11.5

(p=0.974)
Petit et al., 2012 prospektiv 934 4 1.18 50

Abkiirzungen: LRR: Lokalrezidivrate, MAK: Mamillen-Areola-Komplex, NSM: Nipple-sparing mastectomy, SSM: Skin-sparing mastectomy, MRM:

Modifiziert radikale Mastektomie
Nach: (5)

Tab. 3. Komplikationsraten in Abhédngigkeit des gewéhlten
Rekonstruktionsverfahrens

Gesamtkomplikationen Mamillen-Nekrose

Zweizeitig 52.8% 4.5%
Expander / Implant

Implantat 16.7% 4.1%
Autologe 23.7% 17.3%
Rekonstruktion

Gepoolte Analyse, (6)

mellitus, kardiovaskulire Erkrankungen) sowie Nikotina-
busus und Adipositas eine wichtige Rolle. Auch Therapie-
assoziierte Faktoren kdnnen das Komplikationsrisiko
beeinflussen, wobei hier insbesondere der Zustand nach
einer Radiotherapie im Bereich der Thoraxwand oder
auch eine noch zu erfolgende Postmastektomie-Radio-
therapie zu nennen sind.

Implantat-basierte Sofortrekonstruktion mit Netzen
oder ADMs

Der Erhalt von Hautmantel, Submammérfalte und gege-
benenfalls des Mamillen-Areola-Komplexes ermoglicht
eine Sofortrekonstruktion der Brust mit kosmetisch
ansprechenden Resultaten und einem hohen Zufrieden-
heitsgrad der Patientinnen. Bei der Sofortrekonstruktion
mit Silikonimplantaten wird das Implantat unter den
Musculus pectoralis major gelegt. Da dieser zu kurz ist,
um das Implantat im unteren Bereich suffizient abzude-
cken, werden Netze oder eine azelluldre dermale Matrix
(ADM) verwendet. Bei den Netzen kommen synthetische
Materialien in Frage, wie z.B. titanisierte Polypropylen-
netze (z.B. TiLoop®Bra) oder resorbierbare Polymere
(TIGR® Matrix), aber auch biologische Materialen wie
Seide (Seri®). Bei der in der Schweiz zugelassenen ADM
handelt es sich um eine porcine Gewebematrix (Stratti-
ce™). Netze bzw. ADM werden am kaudalen Rand des
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Abb. 2. Mamillen-erhaltende Mastektomie rechts.
Sofortrekonstruktion mit Silikonimplantat und TiLoop®“Bra

Brustmuskels sowie in der Submammarfalte befestigt
und fiihren so zu einer Fixierung des Muskels und einer
Stabilisierung des Implantats nach lateral und im Bereich
des unteren Prothesenpols (siche Abbildungen 1 und 2).
Mehrere Studien konnten noch einen weiteren Vorteil des
Einsatzes einer azelluldren dermalen Matrix nachweisen:
Das Risiko einer Kapselkontraktur, das mit 10 % - 20 %
in den ersten zwei Jahren nach Implantatrekonstruktion
angeben wird, verringert sich mit dem Einsatz einer ADM
auf unter 5 % (7.,8).

Der Einsatz von Netzen und ADMs hat die frither hdufig
angewendete zweizeitige Technik der Expander- / Im-
plantatrekonstruktion etwas in den Hintergrund gedréngt,
da bei dieser Technik zwei Operationen nétig sind und
auch die Gesamtkomplikationsrate (inklusive Kapsel-
kontrakturrate) von verschiedenen Autoren als erh6ht
beschrieben wurde (Tabelle 3). Die Expander-/Implan-
tatrekonstruktion hat nach wie vor ihren Stellenwert in
der Sekundérrekonstruktion nach modifiziert radikaler
Mastektomie und auch in Sondersituationen bei der So-

Abb. 1. Mamillen-erhaltende Mastektomie rechts bei ausgedehntem fortrekonstruktion.

DCIS. Sofortrekonstruktion mit Silikonimplantat und ADM
(Strattice™).
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Abb. 3. Patientin vor (A) und nach (B) Mamillen-erhaltender Mastektomie beidseits. Sofortrekonstruktion mit Silikonimplantaten und

TiLoop®Bra Netzen

Implantat-basierte Sofortrekonstruktion mit Abde-
ckung des kaudalen Implantatpols mit einem deepi-
thelialisierten lipo-dermalen Lappen

Wenn im Rahmen einer hautsparenden Mastektomie eine
Reduktion des Hautmantels ndtig oder gewiinscht wird,
kann unter Verwendung der typischen Schnittfigur einer
Reduktionsplastik (T-Schnitt, Wise-Pattern) eine Deepi-
thelialisierung des kaudalen Brustabschnitts erfolgen.
Nach Entfernung der Brustdriise kann dann dieser deepi-
thelialisierte Lappen verwendet werden, um den unteren
Prothesenpol abzudecken und den M. pectoralis major zu
fixieren. Zur Illustration siche Abbildung 4.

Sofortrekonstruktion mit autologem Gewebe

Je nach Wunsch der Patientin, nach den anatomischen
Gegebenheiten und eventuell vorangegangenen Therapien

(z.B. Radiotherapien) kann der primére Wiederaufbau mit
autologem Gewebe Vorteile bieten.

Beim TRAM-Lappen (Transverser Rectus Abdominis
Musculocutaneus-Lappen) werden Haut, subkutanes Fett-
gewebe und der M. rectus abdominis gehoben und als ge-
stielter Lappen in den Bereich der mastektomierten Brust
verlagert. Mit dem TRAM-Lappen koénnen auch mittlere
bis grosse Mammae modelliert werden. Ein Nachteil der
Technik ist jedoch eine Schwichung der Bauchwand, die
durch den Hebedefekt auftritt.

Der Hebedefekt wird minimiert bei der Anwendung freier
Lappentechniken, wie DIEP- (Deep Inferior Epigastric
Perforator), SGAP- (superior gluteal artery perforator)
und TMG- (transverse myocutaneous gracilis) Lappen
(Beispiel siche Abbildung 5). Diese Techniken fiihren

zu dauerhaften und dsthetisch guten Brustrekonstruktio-
nen. Aufgrund ihrer hohen logistischen und technischen
Anforderungen bleiben sie Zentren mit mikrochirurgisch
ausgebildeten Spezialisten vorbehalten.
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Abb. 4. Hautsparende Mastektomie mit Hautreduktionsplastik, Sofortrekonstruktion mittels Implantat, Abdeckung des kaudalen Implantatpols

mit deepithelialisierem lipo-dermalen Lappen und freier Transplantation des Mamillen-Areola-Komplexes.

A)  Prioperative Planung der Hautreduktionsplastik mit freier Mamillentransplantation.

B) Deepithelialisation des kaudalen Anteils als Vorbereitung fiir den lipo-dermalen Lappen nach Resektion des Mamillen-Areola-
Komplexes als freies Hauttransplantat.

C+D) Hautsparende Mastektomie mit Erhalt des Hautmantels.

E) Mastektomie-Priparat.
F) Heben des Musculus pectoralis major und exaktes Ausformieren der Implantattasche.

G) Subpectorale Platzierung des Implantats.

H) Abdecken des kaudalen Implantatpols mit dem deepithelialisierten lipo-dermalen Lappen. Dieser wird am kaudalen Rand des Musculus
pectoralis major fixiert.

I) Hautverschluss. Das Implantat ist vollstindig mit Eigengewebe abgedeckt.

10
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K) Hautverschluss entsprechend der Reduktionsplastik. M) Abschluss der Sofortrekonstruktion mit Re-Transplantation

L) Ausstanzen des neuen Sitzes des Mamillen-Areola-Komplexes. des MAK.

N) Nach Primérrekonstruktion rechts mit angleichender Reduk-
tionsplastik links.




Thema

23/3/2014

Abb. 5. 28jihrige Patientin mit triple-negativem Mammakarzinom
rechts. BRCA 1-Mutationstrigerin und Wunsch nach beidseitiger
Mastektomie. Es wurde die SSM beidseits mit Sofortrekonstrukti-
on mittels TMG-Lappen durchgefiihrt.

Zusammenfassung

Sowohl durch die verbesserten Moglichkeiten im Bereich
der Fritherkennung als auch durch Nutzung onkoplasti-
scher Operationstechniken gelingt es, die Mehrzahl der
an Brustkrebs erkrankten Patientinnen brusterhaltend zu
operieren.

Wenn aufgrund der tumorbiologischen Charakteristika
oder auch bei Wunsch der Patientin eine Mastektomie
indiziert ist, sollte im Vorfeld eine umfassende Informa-
tion der Patientin iiber die verschiedenen rekonstruktiven
Moglichkeiten erfolgen. Dabei ist der Zeitpunkt der
Rekonstruktion zu diskutieren, der nicht unerheblich
vom Wunsch der Patientin, aber auch von einer eventuell
notwendigen Postmastektomiebestrahlung beeinflusst
wird. Fiir die Rekonstruktion stehen auf der einen Seite
autologe Verfahren mit gestielten und freien Lappen zur
Verfiigung. Auf der anderen Seite haben die Implantat-ba-
sierten Sofortrekonstruktionen durch die seit einiger Zeit

12

verfligbaren Netze und ADMs eine Renaissance erfahren.
Bei guter Patientinnenselektion lassen sich dsthetisch an-

sprechende und dauerhafte Ergebnisse erzielen, ohne dass
die onkologische Sicherheit beeintrachtigt wird.
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Kernaussagen

¢ Jede Patientin, bei der eine Mastektomie notig wird,
soll iiber die verschiedenen Optionen der Brust-
rekonstruktion informiert und aufgeklart werden.

* Anhand der vorhandenen Datenlage kann man davon
ausgehen, dass die onkologische Sicherheit sowohl
der hautsparenden als auch der Mamillen-erhaltenden
Mastektomie vergleichbar mit der der modifiziert
radikalen Mastektomie ist.

* Eine gute Patientinnenselektion unter Beriicksich-
tigung individueller anatomischer Gegebenheiten
sowie der Tumorcharakteristika ist Voraussetzung um
ein optimales kosmetisches Ergebnis mit maximaler
onkologischer Sicherheit zu erreichen.

¢ Die seit einigen Jahren zur Verfligung stehenden
Netze und azelluldren dermalen Matrices (ADM)
haben die Moglichkeiten der Sofortrekonstruktion
mit Implantaten deutlich verbessert.
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Personalisierte Therapie und Diagnostik des Ovarial-
karzinoms

Die Therapiemdglichkeiten und Uberlebenschancen von
Patientinnen die an einem Ovarialkarzinom erkrankt sind,
haben sich in den letzten Jahren leicht verbessert. Die
Problematik des Diagnosezeitpunkts, respektive der Friih-
erkennung und -behandlung, besteht jedoch weiter. Die
Mehrzahl der Patientinnen erleidet im Verlauf nach einer
operativen und systemischen Priméarbehandlung mit einer
Platin-basierten Firstline-Therapie ein Rezidiv. Mit einer
grossen Anzahl von Therapiestudien wurde in den letzten
Jahren verschiedene Kombination und Dosierungen von
Chematherapeutika untersucht, ohne relevante Therapie-
verbesserungen etablieren zu konnen. Die Standardbe-
handlung bleibt weiterhin die Kombination von Carbo-
platin und Taxol. Der zusitzliche Einsatz des Angiogene-
sehemmers Bevacizumab zeigt in ausgewéhlten Situatio-
nen einen Gewinn fiir die Patientinnen.

Ein neues Konzept verfolgt den Ansatz, ein klassisches
Chemotherapeutikum zielgerichtet in die Ovarialkarzi-
nomzelle zu transportieren. Als Angriffspunkt dient der
Folatrezeptor, der auch bei ca. 90 % der Ovarialkarzi-
nomzellen verstéirkt exprimiert wird. Die Expressions-
stirke des Folatrezeptors scheint mit der Aggresivitét der
Tumors zu korrelieren. Das nun in Studien eingesetzte
Konjugat Vintafolid (Vynfinit®) bindet iiber die gekop-
pelte Folsaure (als Ligand) an den Folatrezeptor und wird
durch Endozytose in die Karzinomzelle transportiert.
Hier wird das konjugierte Vincaalkaloid (Desacetyl-Vin-
blastinhydrazid) freigesetzt und kann seine zytotoxische
Wirkung entfalten.

Als Voraussetzung fiir einen therapeutischen Einsatz
muss eine ausreichende Expression des Folatrezeptors auf
den Ovarialkarzinomzellen nachgewiesen werden. In der
PRECEDENT-Studie (Phase-1I) wurde das Konjugat
Vintafolid gepriift. In beiden Studienarmen wurden die
Patientinnen mit fortgeschrittenem, Platin-resistentem
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Ovarialkarzinom mit pegyliertem liposomalem Doxorubi-
cin behandelt — in der Studiengruppe erfolgte die zusétz-
liche Gabe von Vintafolid. Erste Studienergebnisse wur-
den von Naumann et al. publiziert (Naumann R.W. et al.,
J. Clin. Oncol. 2013; 31:4400—4406). In die Studie wur-
den 149 Patientinnen eingeschlossen und es konnte eine
deutliche Verbesserung des progressionsfreien Uberle-
bens fiir die Studiengruppe nachgewiesen werden. Die
progressionsfreie Zeit erhohte sich durch den Einsatz von
Vintafolid von 2.7 Monaten auf 5.0 Monate (Hazard
Ratio 0.63, p =0.031). In der Subgruppenanalyse zeigten
die Frauen mit einem Ovarialkarzinom mit einem Expres-
sionsstatus von 100 % Folsdurerezeptor sogar einen An-
stieg der progressionsfreien Zeit von 1.5 Monaten auf 5.5
Monate (Hazard Ration 0.38, p = 0.013).

Aktuell wird im Rahmen einer Phase-I1I-Studie (PRO-
CEED-Studie) bei Patientinnen mit Platin-resistentem
Ovarialkarzinom mit 100% Folatrezeptor-Expression der
Effekt von Vintafolid gepriift. Die Patientinnen werden in
Analogie zur PRECEDENT-Studie mit pegyliertem lipo-
somalem Doxorubicin randomisiert mit oder ohne Vinta-
folid behandelt. Der priméire Endpunkt der Studie ist das
progressionsfreie Uberleben und als sekundire End-
punkte wurden das Gesamtiiberleben, die Lebensqualitét
und Sicherheit des Folatkonjugat-Einsatzes definiert.

Einen zusitzlichen Dienst kann der Einsatz von Folat-
konjugaten in der Diagnostik liefern. Etarfolatid ist ein
Chelatkomplex, bestehend aus Folsdure, konjugiert an ein
synthetisches Protein das radioaktiv gelabeltes Techne-
tium (*™Tc) als Chelatbildner triigt. Nach Applikation der
Substanz, werden die Folsdaure-Rezeptor iiberexprimie-
renden Zellen markiert und entsprechende Lésionen kon-
nen mittels SPECT (Single Photon Emission Computed
Tomography) identifiziert und dargestellt werden.

Nik Hauser
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Vitamin D in der Fortpflanzungsmedizin: Das auch
noch?

Wer die Literatur der letzten Zeit etwas verfolgt hat, stellt
fest, dass Vitamin D iiber seine klassische Rolle beim
Kalzium- und Knochenstoffwechsel hinaus, in immer
mehr Zusammenhéngen genannt wird.

Man mdchte es fast ,,Ubiquitin® nennen (Namen bereits
vergeben fiir ein Protein, das allgegenwirtig ist). Der
Vitamin-D-Rezeptor wird eben auch in nahezu allen
Zellen und Geweben des menschlichen Korpers gefun-
den, was darauf hinweist, dass es dort wahrscheinlich
eine Wirkung entfaltet.

So auch bei der Fortpflanzung. Beispielsweise fand man
eine sehr starke Korrelation zwischen dem 25-Hydroxy
Vit.D (= 25 (OH)-D) Blutspiegel und dem Wert innerhalb
von punktierten Follikeln (im Rahmen eines IVF). Patien-
tinnen die eine klinische Schwangerschaft nach IVF er-
reichten, hatten signifikant hohere 25-OH-D Werte in der
Follikelfliissigkeit (Ozkan, S. et al., Fertil. Steril. 2010;
94:1314-19). In der vorliegenden Studie, die im renom-
mierten Journal of Clinical Endocrinology and Metabo-
lism publiziert wurde (Paffoni, A. et al., J. Clin. Endocri-
nol. Metab. doi: 10.2110/ jc. 2014—1802) verglichen die
Autoren aus Mailand den IVF-outcome bei Frauen mit
Vit-D-Mangel (25(OH)D-Serumwerte <20 ng/ml) mit
solchen >20 ng/ml. Von 480 Frauen, die die Einschluss-
kriterien erfiillten (Indikation zur IVF, Alter 18-42 Jahre,
BMI 18-25 kg/m?, ausreichende Ovarialreserve, keine in-
ternistische Erkrankungen) hatten 222 (46 %) einen Vita-
min-D-Wert von <20 ng/ml; 258 (54 %) einen >20 ng/ml.
Frauen mit ausreichenden 25(OH)D-Werten hatten mehr
»gute® Embryonen, deshalb auch mehr Transfers im Blas-
tozystenstadium, und die Schwangerschaftsrate war
hoher (OR 1.85) (95 % CI 1.1-3.08). Nach Beriicksich-
tung von Alter, Ethnizitdt, BMI, Paritét etc. war der Un-
terschied noch deutlicher: 2.15 (CI 1.23-3.77, P = .007).
Das gleiche galt fiir die Implantationsrate (OR 1.83).
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Wenn man nun in drei Gruppen von 25(OH)D-Spiegeln
(<20 ng/ml = pathologisch, 20-29 ng/ml tief, mehr als
30 ng/ml = normal) unterschied, fand man einen dosis-
abhéngigen Zusammenhang mit der Schwangerschafts-
wahrscheinlichkeit.

Kommentar

Man weiss aus Tierversuchen (Mduse, Nager), dass Vit.D
eine wichtige Rolle in der Fortpflanzung spielt (Regula-
tion der hypothalamisch-hypophysdren Achse, Follikulo-
genese, Implantation). Weniger Daten gibt es von Men-
schen. Aufgrund der vorliegenden Fakten vermuten die
Autoren, dass das Vitamin-D sowohl auf der ovariellen
Ebene (Follikulogenese und Luteinisation via Vit-D-
Rezeptoren in Granulosazellen) wie auch beim Endomet-
rium (Implantation) eine Rolle spielt. Man vermutet, dass
Vitamin-D am Endometrium iiber die Regulierung der
Ziel-Gene wie HOXA-10 oder iiber die lokale Immunant-
wort wirkt. Durch diese Studie ist die Kausalitdt zwischen
Vitamin-D-Mangel und Implantationswahrscheinlich
noch nicht bewiesen, es konnte sich auch um eine einfa-
che Assoziation handeln. Fiir eine kausale Beziehung
sprechen allerdings die zahlreich vorhandenen Daten aus
Tiermodellen. Mir zu denken gab bei dieser Studie der
sehr hohe Anteil der Frauen mit Vitamin-D-Mangel

(48 % des Kollektivs)! Bekannt ist der Zusammenhang
mit zunehmendem Alter (Unfihigkeit der alternden Haut
Vitamin-D in ausreichendem Masse zu produzieren), feh-
lende Sonnenexposition (vor allem im Winter, vor allem
in nordlichen Gegenden oder wenn Frauen beispiels-
weise durch totale Verschleierung zu wenig dem Licht
ausgesetzt sind.

In den USA fand man einen Vit-D-Mangel (<20 ng/ml)
bei 20 %90 % der Frauen im reproduktiven Alter
(Holick, MF et al. J. Clin. Endocrinol. Metab. 2011;
96.:1911-20).

Ein Vitamin-D Mangel in utero und in der Kindheit fiihrt
zu Wachstumsretardierung und Skelettdeformitdten.
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Tab. 1. Richtlinien zur Vitamin-D-Supplementierung

Tab. 1. Gingige Vitaminpréaparate in der Schwangerschaft

Vitamin-D-Supplementierung

— 1000 IE/die heben den 25(OH)D-Spiegel um 10 ng/ml
— Zielbereich: 3040 ng/ml
— Messwiederholdung nach 3 Monaten

Wie soll man Vitamin-D applizieren?

Wie im Artikel von Luigi Raio (in diesem Heft) bemerkt,
sind die tiblichen Supplemente ungeniigend.

Man kann entweder 1000 IE/die (z.B. Vitamin-D Viganto-
letten, in Deutschland erhdiltlich), oder wochentlich oder
gar 3-monatlich in speziellen Kapseln geben (Tab. 1).

Sollen wir nun allen Kinderwunsch-Patientinnen Vita-

min-D verabreichen?

Mindestens die Hdlfte braucht diese nicht, deshalb emp-

fehlen wir bei der Sterilititsabkldrung die Bestimmung

des 25(OH)D-Spiegels. Selbstverstindlich sollten Frauen

mit einem Vitamin-D-Mangel dann behandelt werden.
Michael K. Hohl

Kalzium in der Schwangerschaft

Neben der Aspiringabe sollte heutzutage die Kalziumsup-
plementation bei Frauen mit hohem Risiko fiir hyperten-
sive Schwangerschaftskomplikationen — insbesondere mit
Zustand nach Prieklampsie — zum Standard in der Be-
treuung dieser Schwangeren gehoren. Dieser praventive
Zusammenhang wurde in einer kiirzlich erschienen
Cochrane Metaanalyse erneut bestitigt (Hofmeyr GJ et
al. Calcium supplementation during pregnancy for pre-
venting hypertensive disorders and related problems.
Cochrane Database of Systematic Reviews 2014, Issue 6.
Art. No.: CD001059). In dieser Metaanalyse wurde auch
zwischen dem Effekt von hoch (=1 g/d) und niedrig do-
sierter (meist 500-600 mg/d) Kalziumgabe unterschieden.
Auch in den Studien mit niedriger Kalziumdosierung
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Multivitaminpréiparat Vitamin D3  Calzium
(U.L) (mg)

Burgerstein Schwangerschaft & Stillzeit 300 160
Elevit®*Pronatal 500 125
Andreavit® 200 150
Gynefam® 125 =
Vitana® 400 130
Pharmaton Pronatal 200 150

Femibion — _

wurden signifikant bessere Schwangerschaftsverldufe mit
besserem kindlichen Outcome als ohne Kalzium oder
Placebo gefunden.

Interessanterweise wurde auch die Frithgeburtlichkeit po-
sitiv beeinflusst, was sicher bedingt ist durch die Ab-
nahme der Rezidiv-Prieklampsien, je nach betrachtetem
Kollektiv, um 46—62 %. Neu und langfristig von besonde-
rer Bedeutung ist auch die Beobachtung, dass Kinder,
welche in der Schwangerschaft Kalzium ausgesetzt
waren, signifikant tiefere systolische Blutdruckwerte und
mit 12 Jahren weniger Karies aufgewiesen haben. Diese
Zusammenhénge wurden nur in einer Studie mit 514
resp. 195 Kindern gefunden.

Kommentar

Auch diese Metaanalyse zeigt — wie die vorhergehende —
einen deutlichen, positiven Effekt von Kalzium auf den
Schwangerschafisverlauf, auf die Mutter und langfristig
auch auf das Kind. Entsprechend empfiehlt die WHO in
Gebieten mit niedriger Kalziumaufnahme (v.a. dritte
Welt) eine tigliche Kalziumsupplementation von 1.5-2 g.
Etwas beunruhigend ist aber die Beobachtung, dass in
der Kalziumgruppe ein 2.7fach hoheres Risiko fiir ein
HELLP-Syndrom gefunden worden ist. Die Zahlen sind
insgesamt aber klein und ein Bias ist nicht ausgeschlossen.
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Neben der Folsdure und dem Vitamin D gehort nun auch
Kalzium zur beinahe evidenzbasierten Supplementation
in der Schwangerschaft und dies nicht nur im Hochrisiko-
kollektiv. Unsere schwangeren Frauen erhalten ja ab po-
sitivem Schwangerschafistest oder gar prikonzeptionell
eine Unmenge von Vitaminen, Spurenelementen, Fett-
sduren und vieles mehr um das Outcome der Schwanger-
schaft vermeintlich zu verbessern. Was das Vitamin D
anbelangt, empfiehlt das Bundesamt fiir Gesundheit
mindestens 600U.1L tgl. Wenn wir mal die verschiedenen,
gebrduchlichsten Prdparate im Hinblick auf den Vitamin
D- und Kalzium-Gehalt vergleichen (Liste sicher nicht
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vollstindig), so fillt auf, dass kein einziges Prdparat
auch nur anndhernd das erreicht, was empfohlen wird.
Mir ist aus der Literatur auch nicht klar, auf welche
Untersuchungen sich diese in den verschiedenen Prdpa-
raten ,,empfohlenen  Vit. D oder Kalziumangaben in der
Schwangerschaft basieren. Zumindest in den Risiko-
gruppen sollte meines Erachtens auf eine ,, Giesskannen-
Substitution ** zugunsten einer mehr evidenzbasierten
oder kontrollierten Verabreichung von Elektrolyten und
Vitaminen verzichtet werden.

Luigi Raio
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..., was sich hinter blauen Augen
versteckt?

Die Arbeitsgruppe von Paolo Ver-
cellini, in Mailand, die sich seit vie-
len Jahren mit Endometriose befasst
und schon zahlreiche Studien publi-
ziert hat, fand, dass Frauen mit
blauen Augen signifikant haufiger
an tief penetrierender Endometriose
leiden (Vercellini, P. et al. Human.
Reprod. 2014; 29:2171-75). Die Au-
genfarbe von Frauen mit tief penet-
rierender Endometriose wurde ver-
glichen mit derjenigen von Frauen
mit Endometriosezysten und solchen
ohne Endometriose-Diagnose. Nicht
iiberraschend war die Dominanz der
braunen Augenfarbe (6075 %) im
italienischen Krankengut. Griine
Augen, die seltenste Augenfarbe in
Italien war in allen drei Gruppen
dhnlich haufig.

Tief penetrierende Endometriose:
Braune Augen 61 %, blaue 30 %, griine
9%. Bei Endometriosezysten: 74 %,
16 %, 10 %. Bei Patientinnen ohne
Endometriose: 75 %, 15 % und 10 %.

Im Vergleich zu den zwei Kontroll-
gruppen war die Inzidenz blauer
Augen bei tief penetrierender Endo-
metriose mit 30 % (versus 10, bzw.
15 %) statistisch hoch signifikant
haufiger (P <0.001) und dies auf
Kosten der braunen Augenfarbe. Das
relative Risiko fiir blaue Augen bei
tief penetrierender Endometriose
war 2.5 (1.4-3.9).

Kommentar

Die Prévalenz blauer Augen in Italien
ist ca. 10 %. Auf was fiihren die Auto-
ren die 30 % blauer Augen bei tief pe-
netrierender Endometriose zuriick?

Endometriose, eine Krankheit die
durch eine chronische Entziindungs-
reaktion gekennzeichnet ist und mit
Schmerzen sowie Kinderlosigkeit as-
soziiert ist, betrifft mindestens 5 %
der Frauen im reproduktiven Alter.

Von Frauen mit Endometriose ist
bekannt, dass sie spezielle Pigment-
eigenschaften aufweisen: Mehr Ndvi
und Sommersprossen, fotosensitiver
Phénotyp, der sich stdirker vor der
Sonne schiitzt, mehr Rothaarigkeit.
Eine Erkldrung fiir diese vermuteten
Zusammenhdnge zu finden war nicht
einfach. Einerseits liegen Gene, die
die Pigmentation der Iris beeinflus-
sen in einer Region mit einem Bin-
dungsdisequilibrium zu Genen, die
die Invasivitdt einer Endometriose
beeinflussen. Anderseits konnen
blaue Augen ein Indikator fiir einen
fotosensitiven Phdnotyp sein, der
sich vor Licht und UVB schiitzt und
deshalb vermutlich vermehrt zu
einem Vitamin-D-Mangel neigt. Ein
Vitamin-D3-Mangel selbst wurde
kiirzlich mit Endometriose assoziiert
(Harris, R.H. et al., Am. J. Epide-
miol. 2013; 177:420-431).

Ob es eine dhnliche Korrelation in
der Schweiz gibt, wo Blaudugigkeit
hdufiger vorkommt, ist hingegen
nicht bekannt. m.k.h.

19

..., wie hiufig Anomalien des
Uterus sind?

Der Uterus als Teil des Miiller’schen
(paramesonephrischen) Gangsys-
tems ist doppelt angelegt, fusioniert
etwa in der 8. SSW und in der 20.
SSW fiihrt die apoptotische Absorp-
tion des Septums zu einem einzigen
Cavum uteri.

Kongenitale Anomalien des Uterus
(MA)sind Folge einer Agenesie,
eines Fusions- oder Resorptionsde-
fektes. Sie sind assoziiert mit Oligo-
menorrhoe, Frith- und Spitaborten,
Friihgeburtlichkeit und Fehllagen
des Fetus, haben also eine klinische
Bedeutung.

Erst seit wenig invasive diagnosti-
sche Verfahren zur Verfligung ste-
hen, gibt es zuverldssigere Daten
iiber die Haufigkeit von MA in einer
unselektionierten Population. In der
vorliegenden Studie wurde bei 686
nach dem Zufallsprinzip ausgewahl-
ten Frauen einer Normalpopulation
mittels Kontrastmittel-Sonographie
auf uterine Anomalien untersucht.
Man fand bei 9.8 % eine Anomalie.
Allerdings dominierte der Uterus ar-
cuatus (6.8 %) gefolgt vom subsep-
tus (2.7 %), septus (1.6 %) und uni-
cornis (1.6 %). Beim Arcuatus fand
sich eine deutliche Altersabhingig-
keit (bei 2024 Jéhrigen ca. 20 %,
bei 45-49 Jahrigen ca. 6 %). MA
waren hdufiger bei 0-Paren und bei
Frauen mit Oligomenorrhoen (19 %
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versus 10 %) (Dreisler, E. et al. Fer-
til. Steril. 2014; 102:525-529.

Kommentar

Der Uterus arcuatus war wie zu er-
warten die hdufigste festgestellte An-
omalie. Interessant ist, dass er bei
Jlingeren Frauen viel héufiger fest-
gestellt wird. Wahrscheinlich fiihrt
eine Schwangerschaft zu einer Mo-
dulation (Normalisation) des Uterus.
Ob ein U. arcuatus aber einen nega-
tiven Einfluss auf die Fortpflan-
zungsfunktion hat ist sehr zweifel-
haft. Eine Indikation zur chirurgi-
schen Behandlung ist auf jeden Fall
nie gegeben. Anders bei der zweit
héufigsten Anomalie: dem Uterus
subseptus oder septus (Hdufigkeit
4.3 %). Hier ist das Risiko fiir Friih-
aborte erhéht und kann durch eine
heute empfohlene priikonzeptionelle
hysteroskopische Durchtrennung
(eventuell Resektion) vermieden

werden.
m.k.h.

..., dass bei primérer Brustrekon-
struktion mit Implantaten ver-
mehrt Netze verwendet werden?

Bei der Notwendigkeit einer Mast-
ektomie oder bei Wunsch nach pro-
phylaktischer Mastektomie beim
Mammakarzinom gewinnt das Kon-
zept der subkutanen Mastektomie
mit oder ohne Nippel- und Areola-
erhalt und priméirer Rekonstruktion
mittels Implantaten vermehrt an Be-

deutung. Die subpektorale Implan-
tatplatzierung fiihrt zu einer Verbes-
serung der Weichteilsituation mit
Abdeckung des Implantats im krani-
alen Anteil. Durch Verwendung von
Netzen kann der Pektoralismuskel
fixiert und damit eine vollstindige
Abdeckung des Implantats erzielt
werden.

Die Empfehlungen der Deutschen
Arbeitsgesellschaft fiir Gynéikologi-
sche Onkologie halten einen Level
of Evidence von 2b, respektive ,,+*
fiir den Einsatz von Netzen zur Mus-
kelfixation bei subpektoraler Expan-
der- oder Implantatrekonstruktion
fest. Das nicht-resorbierbare titani-
sierte synthetische Polypropylennetz
TiLoop Bra® ist das meist-verwen-
dete Netz und fiir dessen Einsatz lie-
gen nun auch Studiendaten vor. In
einer retrospektiven Untersuchung
zur Sicherheit und Effektivitéit unter-
suchte Dieterich et al. den Einsatz in
der plastisch-rekonstruktiven Brust-
chirurgie (Dieterich M. et al., Plast.
Reconstr. Surg. 2013, 132:8e—19e).

Aktuell wurde eine neue prospektive
Studie zur Ermittlung der Patienten-
zufriedenheit betreffend Lebensqua-
litdt und empfundenen Gesundheits-
zustand mittels Fragebogen gestartet.
Diese Ergebnisse der PRO-BRA-
Studie sollen die vorhandene Daten-
lage ergénzen. Der eingesetzt Frage-
bogen Breast-Q umfasst die Bereiche
»dubjektive Zufriedenheit mit der
operierten Brust®, ,,Bewertung des
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opertiven Gesamtergebnis®, ,,Ein-
schitzung des Behandlungsprozes-
ses“ und ,,psychsoziales, physisches
und sexuelles Wohlbefinden®. Die
Patientinnen dokumentieren pra- und
mehrfach postoperativ die Kriterien.
Zusitzlich werden operative und
postoperative Komplikationen erfasst
und die jeweils erstellten Fotodoku-
mentationen des Verlaufs anonymi-
siert bewertet. Geplant ist der Ein-
schluss von 267 Patientinnen mit
prophylaktischer oder onkologisch-
indizierter Mastektomie mit Primar-
rekonstruktion mittels subpektoralem
Implantat mit Muskelfixation durch
den Einsatz eines Netzes. Die Patien-
tinnenrekrutierung erfolgt {iber einen
Zeitraum von zwei Jahren.

Der Themen-Artikel in dieser Aus-
gabe der FHA zeigt eine alternative
Operationstechnik flir ausgewéhlte
Situationen fiir eine primére Sofort-
rekonstruktion unter Verwendung
von Expandern oder Implantaten mit
Abdeckung und Fixierung des kau-
dalen Pols des Implantats mit Eigen-
gewebe anstelle der Verwendung
eines Netzes. Da diese Technik je-
doch nur bei grésseren und ptoti-
schen Mammae angewendet werden
kann und eine freie Mammillen-
transplantation mit entsprechender
Abflachung des Nippels und Sensi-
bilitatsverlust notwendig ist, bietet
die Netztechnik eine ausgezeichnete
Option, die heute zum Repertoire
eines Brustoperateurs zdhlen sollte.
n.h.
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..., dass fiir den Einsatz einer
HRT die Bestimmung der indivi-
duellen Nutzen-Risiko-Bewertung
weiterhin sinnvoll ist?

Die bekannte und grosse WHI-Stu-
die inklusive Nachfolgestudien zur
Hormonersatztherapie fithrt immer
wieder zu neuen Auswertungen und
entsprechenden Empfehlungen. Eine
aktuelle Publikation (Lacroix A.Z. et
al., JAMA 2011, 305:1305-1314)
zeigt, dass das individuelle Nutzen-
Risiko-Profil einer Hormonersatz-
therapie immer gepriift werden soll.
Bei Indikation fiir eine kombinierte
Hormonersatztherapie soll Estradiol
mit einem neutralen Gestagen einge-
setzt werden. Als ideal werden
Kombinationen mit Dydrogesteron
(z.B. Femoston® conti) oder Medro-
geston (z.B. Presomen® conti) emp-
fohlen, da diese den positiven Effek-
ten des Estrogens auf den Stoff-
wechsel nicht entgegenwirken. Hier
ist vor allem die reduzierte viszerale
Fettgewebsbildung und die Insulin-
resistenz entscheidend. Dadurch
kann das Risiko fiir die Entwicklung
von Diabetes mellitus Typ-2 und
eines metabolischen Syndroms redu-
ziert und positiv beeinflusst werden.
Beim Vorliegen von zusitzlichen
psychischen Symptomen ist der Ein-
satz von konjugierten Estrogenen
(z.B. Presomen®) eine wirksame und
empfohlene Option.

n.h.
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Abb. 1. Cumulative Incidence of Reoperations

..., dass Rezidive nach offener
Femoralhernienoperation hiufiger
sind als nach laparoskopischer
Femoralherniensanierung?

In einer prospektiven Kohortenstu-
die aus Danemark wurden 3 970 pri-
mire Femoralhernien-Operationen
analysiert. In 2 886 Fillen (72,7 %)
waren Frauen betroffen; 1557 Ein-
griffe (39,2 %) wurden notfallmissig
durchgefiihrt. Eine multivariate Ana-
lyse zeigte, dass die Rezidivhaufig-
keit bei Frauen am hochsten war
(hazard ratio 1,95; 95 CI: 1,10-3,45)
und, dass das Rezidivrisiko nach la-
paroskopischer Operation signifikant
kleiner war als nach offener Femo-
ralhernienoperation (hazard ratio:
0,33; 95 % CI: 0,09-0,95, siehe
Abbildung). Nach laparoskopischen
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Femoralhernienoperationen kam es
postoperativ viel weniger haufig zu
einer Inguinalhernie in der ipsilate-
ralen Inguina als nach offenen Ope-
rationen [Andresen K. et al., JAMA
Surg. 2014; 149:853-7].

Kommentar
Leider gibt es keine randomisierten
Studien, welche die laparoskopi-
schen Operation von Femoralher-
nien im Vergleich zu den offenen
Operationen untersucht haben.
Diese grosse prospektive Kohorten-
studie bestdtigt jedoch die allgemein
giiltigen europdischen Richtlinien,
dass Femoralhernien heutzutage
laparoskopisch operiert werden soll-
ten.

m.m
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Zervixkarzinom-Screening: PAP-Abstrich, HPV-

Bestimmung oder beides?

Der in den 40er Jahren durch Dr. George N. Papani-
colaou vorgeschlagene und nachfolgend zunehmend
eingefiihrte Screening-Test fiir das Zervixkarzinom
zihlt zu den wichtigsten Fortschritten der Medizin.
Auch wenn sich der Test initial ohne randomisierte
Studien durchgesetzt hat, konnte in den Lindern, in
welchen er eingefiihrt wurde, die Inzidenz des Zervix-
karzinoms signifikant gesenkt werden. Der PAP-Ab-
strich hat eine relativ tiefe Sensitivitit, insbesondere
fiir das Adenokarzinom, weshalb er, um als Screening
effektiv zu sein, regelmiissig wiederholt werden muss.
In den 90er Jahren haben verschiedene Arbeiten ge-
zeigt, dass praktisch alle Zervixkarzinome mit dem
humanen Papillomavirus assoziiert sind. Diese Fest-
stellung fiihrte zur Entwicklung von HPV-Tests, wel-
che initial vor allem der Erh6hung der Sensitivitit des
PAP-Abstriches gedient haben und nun mehr und
mehr diesen auch ersetzen sollen. Welche Methode ist
in der Schweiz, einem Land mit niedriger Zervixkar-
zinom-Inzidenz, ideal fiir ein Screening Verfahren?

Die Inzidenz des Zervixkarzinoms in der Schweiz (4,0
neue Fille pro 100°000 Frauen pro Jahr) gehort weltweit
zu den niedrigsten. Es stellt sich deshalb die Frage, ob die
Resultate von Studien, welche in Liandern mit deutlich
hoherer Inzidenz durchgefiihrt wurden, auf die Schweiz
iibertragen werden konnen. Um eine tiefe Inzidenzrate
weiter zu verbessern, ist der Aufwand im Vergleich zu
einem Land mit hoher Inzidenz viel grosser.

Seitdem die ersten HPV-Tests in den 90er Jahren einge-
fithrt wurden, hat deren Bedeutung stark zugenommen.
Nach der ASCUS-LSIL-Triage-Studie (Arch. Pathol.
Lab. Med. 2003; 127: 946-9) hat sich der HPV-Test zum
Beispiel als Routinetest in der Triagierung von Frauen
mit einem ASCUS durchgesetzt. Werden high risk HPV
nachgewiesen, so muss die Frau kolposkopiert und allen-
falls eine gezielte Biopsie durchgefiihrt werden. Ist der
HPV-Test negativ oder zeigt nur low risk HPV, kann der
PAP-Abstrich nach 6 Monaten wiederholt werden.
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Das American College of Obstetricians and Gynecolo-
gists (ACOG) sowie die American Society of Colposcopy
and Cervical Pathology (ASCCP) haben in ihren Richt-
linien 2012 ein Co-Testing mit HPV und PAP-Abstrich
alle fiinf Jahre als bevorzugtes Screening-Verfahren bei
Frauen zwischen 30 und 65 Jahren vorgeschlagen. Der
alle drei Jahre wiederholte PAP-Abstrich bleibt jedoch,
auch in diesen Richtlinien, eine mogliche Alternative. Ob
ein Co-Testing bei der erwéhnten tiefen Inzidenz des Zer-
vixkarzinoms in der Schweiz sinnvoll und wirtschaftlich
wire, bleibt fragwiirdig. Am 24. April 2014 hat die
amerikanische FDA den Cobas® HPV-Test als priméiren
HPV-Screening-Test fiir Frauen, die dlter als 25 Jahre
sind, akzeptiert. Diskussionen, ob mdglicherweise eine
alleinige HPV-Bestimmung als Screening Methode aus-
reicht, sind deshalb wieder aktuell.

Wenn ein Screening-Test gewéhlt wird, muss sicherge-
stellt werden, dass dieser eine hohe Sensitivitit (Erken-
nen der richtig Kranken) mit einer akzeptablen Spezifitit
(tiefe Rate an falsch positiven Resultaten, um unnétige
Eingriffe zu verhindern) kombiniert. Es ist unbestritten,
dass ein HPV-Test alleine eine viel hohere Sensitivitét
hat als ein PAP-Abstrich alleine. Dies wurde in einer
Metaanalyse von 4 verschiedenen randomisierten Studien
klar demonstriert (Murphy J. et al., J. Obstet. Gynecol.
Can. 2012; 34:443-52). Ein einfaches Screening mit
einem alleinigen HPV-Test (Cobas® oder anderer,
kommerziell erhéltlicher HPV-Test) erkennt ungefédhr

95 % der Prikanzerosen im Vergleich zu 40 bis 70 % fiir
einen alleinigen PAP-Abstrich, wobei die Spezifitit des
PAP-Abstriches bei 97 % liegt und jene des HPV-Tests
bei 94 %.

In einer européischen Kohortenstudie haben Dillner J und
Mitarb. nachgewiesen, dass ein einfacher PAP-Abstrich,
wenn er entsprechend den europdischen Richtlinien wie-
derholt wird (drei Jahre Abstand) gleich effektiv ist wie
ein HPV-Test alleine (Dillner et al., BMJ 2008; 377:
al574). Ein Co-Testing von PAP und HPV entdeckt mehr



Forum

23/3/2014

Kernaussagen

Die Inzidenz des Zervixkarzinoms ist in der Schweiz
sehr niedrig.

Um eine tiefe Inzidenz noch zu verbessern ist der
Aufwand sehr gross.

Die Sensitivitdt eines HPV-Testings ist hoher als jene
des PAP-Abstriches.

Das Co-Testing hat einen hohen negativen pradikti-
ven Wert.

Viele Fragen des Co-Testings sind noch offen.

Die Wirtschaftlichkeit des Co-Testings fiir die
Schweiz muss noch berechnet werden.

Krankheiten als einer der Tests alleine, der gewonnene
Vorteil ist jedoch gering. Durch Co-Testing von PAP und
HPYV konnen bei ungefahr doppelt so vielen Fillen Zer-
vixdysplasien und Karzinome entdeckt werden, als wenn
der PAP alleine durchgefiihrt wird iiber eine Zeitperiode
von drei bis fiinf Jahren, jedoch nur 12 bis 16 % mehr als
wenn der HPV-Test alleine durchgefiihrt wird. Durch Co-
Testing konnen mehr Adenokarzinome und endozervi-
kale Karzinome entdeckt werden als durch HPV alleine.
Wichtig zu realisieren ist vor allem, dass sich auch bei
einem ausgeprigt sensitiven und spezifischen Test Karzi-
nome im Intervall entwickeln kénnen. So konnte gezeigt
werden, dass in den USA ungefahr 31 % der Frauen, wel-
che ein Karzinom entwickelten, in den letzten drei bis
fiinf Jahren ein negatives HPV-Test-Resultat gehabt hat-
ten und bei 30 % der Frauen, welche ein Karzinom entwi-
ckelten, in den drei Jahren vor der Diagnose ebenfalls ein
negativer PAP-Abstrich nachgewiesen werden konnte
(Katki H.A. et al., Lancet Oncol. 2011; 12:663—672;
Zhao C. et al., Arch. Lab. Med. 2014; 138:613-9).

Auch wenn gesichert ist, dass ein HPV-Test sensitiver ist
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als der tibliche PAP-Abstrich, erlaubt die aktuell vorhan-
dene Literatur nur die Aussage, dass bei Frauen tiber

30 Jahren, ein HPV-Test alleine gleich effektiv ist wie ein
PAP-Abstrich, der alle drei Jahre wiederholt wird. Ein
HPV-Test in der Altersgruppe 21 bis 29 Jahre ist nicht
sinnvoll, denn in dieser Altersgruppe ist der HPV-Test zu
haufig falsch positiv. Bis anhin gibt es noch keine Richt-
linien fiir einen HPV-Test alleine. Ob der HPV-Test
allein oder das Co-Testing PAP + HPV mit einem Ver-
schieben des PAP-Abstrich-Intervalls auf fiinf Jahre eine
Reduktion bzw. eine Verbesserung der schon tiefen
Schweizer Zervixkarzinom-Inzidenzrate herbeifithren
kann, mag ich zu bezweifeln. Beim Co-Testing sind noch
viele Fragen offen.

Bei unauffilligem PAP-Abstrich und negativem HPV-
Test hat das Co-Testing einen hohen negativen pradikti-
ven Wert. Viele sexuell aktive Frauen haben aber einen
transienten HPV-Infekt, welcher auf lange Zeit gesehen
keine zervikale Dysplasie verursacht und deshalb nicht
behandelt werden muss. Wegen der tieferen Spezifitit des
HPV-Tests werden ungefahr 10-12 % der gescreenten
Frauen einen unauffélligen PAP-Abstrich bei positivem
Nachweis von HPV high risk haben. Viele Frauen wiir-
den deshalb unnétigerweise beunruhigt und es gibt bis
anhin keine offiziellen Empfehlungen, wie in solchen
Situationen vorgegangen werden soll. Auch ist in den zur
Verfiigung stehenden Richtlinien nicht definiert, wie bei
Frauen mit persistierendem HPV16 oder HPV18 und un-
auffilliger Kolposkopie vorgegangen werden soll. Muss
in solchen Féllen der Patientin eine praventive Konisation
empfohlen werden oder miissen diese Frauen nur eng-
maschiger kontrolliert werden? Bevor heutzutage ein Co-
Testing bei einer Frau durchgefiihrt wird, ist es deshalb
wichtig, sie iiber diese Unklarheiten zu informieren.

Um die in der Schweiz bereits tiefe Inzidenz des Zervix-
karzinoms zu reduzieren, miisste schweizweit ein organi-
siertes Screening erfolgen. 2007 wurde in der Schweiz
die HPV-Impfung eingefiihrt. Beim Erstellen eines Scree-
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ningprogramms ist dies eine zusétzliche Herausforde- jedoch nicht moglich zu sagen, ob und vor allem ab wann
rung, da in dieser Populationsgruppe die HPV-Testung ein Co-Testing oder ein HPV-Test allein in der Schweiz
wahrscheinlich effizienter ist als der klassische PAP- sinnvoll und vor allem wirtschaftlich rentabel wire.

Abstrich. Entsprechend der aktuellen Studienlage ist es
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Tumor nach TVT

Eine 58-jidhrige Walliserin wird in die Urogynikologie
zur Abklirung ihrer Miktionsstorungen geschickt.

Sie leidet unter Drangbeschwerden, die selten zur
Inkontinenz fithren, und die subjektiven Miktions-
storungen stellen sich als verlangsamter Harnstrahl,
Restharngefiihl und Nachtropfeln dar. Es sind ver-
mehrte Harnwegsinfekte aufgetreten (vier in sechs
Monaten) mit unbekanntem Erregerspektrum.

Die Gynikologische Anamnese beinhaltet die Einlage
eines retropubischen TVT Bandes 2009 und einen St.
nach Marshall-Marchetti-Burch und abdominaler Hyster-
ektomie 1999, St.n. zwei Spontangeburten.

Die librige Anamnese ist unauffillig. Die Patientin hat
keine Allergien und nimmt aktuell keine Medikamente
ein. In der Vergangenheit hatte die Patientin ein Anticho-
linergikum (Vesicare® 10 mg) wegen einer Drangproble-
matik, das allerdings nichts gebracht hat, sich aber nach
Therapie der Harnwegsinfekte gebessert hat.

Diagnostik

Der klinische Befund zeigt eine wenig dolente tumordse
Raumforderung im Bereich der vorderen Vaginalwand,

die nicht verschieblich ist und nach distal bis an den Mea-

tus urethrae externus heranreicht. Die librige bimanuelle
Untersuchung und das Nativpréparat ist unauffillig.

In der Urodynamik zeigt sich eine moderate Obstruktion
nach Blaivas mit einem pdet/Qmax von 62cmH,0/7 ml/
sec in der Druck Fluss Studie , eine pathologische Rest-
harnbildung mit 140 ml und ein reduzierter maximaler
Flow von 10.8 ml/sec.

Die Zystoskopie zeigt sich unauffillig bei fixiertem
Blasenhals ohne alloplastisches intravesikales Material.
Die Perinealsonografie bestitigt einen 37 x 45 x 52 mm

PD Annette Kuhn
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde
Inselspital Bern

grossen, immobilen Befund mit gemischt echogenem und
hypoechogenem Inhalt sowie einer 6 mm dicken, inhomo-
genen Wand. Die Blasenwanddicke ist mit 8 mm (Mitt-
lung aus drei Messungen) zu dick und weist auf eine Obs-
truktion hin. Die oberen Harnwege sind nicht dilatiert und
die Elektrolyt- und Kreatininwerte sind im Normbereich.

Think:

Was sind angesichts der Vorgeschichte und der
geschilderten Beschwerden sowie der Urodynamik die
Differentialdiagnosen?

Eine nach Inkontinenzoperation auftretende Drangproble-
matik kann sich im Rahmen einer Obstruktion ereignen,
ein Zeichen eines Harnwegsinfektes sein oder - bei Per-

Abb. 1. Druck Fluss Studie in der Mehrkanalurodynamik; in hell-
blau der pdet (cmH,0), in schwarz der Uroflow (ml/sec), es zeigt
sich eine deutliche Obstruktion
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Beachten Sie, dal die Graphen des Uroflows passend dimensioniert sind.

Urinfluf Zusammenfassung
Dev (weiblich}

Maximalfiuiz 10.8 mlis 20 %
Durchschnitficher Flu 29 mls -38 %
Entteerungszeit 3:32.4 Sek -1473 %
Flunzeit 317 Sek

Zeit bis Maximalflufls 43.3 Sek -546 %
Entieertes Volumen 928 mi

Flu? nach 2 Sekundean 1.8 mifs

Abb. 2. pathologischer Uroflow mit einem Maximalfluss von 10.8 ml/sec und Stakkatomiktion.

sistenz - durch alloplastisches Material in der Harnblase Detrusordruck von 62 cmH,O0 ist viel zu hoch und geféhr-
verursacht werden. Drangprobleme in Verbindung mit det auf Dauer die oberen Harnwege. Dauernde hohe
Nachtrdufeln kdnnen auch ein Hinweis auf ein Urethral- Miktionsdrucke dieser Werte konnen die Ostien refluxiv
divertikel sein. werden lassen.

Eine vorbestehende Drangproblematik kann nach Schlin- Eine Therapie ist dringend indiziert.

gen- oder anderen Inkontinenzoperationen in einem

Drittel besser werden, in einem Drittel gleich bleiben und Unklar ist immer noch die tumordse periurethrale Raum-
in einem Drittel schlechter werden. forderung, die hinsichtlich der Konsistenz und Verschieb-

lichkeit malignomverdéchtig ist.
In der hier vorliegenden Kombination mit hohen Mikti-
onsdrucken, pathologischem Uroflow und signifikanter Wir haben als ndchsten Schritt eine MRI Untersuchung
Restharnbildung liegt eine Obstruktion vor. Der hohe des Beckens veranlasst.
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Die Resultate sehen wie folgt aus:

Abb. 3. MRI des Beckens;
links: ventral, rechts: dorsal;
Pfeil: periurethrale, von der
Symphyse ausgehender
Tumor mit inhomogener

Struktur

Eine weitere Abklarung ist indiziert.

Wir haben eine Narkoseuntersuchung und eine Punktion
des Tumors von vaginal her unternommen.

Das Resultat zeigte Zellatypien, welche entziindlicher
Natur sein konnen oder auf ein Malignom hinweisen
konnen.

Wir nehmen Riicksprache mit den Kollegen von der Or-
thopédie und planen angesichts der Miktionsproblmatik
und des zytologischen Befundes eine operative Revision
mit Urethrolyse und ggf. Resektion des Befundes.

Think: Was sind die potentiellen Risiken der
Urethrolyse?

Eine Urethrolyse ist bei Restharn, hohen Miktionsdrucken
und symptomatischer Patientin indiziert.

28

Theoretisch wire priaoperativ ein Versuch mit a blockie-
renden Substanzen moglich, angesichts des Tumors
haben wir allerdings auf einen Versuch damit verzichtet.
In unserem Kollektiv von 87 abdominalen Urethrolysen
liessen sich als Risiken die Rezidivbelastungsinkontinenz
(45 %), intraoperative Blasenverletzungen (11 %) und
vesikokutane Fistelbildung (1.7 %) nennen.

Intraoperativ stellt sich ein grosser, von der Symphyse
ausgehender Tumor dar.

Das TVT Band lag unter dem Periost und hat in die Sym-
physe eingeschnitten.

Der Schnellschnitt ergab keinen Hinweis auf Malignitit,
die Urethrolyse wurde durchgefiihrt, bis eine gute Mobili-
tdt des Blasenhalses erreicht worden ist und die Sym-
physe wurde subtotal reseziert und verplattet.
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Abb. 4. in gelb eingekreist ist die Symphyse; es lassen sich deutlich
die beiden Einschnitte durch das TVT Band erkennen

Zur Adhésionsprophylaxe wurde Hyaluronsédure in das
Cavum Retzii eingebracht.

Die definitive Histologie zeigt einen entziindlich beding-
ten Tumor der Symphyse auf der Basis einer Fremdkor-
perreaktion und der bakterielle Abstrich ist negativ.

Der postoperative Heilungsverlauf verlief gut, initial
bekommt die Patientin Vesicare® 5 mg zur weiteren
Therapie der Drangproblematik und der Restharn ist post-
operativ normalisiert.

Die Patientin hat keine Rezidivinkontinenz, und die Anti-
cholinergika werden nach drei Wochen abgesetzt.
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Bei der Nachkontrolle nach sechs Wochen hat die Patien-
tin keine Drangsymptomatik, keinen Restharn und eine
sehr selten auftretende Belastungsinkontinenz, die die
Patientin nicht stort.

Think: Was fiihrt zu einem derartigen Tumor?

Nach Durchsicht des alten OP Berichtes fallt auf, dass die
Einlage des TVT als ,,technisch schwierig® beschrieben
wurde, ohne dass diese technischen Schwierigkeiten
niher beschreiben wurden. Moglicherweise ist dies in die
Einlage unter das Periost gewesen, was diese Schwierig-
keiten verursacht hat. Wir sollten uns bei der Einlage
erinnern, dass das Cavum Retzii normalerweise der TVT
Nadel keine grossen Widerstidnde entgegenbringt und
dass wir uns an die von Ulmsten beschriebene Technik
halten sollten.

Bei Rezidivinkontinenz nach Kolposuspension wire eine
praoperative Urodynamik vor TVT mit perinealsonogra-
fischer Beurteilung der Blasenhalsmobilitét indiziert; wir
wissen nicht, durch welchen Eingriff die Obstruktion
passiert ist (Kolposuspension oder TVT?).

Waire die Patientin wieder inkontinent geworden, hitten
wir eine urodynamische und perinealsonografische Beur-
teilung durchgefiihrt und ggf. eine einstellbare Schlinge
(AMI Schlinge) oder — bei fehlender Mobilitdt — ein Bul-
king Agent erwogen.

Allenfalls wire eine Off-Label Medikation mit Duloxe-
tine oder Tofranil moglich.

Angesichts der Osteosynthese der Symphyse hitten wir
die einstellbare Schlinge transobturatorisch eingelegt.
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Die Kommunikation mit fremdsprachigen Patientinnen,

vor allem in Notfallsituationen, ist oft eine Herausforde-
rung. In diesen Situationen ist die MediBabble App sehr
hilfreich, denn sie erleichtert die Anamneseerhebung bei

Patientinnen, die kein Deutsch sprechen. Viele Begriffe
und Fragen, die zur ersten Einschitzung der Patientinnen
hilfreich sein kdnnen, sind in einer grossen Datenbank
gespeichert. Der Anwender muss die gewiinschte Frage
eingeben und die Ubersetzung kann dann als Soundfile
abgespielt werden. Ein Internet Anschluss ist bei der An-
wendung nicht notwendig. Da auf dem Bildschirm die
Frage gleichzeitig geschrieben wird, kann die App auch
bei Horbeeintrachtigten gebraucht werden. Die Medi-
Babble App kann kostenlos im iTunes Store herunterge-
laden werden. Leider ist noch keine Android Version ver-
fligbar. MediBabble iibersetzt nur die Sprachen Chine-
sisch, Englisch, Franzosisch, Deutsch, Russisch, Spa-
nisch, Haitianisches Kreole. Da gewisse Kantone das
Franzosisch in den Schulen abschaffen wollen, wird diese
App in wenigen Jahren in der Schweiz sicher sehr hilf-
reich sein.

m.m.
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American Society of Colposcopy and Cervical
Pathology

Die Homepage der American Association of Colposcopy
and Cervical Pathology (ASCCP) ist interessant, denn sie
bietet verschiedene Formen der Weiter- und Fortbildung
an. Leider sind viele Bereiche nur den Mitgliedern der
ASCCP zugénglich. Die neusten Guidelines, Hinweise
auf verschiedene Kongresse oder spannende Projekte sind
fiir alle zugénglich. Am interessantesten ist die App,
welche sowohl fiir Apple wie fiir Android funktioniert
(siehe Abbildung) und entsprechend im App-Store oder
im Google Play heruntergeladen werden kann. Nach
Eingabe des Alters der Patientin, des HPV (wenn be-
kannt) & Schwangerschafts-Status, wird das Resultat der
Zytologie eingegeben und die App schligt das weitere
Procedere vor. Auch wenn hiufig auf die Richtlinien der
ASCPP verwiesen wird, ist diese App in der tiglichen
Praxis hilfreich. m.m.
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Hypertensive Krankheiten in der Schwangerschaft

Wieso dieses Thema? Was gibt es denn hier Neues zu Kind an dessen Grenzschicht. Man postulierte frither einen
erzahlen? Nicht so eine seltene Pathologie, potentiell Faktor X von der Plazenta kommend, welcher angeblich
gefahrlich, einfache Diagnose, keine kausale Therapie aus- fiir die Mutter toxisch war. Von dort stammt auch der

ser der Entbindung und mit Langzeitproblemen fiir Mutter Begriff der ,,Toxdmie®, welcher v.a. im angelséchsischen
und Kind assoziiert. Nun, damit hétte ich beinahe schon Raum Verbreitung fand. Bei uns wurde aus diesem Grunde
alles erzéhlt, gibe es da nicht doch noch etwas. Ja, es gibt falschlicherweise die Bezeichnung ,,Schwangerschaftsver-
tatsidchlich einiges Neues zu erzéhlen zu diesem Thema. giftung® geprigt, welche sich noch mancherorts und v.a. in
Seit etwa 100 Jahren weiss man, dass die Ursache dieser der Laienliteratur halt. Medizinisch wurde diese Kompli-
enigmatischen Erkrankung in der Plazenta liegt bzw. in kation auch ,,Spétgestose* genannt stellvertretend fiir die

einer pathologischen Interaktion zwischen Mutter und hypertensiven Erkrankungen Praeklampsie, Eklampsie und
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Tab. 1. Einteilung der hypertensiven Erkrankungen in der Schwangerschaft

Chronische Hypertonie

Vorbestehend (<20 Wochen) oder persistierend 6—12 Wochen
postpartal (je nach Gesellschaft)

Gestationshypertonie

Entstehung > 20 Wochen und Normalisierung 6—12 Wochen
postpartal (je nach Gesellschaft)

Weisskittelhypertonie (oder andere hypertensive ,,Effekte
wie larvierte, transiente Hypertonie)

Ausschluss mittels 24h-BD-Messung (BD wach <130/80mmHg,
in der Nacht <115/70mmHg) oder Selbstmessung Zuhause

Préaeklampsie/Pfropf-Praeklampsie

Siehe Tabelle 2

Tab. 2. Definition der Pracklampsie (nach Referenzl)

Hypertonie > 20 Wochen und eine oder mehrere der folgenden Kriterien:

1. Proteinurie (mind. ++ im Stix; Spoturin =30mg/mmol; =300mg/d im 24h-Urin)

2. Andere Hinweise fiir Organdysfunktion:

und/oder schwere Kopfschmerzen)

e. Abfallende Sattigung bis hin zum Lungenodem

a. Niereninsuffizienz (Kreatinin =90umol/l; =79.6 pmol/l; =97 umol/I je nach Gesellschaft)
b. Leberbeteiligung (erhohte Transaminasen u/o schwere Oberbauchschmerzen oder epigastrische Schmerzen)
c. Neurologische Komplikationen (Eklampsie, Bewusstseinsstorung, Sehstorungen bis Blindheit, Hirnschlag, Hyperreflexie mit Klonus

d. Hamatologische Komplikationen (Thrombozytopenie <100000/ul [<150000/ ul]', DIC, Himolyse)

3. Plazentare Dysfunktion
a. Intrauterine Wachstumsrestriktion

spéter auch der Subform des HELLP-Syndroms. Zur
,Frithgestose” werden zur Erinnerung die Hyperemesis
und der Pthyalismus gezahlt. Bedingt durch seinen syndro-
malen Charakter wurde dieses Krankheitsbild spater auch
als EPH-Gestose bezeichnet, wobei ,,E fiir ,,edema*, ,,P*
fiir ,,proteinuria® und ,,H* fiir ,,hypertension stand. Diese
Klassifizierung wurde in der Folge revidiert da Odeme in
der Schwangerschaft relativ oft vorkommen und als solche
sehr unspezifisch sind. Nun, das zur Vorgeschichte. Diese
hypertensiven Erkrankungen gehéren trotz zunehmendem
Wissen iiber dessen Pathogenese weiterhin zu den haufigs-
ten Griinden miitterlicher Mortalitdt, nicht nur in der
dritten Welt. Es ist davon auszugehen, dass ihre Inzidenz
zunehmen wird bedingt durch das steigende Alter der
Frauen, mehr vorbestehende medizinische Erkrankungen,
mehr Ubergewicht und Adipositas, vermehrt Mehrlingen
und generell mehr Schwangerschaften erzeugt mittels
reproduktionsmedizinischen Massnahmen.
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In den letzten 3 bis 4 Jahren haben die meisten wichtigen
internationalen Fachgesellschaften die Definitionen
dieser hypertensiven Schwangerschaftskomplikationen
nochmals kritisch iiberpriift und neue Leitlinien erstellt
(ich beschrinke mich hier auf diejenige der Kanadier,
Amerikaner, der Deutschen und der ISSHP) [1-4].
Zusammenfassend kann man sagen, dass die Blutdruck-
grenzwerte (=140/90 mmHg) gleich geblieben sind, die
Proteinurie aber nicht mehr Gegenstand der Diagnose
Priaeklampsie sein muss oder die Menge Eiweiss im Urin
fiir die Festlegung des Schweregrades gefordert wird.
Zudem kann auch in der Schwangerschaft eine Spoturin-
bestimmung (Protein: Kreatinin-Ratio) zum Ausschluss
einer signifikanten Proteinurie (=300mg/d) verwendet
werden, wobei ein Wert =30mg/mmol als Grenze fest-
gelegt worden ist. Das Schwergewicht bei den meisten
Guidelines liegt in der Festlegung der Grenzwerte einer
schweren Hypertonie (>160/110 mmHg), der Implemen-
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tierung auch der Weisskittel- oder larvierten Hypertonie
und richtigerweise wurden auch Hinweise fiir eine Pla-
zentainsuffizienz mit fetaler Wachstumsrestriktion mit in
die Definition genommen (Tabelle 1 und 2). Die Kana-
dier unterscheiden noch, ob Co-Morbiditéten vorliegen
wie Diabetes oder renale Probleme. Eine solche Betrach-
tung macht meines Erachtens auch Sinn, da man bei sol-
chen Frauen mit bereits vorbestehender endothelialer
Dysfunktion die Grenze einer antihypertensiven Behand-
lung nach unten setzt. Man kann die Praeklampsie auch
in eine frithe (<34 Wochen) und eine spéte Form unter-
teilen. Prominente Vertreter sprechen dabei von unter-
schiedlichen Ursachen. Wihrend bei den frithen Formen
oft eine Plazentainsuffizienz vorliegt, ist dies bei den spi-
ten Formen seltener der Fall. Man spricht deswegen auch
von ,,plazentarer Praeklampsie® versus ,,maternaler” oder
»~metabolischer” Praeklampsie bei den spiten Formen.
Bei der letzteren Formen sind z.B. Zuckerstoffwechsel-
storungen, Adipositas und Mehrlinge tibervertreten.

Auch beim HELLP-Syndrom tut man sich schwer mit der
alten Bezeichnung bzw. mit der geforderten Trias von
erhohten (doppelte der Norm) Leberwerten (ASAT und
ALAT), Hamolyse und Thrombozytopenie. Die wenigs-
ten Kliniken bestimmen z.B. Parameter der Himolyse
wie Fragmentozyten. Meist wird die LDH bestimmt und
ein Wert >6501U/1 als erhoht erachtet. Die verwirrende
Einteilung in Klassen (Mississippi-Klassifizierung) oder
die Definition eines partiellen HELLP-Syndroms in der
Tennessee-Einteilung wurde mehrheitlich ersetzt und in
die Definition der Praeklampsie eingegliedert (Tabelle 2).
Eine Thrombozytopenie <100000/dl wird als signifikant
erachtet. Andere Fachgesellschaften differenzieren expli-
zit das HELLP-Syndrom und die schwere Praeklampsie
als eigenstindige Entitit, bei der letzten muss der Blut-
druck =160/110 mmHg sein und mindestens einer der in
Tabelle 1 in kursiv markierten Befunde aufweisen [3, 4].

Die einzelnen internationalen Fachgesellschaften unter-
scheiden sich nur geringfiigig was die Einteilung der
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hypertensiven Erkrankungen anbelangt. Jedenfalls ist es
wichtig, dass man sich fiir eine der Definitionen ent-
scheidet und diese auch konsequent auslebt. Nur so wird
es moglich sein, das Outcome zu vergleichen. Leider
herrscht in der kleinen Schweiz diesbeziiglich keine
einheitliche Regelung und auch therapeutische Aspekte
werden verschieden ausgelebt. Es wire begriissenswert,
dass unsere Gesellschaft eine eigene Leitlinie definiert.
Dabei scheint mir diejenige der ISSHP [1] eine innova-
tive zu sein, da sie den fetalen/plazentaren Zustand mit-
beriicksichtigt, die Weisskittelhypertonie als wichtige
Entitét erkennt, das ,,komplizierte HELLP-Syndrom
vereinfacht und in die eigentliche Definition der Prée-
klampsie einfliessen ldsst (Tabelle 2).

Fazit fiir die Praxis

1. Als Hypertonie wird ein BD =140/90mmHg definiert;
eine schwere Hypertonie liegt vor, wenn der BD
=160/110mmHg liegt.

2. Eine fehlende Proteinurie schliesst eine Pracklampsie
nicht aus.

3. eine chronische Hypertonie muss von einer Weiss-
kittelhypertonie abgegrenzt werden und wichtige
sekundidre Ursachen sollten ausgeschlossen werden.

4. alle Blutdruckmessgerite miissen fiir die Schwanger-
schaft zugelassen sein.
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Vena Galeni-Malformation

Prof. Luigi Raio
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde
Inselspital Bern

Es handelt sich hier nicht um eine klassische Ventrikulo-
megalie, da sich die echoleeren Zonen nicht im Bereich
der Ventrikel befinden oder zentral im Gehirn. Das
schliesst Zirkulationsstorungen der Hirnfliissigkeit im
weitesten Sinne aus. Die Losung ergibt der Farbdoppler
(Bild A-D). Man sieht einen riesigen vaskuldren Tumor
(Bild A: Farbdoppler; Bild B und C: Powerdoppler 3D
Rekonstruktion; Bild D: B-Flow), welcher von den
zentralen Hirnpartien breit nach hinten auslauft. Es han-
delt sich dabei um eine arterio-vendse Malformation des
Gehirns auch bekannt als Aneurysma der V. Galeni. Es
ist eine seltene Anomalie mit einer Inzidenz von 1:25000

bis 1:10000. Diese Gefdssanomalie fiihrt — wie in diesem
Fall auch gesehen — iiber die Hyperzirkulation zu einer
progressiven Herzinsuffizienz und letztendlich zu einem
nicht-immunologischen Hydrops und zu einer hypoxisch-
ischdmischen Encephalopathie. Das fetale MRI hatte aus-
geprigte Zonen von bereits vorliegenden Gewebeschédi-
gungen darstellen konnen. In Anbetracht der infausten
Prognose hat man sich gegen eine Therapie (Entbindung
mit postnatal Embolisation) entschieden. Die Geburt
wurde eingeleitet und das Kind ist kurze Zeit spater an
den Folgen der kardialen Belastung in den Armen der
Eltern verstorben.
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Prof. Luigi Raio
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde
Inselspital Bern

Was ist das?

Zuweisung in der 22. Woche mit Hydrops fetalis Auffillig sind die Lungen bzw. der Thoraxinhalt.
(Aszites, Hautoedem). Es liegen keine Hinweise fiir eine Wer findet die Losung?

infektiose oder immunologische Genese des Hydrops vor

und auch genetisch scheint alles in Ordnung zu sein. Antworten an info@firauenklinik-aktuell.ch
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Lebenslauf

Name, Vorname: Schir, Gabriel N.

Geburtsdatum:

Zivilstand:

Ausbildung

1964-1970
1971-1978

1978-1980

1980-1984

1985

28.7.1957 in Zirich

Verheiratet, 2 Kinder

Primarschule in Oberrieden

Mittelschule in Sarnen, Matura
Typus B

Vorklinisches Medizinstudium in
Fribourg

Medizinstudium in Ziirich mit Staats-
examen 1984

Erlangung der Doktorwiirde an der
Universitét Ziirich (Prof. Dr. G. Duc)

1985-1988

1988-1990

1990-1991

1991-1997
seit 1991

1995/1996

Nov. 1996

Seit 1997

Seit 2001

1999 bis 2011

2002 bis 2013

2004
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Berufliche Titigkeit

Assistenzarzt: Kantonsspital St. Gallen,
Frauenklinik. Kantonsspital Miinster-
lingen, Chirurgie. Kantonsspital
Frauenfeld, Frauenklinik

Oberarzt Kantonsspital Frauenfeld,
Frauenklinik

Oberarzt Kantonsspital St. Gallen,
Frauenklinik

Oberarzt Dept. Frauenheilkunde

Lehrauftrag der Medizinischen
Fakultit der Universitdt Ziirich

Forschungsaufenthalt Dept of
Obstetrics and Gynecology University
of Michigan, Ann Arbor, USA,

Prof. John DeLancey

Abgeschlossenes Habilitationsverfahren
zum Thema ,,Funktionelle Anatomie
in der Urogynékologie®, Universitit
Ziirich, 1. April 1997

Chefarzt der Frauenklinik Kantons-
spital Aarau

Direktor des Bereichs Frauen & Kinder
und Mitglied der erweiterten
Geschiftsleitung des Kantonsspitals
Aarau

Griindung und Prisident der Arbeits-
gemeinschaft fiir Urogynikologie und
Beckenbodenpathologie

Griindung und Prisident des Wissen-
schaftlichen Beirats der SGGG

Erlangungen der Titularprofessur der
med. Fakultit Universitit Ziirich
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Seit 2004
Seit 27.6.2013
2005

2007

2010

2010 bis 2013

Seit 2010

2014

Vorstandsmitglied gynécologie suisse
Prisident der gynécologie suisse

Anerkennung Schwerpunktstrager
Gynikologische Onkologie FMH

Anerkennung Weiterbildungsstatte
Gynikologische Onkologie durch
WBSK

Anerkanntes, nach EUSOMA
zertifiziertes Brustzentrum KSA

Griindung und Président der
RoboGynSuisse

Mitglied der Geschéftsleitung der
Kantonsspital Aarau AG

Diplom Senologie der SGGG

Verschiedene Titigkeiten und Mitgliedschaften

— gynécologie suisse SGGG

— Arbeitsgemeinschaft Urogynikologie (AUG)

—  Arbeitsgruppe Gynékologische Onkologie (AGO)

der gynécologie suisse
RoboGynSuisse

Deutsche Gesellschaft fiir Gynikologie und Geburts-
hilfe DGGG

International Continence Society ICS
International Urogynecology Association [UGA

Terminology Committee International Urogynecology
Association [IUGA

Schweizerische Gesellschaft fiir Senologie SGR

Society of European Robotic Gynaecological Surgery
(SERGS)
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Editorial Board Member

International Urogynecology Journal

Neurourology & Urodynamics

Fragebogen

1.

Wo mochten Sie leben?

In der Schweiz, nahe der Berge und Seen wo sich

4 Jahreszeiten abwechseln und natiirlich bei Familie
und Freunden.

. Welchen Fehler entschuldigen Sie am ehesten?

Fehler welche ehrlich und offen diskutiert werden
konnen.

. Welche Eigenschaften schitzen Sie bei einem Mann

am meisten?
Ehrlich, tolerant, charmant, humorvoll.

. Welche Eigenschaften schétzen Sie bei einer Frau am

meisten?
Ehrlich, tolerant, charmant, humorvoll.

. Thre Lieblingstugend?

Zuverldssigkeit.

. Thre Lieblingsbeschaftigung?

Ich liebe die grosse Vielfalt meines beruflichen und
privaten Lebens.

. Wer oder was hitten Sie sein mogen?

Als Jugendlicher trdaumte ich davon, Spitzenfussballer
zu sein. Mein erfiilltes Leben hat mich von unerfiill-
baren Triumen befreit.

. Ihr Hauptcharakterzug?

Tolerante Zielstrebigkeit.
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9. Was schitzen Sie bei Thren Freunden am meisten? 17. Was halten Sie fiir den grossten Irrtum in unserem
Dass sie mich mit Wissen, Erfahrung und Originalitdt Fachgebiet?
bereichern. Die komplette mediale Verunglimpfung der HRT im
Rahmen der WHI-Resultate der letzten Dekade.
10. Wer war Ihr wichtigster Lehrer?
Ich genoss drei tolle Lehrer: Jakob Eberhard, 18. Welches Problem in der Frauenheilkunde halten sie
Urs Haller und John O. DeLancey (University of fiir besonders 16sungsbediirftig?
Michigan Hospital). Dass wir immer grissere Schwierigkeiten haben,
den Nachwuchs in ihrer chirurgischen Tdtigkeit
11. Welcher Teil der Arbeit bringt hnen am meisten zu befihigen und gentigend Nachwuchs fiir hohe
Freude? Fiihrungspositionen zu gewinnen.
Die klinisch-operative Titigkeit.
19. Welches medizinische Fachbuch halten Sie fiir
12. Woriiber kdnnen Sie lachen? besonders lesenswert?
Tageskomik und tiefgriindiger Humor erquicken mich, The Female Brain von Louanne Brizendine —
peinlicher Humor auf Kosten anderer vertreibt mich. ein wunderbares Buch um die weibliche Wesensart
(noch) besser zu verstehen.
13. Thr grosster Fehler?
Es allen Recht machen zu wollen. 20. Welches aktuelle Forschungsprojekt wiirden Sie
unterstiitzen?
14. Was verabscheuen Sie am meisten? Pritherapeutische Analysen welche die individuelle
Das Spielen mit gezinkten Karten. Wirkung von Medikamenten voraussagen und Neben-
wirkungen verringern helfen.
15. Was halten Sie fiir den grossten Fortschritt in der
Frauenheilkunde? 21. Gibt es eine wesentliche Entscheidung in Threm
Die zunehmende Vielfalt an konservativen und opera- medizinischen Leben, die Sie heute anders treffen
tiven Behandlungsoptionen in unserem Fach. Unsere wiirden?
grosste Herausforderung sehe ich heute deshalb in Nein.
der richtigen, individualisierten Indikationsstellung.
22. Welches ist Thr bisher nicht verwirklichtes Ziel /
16. Welches Ereignis hat Thre Arbeit am meisten beein- Ambition?
flusst? Mich nicht zu Aufgaben und Amtern iiberreden zu
Die Tatsache dass mir meine Lehrer bewusst machten, lassen, welche ich nicht selber will.
dass ich fiir eine héhere Fiihrungsaufgabe tauge,
verdnderte mein berufliches aber auch privates 23. Welchen Rat wiirden Sie einer jungen Kollegin

Leben nachhaltig.
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geben?
Sich beruflich und privat Ziele zu setzen und diese
klar zu kommunizieren.
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24.

25.

26.

27.

28.

29.

Welche natiirliche Begabung mdchten Sie besitzen?
In mehreren Fremdsprachen spontan eine gehaltvolle
Rede halten zu kénnen.

Wen oder was bewundern Sie am meisten?
Top-Mediziner welchen es gelingt Kompetenz und
Charisma mit Menschlichkeit zu paaren.

Thre gegenwirtige Geistesverfassung?
Positiv und erwartungsvoll neugierig.

Ihr Motto?
Nutze jeden Tag und freue dich an jeder neuen
Erfahrung.

Was treibt Sie an?

Die eigenen Talente und jene der Mitarbeiter nicht
zu vergeuden und sie weiterzuentwickeln. Dabei sind
Lebensfreude und —genuss meine Energiespender.

Auf welche eigene Leistung sind Sie am meisten
stolz?

Dass es mir daheim und bei der Arbeit gelungen ist,
zwel fantastische Teams mitzugestalten.
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30.

31.

32.

Als Kind wollten Sie sein wie...?
...unser Nachbar und Fussballstar Fritz Kiinzli,
der Stiirmer des FCZ und der Nationalmannschaft.

Wie kénnen Sie am besten entspannen?

In den Bergen und auf Reisen mit Familie und
Freunden, aber auch beim Fussball- und Tennis-
spielen, auf der Loipe und der Bike-Tour.

Hier konnen Sie drei Biicher loben?
Siddharta von Hermann Hesse als prdgende Jugend-
erinnerung.

Cutting for stone von Abraham Verghese als wunder-
bare Ferienlektiire mit chirurgischem Hintergrund.

The rational optimist von Matt Ridley — Wie hat die
Menschheit die grossen Herausforderungen geldst
und wie wird sie diese in Zukunft losen.
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