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Alle Jahre wieder

Die Tage werden kiirzer, die Méntel ldnger die Termine im Kalender tum-
meln sich untibersichtlich — das Jahresende steht an. Neben allen mdglichen
Spielarten von Weihnachtsbeleuchtung wird man in den Strassen der Innen-
statte nun vor allem auch mit einem konfrontiert: Spendensammlern. Es gibt
unzdhlige Moglichkeiten, sich mittels Spenden zu engagieren. Lokale soziale
Projekte, globale soziale oder medizinische Projekte, Umweltschutz, Tier-
schutz, Klimaschutz... Interessant ist es zu beobachten, wie sich dieses
»Angebot* mit der Zeit verdndert. Spiegelt dies die aktuellen Probleme der
jeweiligen Zeit wieder? Oder vielleicht eher, wie wir gerade aktuell unsere
Welt wahrnehmen? Wollen wir die Welt anderer verbessern oder wollen wir
vor allem unser eigenes Weltbild mit einer Spende ein wenig in die von uns
als richtig empfundene Richtung riicken? Allein dariiber nachzudenken kann
nicht schaden. Die viel beschworene Besinnlichkeit kann auch etwas Ernstes
sein. Eigentlich verhilt es sich in der Medizin ganz dhnlich: unser Bild von
gut und richtig stimmt nicht immer mit dem unserer Patientinnen tiberein.

In den Bereichen der Palliativmedizin ist dieser Aspekt offenbar und von
iiberragender Bedeutung, aber auch in anderen Bereichen sollten wir uns als
Arzte ruhig immer einmal wieder hiermit beschiftigen. Unsere Patientinnen
werden es uns danken.

Als Redaktion der FHA blicken wir auf ein erfolgreiches Jahr 2018 zuriick
und mochten uns bei Thnen als Leser herzlich bedanken!

Wir wiinschen Thnen frohe Festtage und ein gutes Neues Jahr!

Fiir die Herausgeber
Prof. Martin Heubner
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Ein PCOS geht alle an

Das polyzystische Ovarialsyndrom (PCOS) ist nicht
nur die hiufigste Endokrinopathie im Reproduktions-
alter. Neben negativen Auswirkungen fiir die Fort-
pflanzung hat es auch wichtige Konsequenzen fiir die
Frauengesundheit (Stoffwechselerkrankungen, Wohl-
befinden, Psyche). Nicht selten dauert es aber mehre-
re Jahre bis die Diagnose gestellt wird, was vielleicht
mit der Heterogenitit des Erscheinungsbildes zusam-
menhiingt. Ziel dieser Darstellung ist es, praktisch
nutzbare Hinweise fiir ein rationales Management zu
geben.

Das PCOS ist die hdufigste Endokrinopathie von Frauen
im Reproduktionsalter mit einer Prévalenz von ca.10 %.
Bei Frauen mit ovulatorischen Stérungen sind es bis zu
60—80% (Lizneva, D. et al. Fertil. Steril. 2016; 106:6).
Fiir Spezialist-(innen) der Fortpflanzungsmedizin sind
PCOS-Frauen deshalb etwas Alltdgliches.

Mit dieser Darstellung wollen wir zeigen, dass die frithe
Erfassung des PCOS und eine optimale Betreuung alle
Frauenirztinnen und Arzte angeht, da dies weitreichende
Konsequenzen fiir die allgemeine Frauengesundheit hat.

Die wissenschaftliche Literatur zum PCOS ist umfang-
reich, sodass heute viele Aspekte der Patientinnenbetreu-
ung durch Evidenz und breiten klinischen Konsens abgesi-
chert sind (Teede, H.J. et al. Fertil. Steril. 2018; 110:364).

Ein Auge darauf haben

Das PCOS hat ein sehr heterogenes Erscheinungsbild und
viele Frauen zeigen nicht das volle Bild.

Deshalb erstaunt es nicht, dass oft mehrere Jahre verge-
hen, bis die Diagnose gestellt wird.

Nach wie vor sind die Rotterdam- Kriterien zur Diagnose
eines PCOS giiltig (Tabelle 1).

Prof. Michael K. Hohl

Dr. Cornelia Urech-Ruh
Dr. Martina Nordin

Dr. Mischa Schneider
Kinderwunschzentrum Baden

Tab. 1. Rotterdam-Kriterien(modifiziert) zur Diagnose eines PCOS

Zwei von drei der folgenden Kriterien miissen erfiillt sein:
1. Oligo- oder Anovulation (Progesteronbestimmung)
2. Klinische - oder biochemische Zeichen des Hyperandrogenismus
(berechnetes freies Testosteron,
klinische Untersuchung auf Akne, Alopezie und Hirsutismus)
3. Polyzystische (besser polyfollikuldre) Ovarien (PCOM);
mit modernen Ultraschallgerdten mehr als
20 Follikel/Ovar, 2 bis 9 mm in allen Ebenen)
(ein PCOM alleine hat — ohne weitere Symptome — (s.oben) keine
klinische Bedeutung)
und:
Ausschluss anderer Ursachen (kongenitale adrenale Hyperplasie,
Androgen- produzierende Tumoren, M. Cushing).

Kommentar

Nachteil der Rotterdam-Kriterien: Diagnose moglich

ohne Hyperandrogenismus.

2 weitere Guidelines zur Diagnose eines PCOS relativie-

ren die Bedeutung der ,,polyzystischen (besser:polyfolli-

kuldren) Ovarien *:

— National Institute of Health (NIH) —Kriterien: Hype-
randrogenismus und Zyklusstorungen

— Androgen Excess-PCOS Society Kriterien: Hype-
randrogenismus und Zyklusstérungen oder polyzysti-

sche Ovarien.

Weitere sinnvolle Abklirungen

Blutdruckmessung (ausreichende Manschettenbreite
beachten)

Niichternbestimmung der Triglyceride, HDL- und
LDL-Cholesterin, ggf. Transaminasen

Bestimmung der Insulinresistenz (IR) (aus Niichtern-
blutzucker und Insulin):

HOMA — Index (HOMA >2:V.a. IR;

> 2.5 IR: sehr wahrscheinlich; >5: typisch fiir DM 1L
Bei ,,high risk Frauen (V.a. Insulinresistenz, BMI
>25 kg/m2; familidrer DM II, Hypertonie, Dyslipidédmie)
—> zusitzlich ein oraler GTT
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bei deutlich erhéhtem BMI: Schlafstorungen erfragen

(extrem: obstruktive Schlafapnoe).

ein PCOS ist hdufig (in 18—40 %) mit einer Auto-
immunthyreopathie assoziiert ist, deshalb empfiehlt sich
auch die Bestimmung des TSH und TPO-AK (Romitti. M.
et al. Endocrin Connect. 2018; 7:1158-67).

Das PCOS: hiufig schon in der Adoleszenz

Ein PCOS manifestiert sich hdufig schon in der Adoles-
zenz wird wegen der Heterogenitit der Symptome oft
tibersehen. Eine Fritherkennung ist aber wichtig wegen
den lebenslangen Risiken, die mit dem PCOS verbunden
sind.

Man sollte an ein PCOS denken, bei Méddchen mit:
Hirsutismus
Therapieresistenter Akne
Persistierende Oligo-Amenorrhoe >3—5 Jahre nach der
Menarche.
Akanthosis nigricans (vermehrte Pigmentierung an
Hand, Fuss und Fussflachen, Scham-, Inguinal- und
Axillaregion)
Adipositas

Die Diagnose eines PCOS bei Adoleszentinnen wird
aufgrund der in Tabelle 2 gezeigten Kriterien gestellt. Fiir

Tab. 2. Diagnose des PCOS bei Adoleszentinnen

Nicht anders erklirbare Kombination von:
1. Abnormalem Zyklus
* Abnormal fiir Alter
» Symptome wihrend ein bis zwei Jahren anhaltend

2. Zeichen des Hyperandrogenismus
« persistierende Testosteronerhéhung (iiber adulte Werte hinaus)
* Mittelschwerer bis schwerer Hirsutismus (Feriman-Galwey-score
> 8 (Abb. 1)).
» Mittelschwere bis schwere inflammatorische Akne vulgaris ist
eine Indikation, um auf Hyperandrogendmie zu testen
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Abb. 1. Ferriman-Gallwey-scoring-system bei Hirsutismus

adoleszente Patientinnen gibt es bisher keine standardi-
sierte Einteilung der sonographischen Kriterien.

Pathophysiologisch ist die Hyperandrogendmie ovariel-
len Ursprungs (DD andere Endokrinopathien (Abb.2).

1: Beinahe alle PCOS Frauen haben einen funktionellen
Hyperandrogenismus, der die Hauptsymptome: Hype-
randrogendmie, Oligo-Anovulation und polyzystische
Ovarien verursacht.

2: Ca. 50 % der PCOS-Frauen haben einen Hyperinsulinis-
mus auf der Basis einer Insulinresistenz. (Insulinresistenz
in Zellen der Muskulatur, Leber und Fettgewebe nicht aber
Ovar!). Dieser wirkt zusdtzlich auf die Theka-Zellen, ver-
stirkt dadurch den Hyperandrogenismus — fiihrt gemein-
sam mit Androgenen zu einer vorzeitigen Luteinisation der
Granulosazellen und stimuliert die Fettzellen.

3: Die so entstandene Hyperandrogendmie verursacht
einen grossen LH-Uberschuss der durch seine Wirkung
auf Theka- und Granulosazellen die Hyperandrogendmie
weiter verstdrkt.
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4: LH stimuliert die lutenisierten Granulosazellen, vermehrt Unklar ist bis heute der gemeinsame Nenner, dem der
Estradiol zu sezernieren, was die FSH Sekretion supprimiert. ovarielle Hyperandrogenismus, die Insulinresistenz und
Die durch den Hyperinsulinismus ausgeldste Granulosazell- eine Adipositas zu Grunde liegt.
Sfunktionsdnderung fordert die Bildung eines polyzystischen
Ovars.

Hypophyse

LH FSH
Uberschuss

Granulosazellen
Theka-Zellen

-

Luteinisiert
Funktioneller ovarieller Sex-Hormon-Uberschuss
Hyperandrogenismus Anovulation
PCOM

Haar-Talgdriise

Hirsutismus /Akne

N 7
Insulinresistenter Hyperinsulinismus

Abb. 2. Pathophysiologie des PCOS
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Abb. 3. Das PCOS: eine Multisystemerkrankung

Das PCOS: eine Multisystemerkrankung (Abb. 3.)

Adipositas, Insulinresistenz und metabolisches Syndrom
In einer grossen Metaanalyse (Lim, S.S. et al. Hum. Re-
prod. Update 2012; 18:618-37) fand man, dass mindes-
tens 60 % der Frauen mit PCOS {ibergewichtig sind. Die
meisten haben auch eine Insulinresistenz (Zellen des
Muskel-, Leber-, Fettgewebes aber nicht des Ovars sind
weniger empfindlich auf Insulin) und als Folge davon
einen Hyperinsulinismus.

Der Hyperinsulinismus verstirkt den Hyperandrogenis-
mus durch Stimulation der Thekazellen und Senkung
des Sexualhormon bindendes Globulin (SHBG) in der
Leber.

Man findet eine Insulinresistenz, die oft asympomatisch
ist bei 50-75 % der Ubergewichtigen mit PCOS.

Dies muss als Vorstufe eines Diabetes Mellitus Typ 11
gewertet werden und geht auch mit erhohtem Risiko fiir
einen Gestationsdiabetes einher.

Klinische Zeichen dafiir sind:
Eine Akanthosis nigricans, selten, aber oft eines der
wichtigsten Symptome, iiber das sich die Patientinnen
beklagen.
Das Metabolische Syndrom (bei 60 % der PCOS-
Frauen mit Uebergewicht vorkommend), welches
durch eine Interaktion der Insulinresistenz mit Adi-

Tab. 3. Ergénzende Diagnostik beim PCOS

BMI (regelmissig) (Hiift zu Taillenumfang)
Niichternblutzucker und HbA ¢ regelmaissig (oraler GTT
bei Adipositas)

Insulinresistenz: HOMA-Index (s.Text)
Niichternlipidprofil

Prolactin und TSH (Ausschluss anderer Ursachen der Oligo-
Amenorrhoe)

positas und Alter entsteht und héufig schon in der
Adoleszenz festgestellt wird:

— Abdominelle Stammadipositas

— Hyperglykdmie

— Erhohte Triglyceride

— Niedriges LDL-Cholesterin

— Hypertonie

Dies alles zusammen erhoht das kardiovaskuldire Risiko.

Aus dem Gesagten ergibt sich der Nutzen einer ergidnzen-
den Diagnostik beim PCOS (Tab. 3).

Diabetes mellitus Typ II (DM I1)

Das Risiko fiir DM II bei PCOS ist vier- bis fiinffach er-
hoht. Das Risiko erhoht sich zusitzlich mit steigendem
Alter. Deshalb gehort die Messung der Glukosetoleranz
zur Basisabkldrung und sollte alle zwei Jahre wiederholt
werden (Tabelle 3).

Schlafassoziierte Atmungsstorungen

60 % der Uebergewichtigen mit PCOS haben schlafassoz-
ziierte Atmungsstorungen (extrem: Schlafapnoe). Man
sollte deshalb gezielt danach fragen.

Nichtalkoholische Fettleber

Die Préivalenz ist sowohl bei iibergewichtigen wie nor-
malgewichtigen PCOS-Frauen auf das Doppelte bis Drei-
fache erhoht.
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Endometriumkarzinom

Eine chronische unopponierte Ostrogenwirkung auf das
Endometrium erhoht das Risiko fiir Endometriumhyper-
plasie und Endometriumkarzinom. Die anderen Risiko-
faktoren bei PCOS wie chronische Hyperinsulindmie,
Hyperandrogendmie und Adipositas wirken in die gleiche
Richtung.

Management beim PCOS
Therapieziele beim PCOS sind v.a.:

Verbesserung der hyperandrogendmischen Symptome
(Hirsutismus, Akne, minnlicher Behaarungstyp)
Gewichtsreduktion und korperliche Aktivitit
Kontrazeption

Ovulationsinduktion bei Kinderwunsch

Prophylaxe von Endometriumhyperplasie und —Karzi-
nom

Verbesserung der psychischen Probleme (siehe dort)

Lifestyle

Korperliche Aktivitét, Didt, Verhaltensverdnderung zur
Gewichtsreduktion stehen im Zentrum des Bemiihens.
Bereits eine 5-10% Gewichtsreduktion kann zu normalen
Ovulationszyklen und Verbesserung der metabolischen
Verdnderungen fiihren. Der Weg dahin ist,wie allen be-
kannt, miihsam. Die Aufgaben der betreuenden Aerztinnen
und Aerzte: Motivation, Vermittlung von Angeboten,
Coaching.

Bei starkem Ubergewicht kommt auch — und gerade
bei bestehendem Kinderwunsch — der bariatrischen
Chirurgie eine zunehmende Bedeutung zu.

Ovulationshemmer (OH)

Diese sind zentral beim Management sowohl bei Adoles-
zentinnen wie auch Erwachsenen. OH sind die ,,first
line“-Therapie fiir die Behandlung der Zyklusanomalien,

des Hyperandrogenismus und zur Endometriumprotektion.
Wichtig zu wissen ist, dass das PCOS per se das Thrombo-
embolierisiko (TE) unter Ovulationshemmern nicht erhdht.
Deshalb gehen wir gleich vor wie bei Frauen ohne PCOS:
Beachtung der Risikofaktoren und Wahl der Gestagene.

Wahl des OH

Im Normalfall starten wir mit einem OH, der 20-30 mcg
Ethinylestradiol enthilt. Alle OH mit Ethinylestradiolan-
tail fiihren iiber die Steigerung der SHBG-Synthese zu
einem Absinken der freien Androgene. Daher kann initial
ein Therapieversuch mit einem Gestagen der 2. Genera-
tion (z.B. Levenorgestrel) gestartet werden. Hierunter
liegt das Basisrisiko fiir das Auftreten einer TVT bei
5-7/10 000 Frauenjahren.

Bei ausbleibendem Effekt kann auf einen OH mit einem
antiandrogenen Gestagen gewechselt werden. (Chlorma-
dinonacetat, Dienogest, Drospirenon). Diese beinhalten
jedoch ein hoheres TE-Risiko von 9—12/10 000 Frauen-
jahren. Bei ungeniigender Wirkung (Hirsutismus, Akne)
erginzen wir den OH z.B. mit héher dosiertem Cyprote-
ronacetat, evtl. Spironolacton 50-100 mg 2x/d oder wei-
sen die Patientinnen einer dermatologischen Praxis zu.

Metformin

Metformin ist bei PCOS-Patientinnen mit Kinderwunsch
zur Verbesserung der Ovarialfunktion nur bei nach-
gewiesener Insulinresistenz und /oder Diabetes Mellitus
Typ II indiziert.

Die Dosierung sollte iiber mehrere Wochen gesteigert
werden bis zur Maximaldosis von 2 x 1g tdgl. Cave:
Metformin ist bei PCOS ohne gestorte Glukosetoleranz
nicht zugelassen. Die Aufklarung iiber den ,,off-label-
use* und auch iiber die mdglichen gastro-intestinalen
Nebenwirkungen ist daher obligat.

Unsere Empfehlungen
Gewichtsreduktion durch mehr kérperliche Betdtigung
und Verdnderung des Essverhaltens ist wichtigstes
therapeutisches Ziel
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Bei unregelmdssigem Zyklus, cutaner Manifestation der In der Adoleszenz und im Erwachsenenalter sollte
Hyperandrogendmie - OH ggf. mit antiandrogenem Metformin nur bei deutlich gestorter Glukosetoleranz
Gestagen / in Kombination mit niedrig dosiertem Spiro- oder Diabetes Mellitus Typ Il zum Einsatz kommen.
nolacton
Metformin bei nachgewiesener Insulinresistenz und
nach Aufklirung iiber den ,, off-label-use “ nur bei Depressionen, Angst-und Essstorungen
unerfiilltem Kinderwunsch
Bei positivem Schwangerschaftstest soll die Metformin- Depressionen sind generell haufig (weltweite Pravalenz
therapie gestoppt und in der 12.—14. SSW ein OGTT 3 bis 8 %) und Frauen sind mit 8.5 % wesentlich hdufiger

geplant werden betroffen als Ménner (4.5 %).
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Tab. 4. Screening auf Depressionen mittels PHQ-2 Fragebogen

Wihrend dem letzten Monat:

1. Wurden Sie héufig beeintrichtigt durch ein Gefiihl der Nieder-
geschlagenheit, Deprimiertsein, Hoffnungslosigkeit?
2. Hatten Sie wenig Interesse oder Freude an Dingen?

Noch héufiger werden sie bei adoleszenten Frauen ge-
funden (19.4%). 60 % der betroffenen jungen Frauen
berichten, dass sie keine Behandlung erhielten (National
Institute of mental health: Attps://www.nimh.nih.go/health/
statistikmajordepressionsstml).

24 bis 48 % der PCOS Frauen haben Zeichen einer
Depression, eine erschreckend hohe Zahl. Dazu kommen
mittelschwere bis schwere Angststérungen in 34 bis 57 %
(Cooney, L.G. et al. Hum. Reprod. 2017; 32:1075).

Da nicht allen von uns diese Zusammenhinge bekannt
sind, wiirde dies miterkldren, weshalb Frauen mit PCOS
oft mit ihrer drztlichen Betreuung unzufrieden sind. (Do-
kras, A. et al. Fertil. Steril. 2017;107:1380) Hier besteht
also ein lohnenswertes Potenzial, die Betreuung von
Jugendlichen und Frauen durch die primér betreuende
Aerzteschaft zu verbessern.

Deshalb empfiehlt die ,,Androgen-Exzess and Polycystic
Ovary Syndrome Society (AE-PCOS) alle Frauen mit
PCOS auf Depressionen und Angststdrungen zu screenen
(Dokras, A. et al. Fertil. Steril. 20109:888).

(PHQ-2 Fragebogen, erste zwei Fragen (Tabelle 4).

Die Suche nach Angststorungen erfolgt ebenfalls mit
einem speziellen Fragebogen (zum Beispiel: www.angst-
storungen-info.ch)

Auch Essstorungen (vor allem ,binge eating*) kommen
gehauft vor (12 bis 30 % bei PCOS Frauen). Bei Frauen
mit Adipositas sollte besonders darauf geachtet werden.
Ein interdisziplindrer Ansatz (Psychologie, Erndhrungs-

10

beratung, Frauenmedizin, Innere Medizin) ist hier unbe-
dingt notig.

Lifestyle-Anderungen (vermehrte physische Aktivitit
und Gewichtsreduktion) haben einen positiven Einfluss
auf alle PCOS-Symptome, nicht zuletzt auf depressive

Verstimmungen und Angststérungen.

Ovulationshemmer — die ,,first-line-Therapie® beim
PCOS — fiihrten in einer randomisierten (RCT) Studie zu
einer Verminderung von pathologischen Depressions-
scores von 13.3 % auf 4.4 %, wihrend bei einer Normal-
population Ovulationshemmer eher zu vermehrten
Depressionen fiihrten (Skorlund, C.W. et al. J. Am. Med.
Assoc. Psych. 2016; 73:1154).

Zusammengefasst sollte das Screening auf Depressionen
und Angststorungen bei PCOS Frauen ganz allgemein
Teil einer Jahreskontrolle werden.

PCOS und Kinderwunsch

Das PCOS ist eine der hdufigsten Sterilitdtsursachen der
Frauen (Azziz, R. et al. J. Clin. Metab. 2004; 89:2745).

Da 40 bis 80% der PCOS Frauen libergewichtig sind,
steht hier bei den therapeutischen Massnahmen die Ge-
wichtsabnahme an erster Stelle (siche oben).

Allerdings sollte bei Frauen iiber 35 Jahren nicht zu viel
Zeit verloren gehen. Man schreitet nach Vervollstindi-
gung der Sterilitidtsabklarungen deshalb oft direkt zur
Ovulationsinduktion.

Kommentar

Wir empfehlen keinen Therapiestart bei einem BMI iiber
35! Ab einem BMI von 40 sollte keine reproduktionsmedi-
zische Therapie gestartet werden, egal wie alt die Patien-
tin sind. Hier sind die Risiken einfach zu hoch!
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Abb. 4b. ,,Ovarian drilling*: Endzustand

Als Medikament der ersten Wahl gilt heute Letrozol
(unabhéngig vom BMI).

Die Standard-Dosierung ist 2.5 — maximal 7.5 mg/die
vom 2.—6. (oder 3.—7.) Zyklustag.

Die Therapie bei unerfiilltem Kinderwunsch erfolgt ,,off
label*, was kommuniziert und dokumentiert werden
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Kernaussagen

* Das PCOS ist die hiufigste Endokrinopathie bei
Frauen im Reproduktionsalter.

¢ Ein PCOS wird oft wihrend Jahren nicht diagnos-
tiziert.

* An ein PCOS sollte man auch bei Adoleszentinnen
mit abnormalem Zyklus und Hyperandrogenismus
denken.

* Depressionen, Angst- und Essstorungen sind hdufig
assoziiert.

* Bei der Therapie (bei fehlendem Kinderwunsch)
stehen Lifestyleinderungen und Ovulationshemmer
im Vordergrund.

muss. Die Kosten werden deshalb nicht von den Kran-
kenkassen libernommen.

Als Reservetherapie kann Clomiphencitrat weiterhin ver-
wendet werden, auch wenn es in der Schweiz nicht mehr
erhiltlich ist.

Als Second-Line-Therapie folgt eine Stimulation mit
FSH.

Die Hyperandrogendmie mit rel. tiefen FSH-Werten im
Vergleich zum LH ist ursdchlich fiir die anovulatorischen
Zyklen beim PCOS und somit fiir den unerfiillten Kinder-
wunsch. Daher ist die direkte ovarielle Stimulation mit
FSH die zielgerichtetste Therapie des ovulatorischen
Sterilitatsfaktors. Die Stimulation ist bestens erprobt.
Allerdings erfordert die Dosierung und Uberwachung
eine gewisse Erfahrung (cave.polyfollikuldre Reaktion!).

Bei einer Therapieresistenz auf Letrozol und/ oder low-
dose FSH sowie bei polyfollikuldrem Ansprechen der
Ovarien sollte man zu einer In vitro Fertilisation raten.
Auch wenn die Behandlung mit IVF oder ICSI gewisse
Risiken birgt (hier ist vor allem das Uberstimulation-
srisiko zu erwdhnen) und eine Nichtpflichtleistung der
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Krankenkasse darstellt, hat diese Therapie den Vorteil,
dass eine Schwangerschaft mit hoher Wahrscheinlichkeit
und in rel. kurzer Zeit erzielt werden kann. Der zeitliche
Faktor ist bei PCO-Patientinnen mit Oligomenorrhoe
nicht zu unterschitzen.

Alternativ dazu kommt u.U. ein laparoskopisches ,,Ova-
rian Drilling™ in Frage,das den Vorteil hat, dass gleich-
zeitig auf weitere fertilitdtsmindernde Faktoren abgeklart
und gleich behandelt werden kann (z.B Endometriose,
tuboperitonealer Faktor, Endometriumpolypen).

Auch wenn randomisierte Studien (Amer, S.A. et al.
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Hum. Reprod. 2009; 24:1219) gute Erfolge nachwiesen,
muss bedacht werden, dass ein zu intensives Drilling irre-
versible Schiden am Ovar setzen kann bis hin zu einer
Ovarialinsuffizienz. Vorsicht bei der praktischen Durch-
fiihrung, wenn man diese iiberhaupt wagt, ist deshalb
angebracht!

Technische Durchfiihrung:

Um nicht zu grosse Schédden zu setzen, empfehlen wir
die Anwendung einer Mikronadel mit kurzen Strom-
stossen (Schneidestrom in drei Reihen a sechs Inzisionen
(Abb. 4a und 4b.)).
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Storungen in der Sexualitit bei Minnern von Kinder-
wunschpaaren: Ein Problem?

Heute weiss man, dass Kinderwunschstress vorhandene
Probleme verstiarken oder erst auslosen kann.

Die jiingsten Empfehlungen des Practice Commitee der
American Societing of Reproductive Medicine (ASRM)
zu diesem Thema sind fiir die Praxis niitzlich und kom-
mentiert. Deshalb mochten wir sie in verkiirzter Form
hier darstellen (Fertil. Steril. 2018; 110:833—41).

Erektile Dysfunktion (ED)
Dies ist die hdufigste Stérung im Kontext des Kinder-
wunsches.
(Definition ED: Persistierende Unfahigkeit zur Erektion
oder deren Aufrechterhaltung um einen befriedigenden
Sexualverkehr zu ermdglichen)
Eine ED ist altersabhingig, eine schwere ED wird bei
5%, eine mittelschwere bei 17 % der Méanner zwischen
40 und 49 Jahren beobachtet.
Bei ménnlicher Sterilitit steigt die Inzidenz auf 18—89 %!
(Shindel, A.W. et al. J.Urol. 2008;179:56-9)
Eine ED ist auch ein Indikator fiir kardiovaskulire
Probleme in der Zukunft und assoziiert mit

Rauchen

Diabetes mellitus

Depressionen

Bluthochdruck

Herzerkrankungen
Neben der organisch bedingten ED, spielt beim Kinder-
wunsch die psychogene ED eine quantitativ grosse Rolle
(psychogene ED: normaler peniler Blutfluss und Nerven-
funktion, eine Erektion ist u. U. moglich, aber typischer-
weise nicht mit der Partnerin zur Erzielung einer Schwan-
gerschaft) (situationelle ED).

Praktisches Vorgehen
Gezielt befragen und suchen nach organischen Ursachen
(s. oben). Wir iiberweisen diese Patienten unserem andro-

logischem Konsiliarius, der auch die Therapie (z.B. Phos-
phodiesteraseinhibitoren) tiberwacht.

Psychologischer Stress durch unerfiillten Kinder-
wunsch

Viele Frauen leiden hiufiger darunter aber auch bei 21 %
der Ménner findet man ,,Sterilitdtsstress* definiert als
»~weniger Freude an sexueller Beziehung®, psychischen
Druck, Verlust des sexuellen Selbstwertgefiihls (Peter-
son, D.D. et al. Fertil. Steril 2007; 88:911-14).

Hier ist es wichtig diese Probleme anzusprechen und psy-
chologische Hilfe anzubieten.

Ejakulationsstorungen

Organisch bedingte Ejakulationsstorungen (fehlende Eja-
kulation oder retrograde Ejakulation) dussern sich in
einer Aspermie und bediirfen einer andrologischen Ab-
klarung und speziellen reproduktionsmedizinischen
Massnahmen.

Ejakulatio precox

Diese soll bei 5-20 % der Ménner vorkommen. Neben or-
ganischen Ursachen (penile Hypersensibilitét) spielen vor
allem psychogene Faktoren (Angst, Depressionen, Stress)
eine Rolle. Neben verschiedenen Salben (Lidocain ba-
siert) werden SSRI’s empfohlen, daneben ist eine Sexual-
therapie sinnvoll. Diese Probleme sollten durchaus mit
dem Paar gemeinsam besprochen werden.

Verminderte Libido

Diese ist sehr hdufig assoziiert mit hormonellen Stérun-
gen (Hypoandrogenie) und wird relativ hiufig mit zuneh-
mendem Alter beobachtet (Patel, D.P., Urology 2015;
85:1062-71). Auch in diesen Fdllen empfehlen wir eine
andrologische Fachuntersuchung.

Sehr héufig empfehlen wir bei Mdnnern mit sexueller
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Die Suche nach einer sexueller Dysfunktion sollte
Teil der Sterilitdtsabklarung sein.

Eine erektile Dysfunktion (ED) ist die haufigste Sto-
rung, die auch wichtige somatische Ursachen haben
kann.

Psychologischer Stress durch Sterilitdt kann mannli-
che Sexualstérungen verursachen oder manifestieren.
Ejakulationsstérungen — die hiufigsten Stérungen
(5-20%) in der Allgemeinbevolkerung — dussern sich
iiberwiegend in Form einer Ejaculatio precox.

Dysfunktion vor einer weitergehenden Therapie (IVF/
ICS]I) eine Kryokonservierung von Spermien um den psy-
chischen Druck, ,,im richtigen Moment eine Spermap-

robe zu produzieren *, zu reduzieren.
Michael K.Hohl

Hoch-Risiko- Endometriumkarzinome —
neue Behandlungsstrategien in Sicht?

Bei der Behandlung des Endometriumkarzinoms sind die
prognostischen Unterschiede zwischen einzelnen patholo-
gischen Subgruppen evident: wihrend die G1 und G2 en-
dometrioiden Karzinome in der Regel eine gute Prognose
haben, sind G3 Karzinomen oder solche mit ser0ser oder
klarzelliger Histopathologie mit einem schlechteren
Uberleben assoziiert. Hiufig wird bei diesen Tumoren
eine adjuvante Chemotherapie indiziert, {iber deren Nut-
zen jedoch hiufig diskutiert wird. Molekulare Tumor-
eigenschaften treten mehr und mehr in den Vordergrund
der tumorspezifischen Therapie. In Clinical Cancer
Research wurde nun eine Arbeit vorgestellt, die sich mit
dem Vorliegen von Defiziten in DNA-Reparaturmecha-
nismen (HR-Defizienz, siehe Senologie up-to-date in die-
sem Heft) als mogliche therapierelevante Eigenschaft bei
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diesen Tumoren beschéftigt. Die Ergebnisse: Insgesamt
wurden 36 Tumorproben von high-risk Endometriumkar-
zinomen untersucht. In Zellkulturen wurde in vivo die
DNA-Reparatur nach Applikation ionisierender Strahlung
untersucht, zudem erfolgte eine genetische Analyse mit-
tels Sequenzierung. Ein HR-Defizienz liess sich bei 24 %
der Tumore nachweisen und betraf vor allem nicht-endo-
metrioide Tumore, bei denen diese Eigenschaft in fast der
Hilfte der Fille vorlag (de Jonge M. et al., Frequent ho-
mologous recombination deficiency in high-grade endo-
metrial carcinomas. Clin. Cancer Res. 2018 Nov. 9).

Kommentar
Sicherlich eine kleine Studie mit experimentellem und ex-
plorativem Setting. Sollten diese Daten aber reprdsenta-
tiv sein, hiesse dies Folgendes: zum Einen wdren wir ins-
besondere bei nicht-endometrioiden Karzinomen mit
einer platinhaltigen Chemotherapie auf einem guten
Weg, da wir wissen, dass diese vor allem bei HR-Defizi-
enz gut wirksam ist. Diese These deckt sich mit Beobach-
tungen aus bekannten klinischen Studien. Zum Anderen
tut sich auch beim Endometriumkarzinom die Frage auf,
ob PARP-Inhibition gerade fiir diese Karzinome eine
maogliche therapeutische Option darstellt. Dies konnte
unseren therapeutischen Handlungsspielraum betrdcht-
lich erweitern.

Martin Heubner

Vitamin D reduziert weder das Risiko fiir Kreislauf-
noch fiir Krebserkrankungen

Bislang war es unklar, ob die Einnahme von Vitamin D-
Priparaten das Risiko fiir Krebs- oder Herz-Kreislauf-
erkrankungen reduziert. Die Autoren um Manson et al.
haben nun in einer randomisierten, placebo-kontrollierten
Studie Vitamin D3 (2000 IU / Tag) beziiglich der Priaven-
tion von Krebs und Herz-Kreislauferkrankungen ange-
schaut. Dabei wurden insgesamt 25,871 Probanden in die
Studie eingeschlossen und randomisiert (Ménner im Alter
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= 50 Jahren und Frauen im Alter = 55 Jahren). Primire
Endpunkte waren: invasive Karzinome und kardiovasku-
lare Ereignisse (wie Myokardinfakt, Schlaganfall, Tod
aufgrund einer Herz-Kreislauf-Erkrankung). Sekundére
Endpunkte umfassten: Krebs getrennt nach Lokalisation,
Krebs-assoziierte Todesfille, zusitzliche kardiovaskulére
Ereignisse.

Die Einnahme von Vitamin D3 war mit keinem der unter-
suchten Endpunkte assoziiert. Wéhrend eines medianen

Follow-ups von 5.3 Jahren wurde bei 1617 Probanden
Krebs diagnostiziert (793 in der Vitamin D — Gruppe und
824 in der Placebogruppe; hazard ratio, 0.96; 95 % Konfi-
denzintervall [CI], 0.88—1.06; P = 0.47).

Schwerwiegende kardiovaskuldre Ereignisse fanden sich
bei 805 Studienteilnehmern (396 in der Vitamin D-
Gruppe und 409 in der Placebogruppe; hazard ratio, 0.97;
95% CI, 0.85-1.12; P =0.69). Weder bei der Analyse der
einzelnen Tumorentitdten (wie Brustkrebs, Prostatakarzi-
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nom oder kolorektales Karzinom) noch bei der Analyse VitaminD3-Supplementation im Vergleich mit Placebo
beziiglich Todesfillen jeglicher Ursache zeigten sich nicht in einer niedrigeren Inzidenz von invasiven Karzi-
Unterschiede zwischen Vitamin D3-Einnnahme oder nomen oder Herz-Kreislauferkrankungen (Manson J.E. et
Placebo. al. Vitamin D Supplements and Prevention of Cancer and
Cardiovascular Disease. N. Engl. J. Med. 2018 Nov 10.
Es zeigten sich keine Unterschiede im Risikoprofil zwi- doi: 10.1056/NEJMoa1809944 [Epub ahead of print])
schen Vitamin D3 und Placebo, insbesondere kein erhoh- resultiert.
tes Risiko von Hypercalzdmien. Diese grossangelegte Cornelia Leo

und methodisch einwandfreie Studie belegt, dass eine
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Wussten Sie schon ...

..., dass Patientinnen mit Status
nach Mammakarzinom ein statis-
tisch erheblich erhohtes Risiko fiir
kolorektale Karzinome haben?

Die Teilnahme an Fritherkennungs-
massnahmen sollte dringend emp-
fohlen werden (Mansoor et al.,
Digestive Disease Week 2018).

m.h.

..., dass sich in Zukunft mogli-
cherweise Frauen mit erh6htem
Risiko fiir Beckenbodenprobleme
mittels eines pripartalen Scores
identifizieren lassen werden und
uns die Empfehlung fiir eine Vagi-
nalgeburt vs eine Sektio erleich-
tern konnen?

Eine kiirzliche Zusammenfassung
einer prapartalen Analyse des
UR-CHOICE, eines validierten Sco-
ring Systems, hat auf die vielfaltigen
Moglichkeiten dieses Scoring Sys-
tems mit den Aussichten auf bessere
Information der Schwangeren detail-
liert hingewiesen und erklart.

Ein spannender Artikel fiir alle ge-
burtshilflich Interessierten, die den
Patientinnen einen wirklichen infor-
med consent bieten wollen.

Eine Auswahl individueller Risiken
inklusive Korpergrosse, geschitztem
Kindsgewicht und genetischer Fak-
toren, die sich in der Familienanam-
nese und genetischer Expression von
Beckenbodenproblemen fiihrt zu
einem Score, der Online errechnet

wird und je nach Resultat ein niedri-
ges, normales und erhohtes Risiko
fiir spitere Beckenbodenprobleme
ergibt. Okonomisch ein interessantes
Modell, die individuelle Beratung
hinsichtlich Geburtsmodus wir von
der Patientin sehr geschétzt. Der
Zeitbedarf fiir die Errechnung des
Scores ist minim und das Tool zur
Berechnung kann aus dem Netz her-
untergeladen werden.
Zum Thema UR-CHOICE gibt es
bereits mehrere Papers, aber das zi-
tierte gibt eine sehr gute und ein-
leuchtende Zusammenfassung und
ist definitiv als Ganzes lesenswert
(Milsom I., Gyhagen M., Breaking
news in the prediction of pelvic floor
disorders, Best Practice & Research
Clinical Obstetrics and Gynaecology
(2018), https://doi.org/10.1016/
j-bpobgyn.2018.05.004).

a.k.

..., dass die Definition einer
frustranen bzw. gescheiterten Ein-
leitung (failed induction) nach
Prostaglandinpriming erst 15h
anstatt 6 h Syntocinon und Blasen-
sprung, in den USA helfen wiirde
70000 zusétzlich Sectiones zu ver-
hindern unter 400000 Nulligravide
welche pro Jahr eingeleitet wer-
den?

(Grobman A.W. et at al. AM J. Ob-
stet. Gynecol. 2018; 218:122¢ 1-8).
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Kommentar
In dieser Studie wurden alle Nul-
ligravide >37 Wochen, Einlings-
schwangerschaft in Schéidellage aus
25 US Zentren eingeschlossen. Ins-
gesamt konnten knapp 11000 Frau-
en welche zwischen 2008 und 2011
eingeleitet wurden, beriicksichtigt
werden. Als Latenzphase nach Zer-
vixpriming wurde die Zeit zwischen
Beginn Oxytocin mit Blasensprung
(kiinstlich oder spontan) und Mutter-
mund Scm definiert. Nach 6 Stunden
kamen 65.5 %, und nach 15h 96.4 %
der Frauen in die Aktivphase der
Geburt. Obschon die maternale
Morbiditdiit mit zunehmender Latenz-
phase zunimmt, ist der prozentuelle
Anteil klein. Die neonatale Morbidi-
tit war indes in abhdngig von der
Latenzzeit. Die Autoren kommen
zum Schluss, dass vor 15 h Oxytocin-
einleitung und Blasensprung eine
Sectio nicht unbedingt durchgefiihrt
werden sollte.

Lr.

Dass das Screening nach bakteri-
eller Vaginose (BV) und Behand-
lung mit Clindamycin im ersten
Trimenon weder die Abortrate
noch die Friihgeburtlichkeit zu
senken vermag?

(Subtil et al. Lancet 2018; 392:
2171-79).

Kommentar
In einer Multizenterstudie in Frank-
reich (PREMEVA Studie) wurden
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knapp 85000 Frauen im ersten Tri-
menon nach BV gescreent. Die Prd-
valenz einer BV war 6.7 %. 3105
Frauen wurden randomisiert und
auf 3 Gruppen verteilt (einmalige
Behandlung, Behandlung iiber 3
Monate oder Placebo). Die Frauen
erhielten entweder einmalig 300 mg
Clindamycin p.o. 1-0-1 fiir 4 Tage
oder 3 Zyklen in monatlichen Ab-

standen. Nun, diese Studie konnte
zeigen, dass in einem Niederrisiko-
kollektiv die Behandlung (und ent-
sprechend das Screening) keinen
Vorteil bringt was das primdre Out-
come der Studie anbelangt (Senkung
eines Spdtabortes oder einer Friih-
geburt <37 Wochen). Auch in einem
Subkollektiv mit erhohtem Risiko
war der einzige Effekt der Behand-
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lung eine hohere Inzidenz von Ne-
benwirkungen (Diarrhoe und Bauch-
schmerzen). Erniichternd und zu-
gleich frustrierend aber auch wich-
tig, insbesondere in der Ara, wo
zunehmend iiber Resistenzentwick-
lung und Langzeitnebenwirkungen
von Antibiotika diskutiert wird!

Lr.
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Prof. Annette Kuhn
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde
Inselspital Bern

Was tun, wenn die Blase brennt und schmerzt?

Wir kennen es alle aus der Sprechstunde:

Patientinnen kommen meist notfallmissig mit Blasen-
schmerzen, Brennen und einer kaum beherrschbaren
Pollakisurie mit terminalem Miktionsschmerz. Meis-
tens handelt es sich um einfache Harnwegsinfekte, die
mit Antibiotika und — in letzter Zeit ausserdem zuneh-
mend — alternative nicht auf den klassischen Antibio-
tika basierende Substanzen behandelt werden konnen.
Aber nicht immer finden sich Bakterien und die klas-
sischen laborchemischen Zeichen im Urin. Was dann?
Handelt es sich méglicherweise um ein Bladder Pain
Syndrom (BPS; friiher: interstitielle Zystitis)?

Welche Abklirungen sind notwendig und sinnvoll,
welche therapeutischen Moglichkeiten haben wir, und
was wird von der Krankenversicherung iibernom-
men?

Der folgende Artikel gibt einen Uberblick iiber Ab-
klirungen und Therapien, angesichts der zunehmend
bedenklichen Resistenzlage auch iiber die zahlreiche
Alternativen zu Antibiotika.

Die hdufigste Ursache einer Blasenentziindung sind Bak-
terien. Meistens stammen die Erreger aus dem Darm,
dringen tiber die Harnréhre ein und ,,klettern® dann bis
zur Blase hoch. Dort kdnnen die Bakterien eine Entziin-
dung und Reizung der Blasenwand verursachen.

Das auslosende Bakterium ist fast immer eine Spezies
Escherichia coli, aber auch andere Bakterien wie Kleb-
siellen. Diese Bakterien gehort zur normalen Darmflora.
Gelangt es jedoch in den Harntrakt, konnen dort Entziin-
dungen hervorgerufen werden.

Der gesunde Korper verfiigt iber Schutzmechanismen,
um sich gegen Keime zu wehren. Das saure Milieu in der
Scheide ist eine natiirliche Barriere, die den Eingang der
Harnrohre vor Erregern schiitzt. Durch die Fliissigkeits-
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aufnahmen und das damit verbundene Wasserlassen wer-
den eingedrungene Erreger normalerweise direkt wieder
aus der Harnréhre ausgespiilt. Sind die Schutzmechanis-
men gestort, kdnnen unerwiinschte Erreger in die Blase
gelangen und eine Entziindung ausldsen.

Bei mehr als zwei Infektionen innerhalb von sechs Mona-
ten oder mehr als drei Infekten innerhalb von 12 Monaten
sprechen wir von rezidivierenden Harnwegsinfekten.
Nicht selten sehen wir in der Sprechstunde Patientinnen,
die acht, neun oder zehn Mal innerhalb eines Jahres Anti-
biotika wegen einer Blasenentziindung gehabt haben, dies
teilweise mit immer schwieriger werdenden Keimen.

In der Tat werden die Resistenzen von E. coli und Kleb-
siellen gegeniiber Antibiotika bedenklich. Fluorchinolone
—noch vor 15 Jahren die Mittel der Wahl bei der ein-
fachen Zystitis — zeigen mit regionalen Unterschieden
20-30% Resistenzen, Ciprofloxacin — ebenso vor Jahren
noch das beliebteste Antibiotikum bei HWI — zeigt eine
gleiche Tendenz und ist nicht mehr als primére Antibio-
tikum bei unkomplizierten HWI empfohlen.

Diese Entwicklung sehen wir ganz Europa, je stidlicher
desto schlimmer, was sicherlich auch mit den Regulatio-
nen der Verschreibung zu tun hat.

Diese Daten zeigen uns, dass wir unsere Praxis dndern
miissen und Alternativen zu Antibiotika suchen miissen.

Bei der einmaligen, nicht rezidivierenden Zystitis ist
keine Abklirung notwendig.

Bei rezidivierenden symptomatischen Zystitiden sind als
Minimaldiagnostik die gyndkologische Untersuchung,
Restharnbestimmung und bei jeder Zystitis die Anlage
einer Urinkultur zu Bestimmung der involvierten Bakte-
rien gefordert, eine Zystoskopie bringt nur selten neue
Erkenntnisse, kann aber Fremdkdrper, Steine und urody-
namisch wirksame Divertikel (Abb. 1) zum Vorschein
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Abb. 1. Urodynamisch wirksames Blasendivertikel mit chronischer
Restharnbildung.

bringen, die Restharn verursachen. In diesen Situationen
muss selbstverstidndlich ursichlich therapiert werden, um
den Infekten Herr zu werden.

Asymptomatische Bakteriurien sind ausserhalb der
Schwangerschaft NICHT therapiebediirftig und sollten
auch nicht mehr gescreent werden.

Prophylaxe

Eine urogenitale Atrophie sollte bei rezidivierenden sym-
ptomatischen Infekten unbedingt mit lokalen Ostrogenen
versorgt werden; die Evidenz fiir die Prophylaxe der
rezidivierenden HWI ist hierbei sehr gut. Auch bei syste-
misch hormonsubstituierten Frauen kann eine lokale
Atrophie auftreten.
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Je frither der Infekt behandelt wird, desto grosser ist die
Wahrscheinlichkeit einer schnellen Symptomlinderung.
Insbesondere der Einfachzucker D-Mannose hat es in
sich. Er belegt das Protein FimH auf den Fimbrien der

E. coli-Bakterien und inaktiviert sie. Fimbrien sind haar-
dhnliche Gebilde, mit denen sich die Bakterien an das
Urothel anheften. In erster Linie ist D-Mannose aber ein
hervorragendes, natiirliches und vor allem schonendes
Mittel, um Blasenentziindungen vorzubeugen. Eine ver-
gleichende Studie mit einem Antibiokum (Fosfomycin)
hat die gleiche prophylaktische Wirkung beider Substan-
zen gezeigt, mit allerdings weniger Nebenwirkungen.
Femannose N hat dazu noch die Extrakte der Preiselbeere
im Préparat und kann sowohl zur Therapie als auch zur
Vorbeugung eingesetzt werden, Nebenwirkungen konnen
hier selten gastrointestinale Symptome sein.

Senfole und Meerettichextrakte haben eine nachgewiesen
prophylaktische Wirkung bei rezidivierenden HWI und
konnen phasisch verordnet werden; auch hier liegt eine
gute Datenlage vor.

Life-style Interventionen wie Wischtechnik nach dem
Stuhlgang, Unterwische aus Baumwolle, Toilettengang
nach dem GV oder Trinken nach dem GV werden zwar
immer noch empfohlen, haben aber eine recht niedrige
Evidenz hinsichtlich der Effektivitit.

Eine Dauerprophylaxe sollte wenn immer moglich ver-
mieden werden, ebenso die Postkoitalprophylaxe.

Dauerkathetertragerinnen (Abb. 2) haben einen stindig
infizierten Urin, dies ist nur bei Fieber, fiir das keine
andere Ursache gefunden werden kann, therapiebediirftig.
Die Bakteriurie ldsst sich trotz Wechsel der Katheter
nicht vermeiden, solange die Katheter in situ bleiben.

Das gleiche gilt fiir die Fungurie.
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Abb. 2. Inkrustierter Katheter mit Biofilm — der Biofilm ist der
Grund fiir Bakteriurien und rezidivierende Infekte, die ohne dass
der Katheter entfernt wird meist nicht suffizient behandelt werden
kann.

In letzter Zeit sind zunehmend Blaseninstillationen auch
zur Prophylaxe der HWI ins Spiel gekommen.

Die Produkte wie beispielsweise Instillamed bestehen aus
einer Chondroitinsulfat-Hyaluronsiurelosung, die in
Studien eine deutliche Reduktion der Harnwegsinfekte
gezeigt haben. In der Regel wird iiber vier Wochen
wochentlich instilliert, danach iiber fiinf Monate einmal
pro Monat. Die Patientin kann die Instillation entweder
selber lernen oder fiir die Instillation in die Praxis kom-
men. Die Losung sollte mindestens 30 Minuten in der
Blase verbleiben.

Wirkweise dieses Gemisches ist die Wiederherstellung
der Schutzfunktion der Blasenwand insbesondere der
GAG-(Glykosaminglykan-)schicht. Hyaluronsdure
hemmt die Ablagerung von Bakterien und Immunkom-
plexen an der Blasenwand.

Die Instillationen erfordern eine Kostengutsprache an die
Krankenkasse und werde hdufig von den Zusatzversiche-
rungen iibernommen.
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Die orale Impfung mit Urovaxom® ist ebenfalls eine
durchaus wirksame Moglichkeit zur Prophylaxe, die in
prospektiven Studien belegt worden ist. Die Impfung er-
folgt mittels einem Dragee tédglich {iber drei Monate und
wird von Zusatzversicherungen ibernommen, Auffrisch-
impfungen kénnen durchgefiihrt werden. Wir kénnen von
einer prophylaktischen Wirkung von ca. 60 % ausgehen.

Sonderform: Das Bladder Pain Syndrom
(BPS; IC = interstitielle Zystitis)

Chronische Blasenschmerz- und Harndrangsyndrome
sowie die interstitielle Zystitis (IC, chronische, abakteri-
elle Blasenentziindung) sind mit ihren quédlenden Schmer-
zen in der Harnréhre und in der Blase sowie den sehr
haufigen Toilettengéngen tags und nachts eine maximale
Belastung fiir die Betroffenen. Oft haben die Patienten
bereits eine Odyssee hinter sich und sich schon bei einer
Vielzahl von Arzten vorgestellt, ohne dass man ihnen
nachhaltig helfen konnte.

Chronische Schmerz- und Drangsyndrome sowie die IC
konnen grundsétzlich bei Mannern und Frauen jeden
Alters auftreten. Frauen sind jedoch haufiger betroffen.
Die Symptome kdnnen sehr vielfiltig sein. Typisch ist
ein unertriglich starker Harndrang, der zu hdufigem
Wasserlassen am Tag und in der Nacht zwingt. Bis zu
60 Mal, davon 20 Mal nachts, miissen die Betroffenen
zur Toilette, so dass keine erholsame Nachtruhe mdglich
ist. Ein Urinverlust tritt in der Regel nicht auf. Vielmehr
kommt es bei zunehmender Blasenfiillung zu bohrenden
oder schneidenden Schmerzen im gesamten Unterleib.
Haufig leiden die Patienten zusétzlich an Magen-

und Darmbeschwerden, Muskel- und Gelenkschmerzen,
Fibromyalgie, Allergien oder Schmerzen beim
Geschlechtsverkehr.

Oft finden sich Defekte in der schiitzenden Blasen-
schleimhaut, so dass der Urin die Blase reizt. Auch psy-
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chogene Faktoren — sexuelle Probleme, Partnerschafts-
probleme oder traumatische Erlebnisse wie sexueller
Missbrauch — kdnnen zugrunde liegen. Potentielle Zu-
sammenhinge bestehen moglicherweise auch mit rheu-
matischen, allergischen oder Autoimmun-Krankheiten.

Vor einer Behandlung muss nach mdglichen Ursachen
geforscht werden, die dann gezielt angegangen werden
konnen. Neben ausfiihrlichen Beratungsgesprachen und
allgemeinen korperlichen Untersuchungen werden oft
spezielle Untersuchungen wie Blasendruckmessung und
Zystoskopie mit Hydrodistensionstest notig.

Ziele der Therapie sind eine Verringerung der Schmerzen
oder eine bessere psychische Verarbeitung der Beschwer-
den, sowie eine Reduktion der Toilettengéinge, insbeson-
dere in der Nacht. Da die meisten Patienten bereits eine
Vielzahl von Behandlungsverfahren erhalten haben, lasst
sich kein Standardtherapieschema aufstellen. Ein indivi-
dueller Therapieplan sollte erstellt werden mit dem Ziel,
die Blasenfunktion zu erhalten und die Lebensqualitit
wiederherzustellen.

Neben einer oft sehr langwierigen medikamentdsen
Therapie (krampflosende Medikamente, Schmerzmittel,
Pentosanpolysulfat, Antidepressiva) haben sich wiede-
rum Instillationen der Blase mit Hyaluronsiure und
Chondroitinsulfat oder Pentosanpolysulfat (solche Pripa-
rate sind Thelosan, Instillamed, Ialuril) bewdhrt. Aller-
dings ist die Therapie langwierig und die Spiilungen
miissen regelmafig liber einen langeren Zeitraum durch-
gefiihrt werden.

Eine viel versprechende Therapie ist die EMDA-Therapie
(Electro Motive Drug Administration). Dabei wird eine
ortliche Betdubung (Lidocain) zusammen mit Cortison
iiber einen Spezialkatheter in die Blase gespiilt. Durch die
Zugabe von schwachem Strom wird erreicht, dass die
Wirkstoffe in die tiefen Schichten der Blasenwand ein-
dringen und nachhaltig wirken konnen.
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Abb. 3. Kiirbiskernextrakte
haben nicht nur anekdoti-
schen Wert fiir die Therapie
der Reizblase.

In Einzelfallen konnen durch die Injektion von Botu-
linum-A-Toxin (Botox) in die Blasenmuskulatur der
Schmerz und der starke Drang gelindert werden.

Patientinnen sollten ein Nahrungstagebuch fithren um
festzustellen, welche Nahrungsmittel mehr und welche
weniger Beschwerden hervorrufen.

In seltenen Féllen ist eine Ausschaltung oder Entfernung
der Blase mit einer Harnableitung (Ileum Conduit, Er-
satzblase oder katheterisierbarem Nabelstoma) der ein-
zige Weg, um fiir die betroffenen Patienten Schmerz- und
Beschwerdefreiheit zu erreichen.

Pflanzliche Priparate konnen bei Blasenreizung — hyper-
aktiver Blase mit und ohne Inkontinenz — hilfreich sein
und haben in Studien ihre Wirksamkeit bewiesen, allen
voran Kiirbissamenextrakte (z.B. Granufink Femina).
Anekdotisch sind uns die Kiirbiskerne zur Reduktion des
Harndranges bei Méannern mit Prostatabeschwerden be-
kannt, wenn auch in diesem Bereich gutqualitative plaze-
bokontrollierte randomisierte Studien vorliegen und die
Wirksamkeit ganz und gar nicht nur anekdotisch bestétigt
ist.

Neuere Daten haben jedoch auch die Wirksamkeit bei
Frauen mit hyperaktiver Blase gezeigt; bereits nach einer
Woche zeigte sich die Wirksamkeit des Kiirbispriparates

23

im Sinne einer signifikanten Abnahme des Harndranges,
Zunahme der Lebensqualitit und Abnahme der Inkonti-
nenzepisoden. Uberempfindlichkeiten sind hier selten,
und viele Patientinnen mit Blasenreizbeschwerden bevor-
zugen pflanzliche Mittel gegeniiber anticholinergen
Priparaten mit deutlich mehr Nebenwirkungen (Abb. 3).

Welche echten Antibiotikaalternativen haben wir
denn beim akuten Harnwegsinfekt?

Beim akuten HWI haben wir durchaus Alternativen,
wollen wir Antibiotika vermeiden.

Eine Moglichkeit stellt die Therapie mit Antiphlogistika
(z.B. Ibuprofen) dar; diese Alternative wurde in Studien
untersucht und zeigte die gleiche Wirksamkeit wie Anti-
biotika mit allerdings einer etwas hoheren Rezidivrate
und leichtgradig erhohter Rate fiir Pyelonephritiden.

Erginzend konnen zur Therapie mit Antiphlogistika noch
pflanzliche blasenrelaxierende Préiparate wie Kiirbis-
samenextrakt (z.B. Granufink Femina®) oder Hinseler
Blasendragees benutzt werden, bei Préiparaten, die Béren-
traubenblitter enthalten, sollte die Therapiedauer aller-
dings zwei Wochen nicht iiberschreiten. Eine ausrei-
chende Trinkmenge von 1.5-2 Liter versteht sich von
selbst.

Eine weitere Alternative ist die Therapie mit Feman-
nose®, die im akuten Infekt 3 x tiglich initial dann 2 x tgl.
und danach noch 1 xtgl. am Abend eingenommen wird.
Auch hier ist eine Kombination mit pflanzlichen blasen-
relaxierenden Mitteln moglich.

Falls es unbedingt ein Antibiotikum sein muss wenn die
Patientin beispielsweise nicht beschwerdefrei wird, sind
die aktuellen Empfehlungen, Fosfomycin oder Furadantin
einzusetzen.
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Fazit

Bei irritativen Blasenbeschwerden und einfachen rezidi-
vierenden Harnwegsinfekten haben wir zahlreiche Alter-
nativen, mit denen sich Antibiotika vermeiden lassen.
Hierzu gehdren der Einfachzucker D-Mannose, pflanz-
liche Mittel wie Kiirbiskernextrakte und Bérentrauben-
blétter, Antiphlogistika und orale Impfungen. Bei atro-
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phem Gewebe ist die lokale Ostrogenisierung indiziert.
Lokale Instillationen mit Hyaluronsdurepraparaten und
Chondroitinsdure konnen ebenfalls helfen, die lokale
Schutzschicht wiederherzustellen und vor weiteren Infek-
ten zu schiitzen.

Literatur bei der Autorin verfiigbar.
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Zwischenbilanz des SGGG-Prasidenten zum Jahresende

Trotz Herausforderungen auf Kurs

Der Prdsident der SGGG, Prof. Dr. René Hornung,
gieht im Gespriich mit der FHA-Redaktion Bilanz iiber
seine bisherige Amtszeit und wagt einen Ausblick ins
neue Jahr.

Professor Hornung, seit Sommer 2017 sind Sie Prdsident der
gynécologie suisse. Wie war ihr erstes Jahr?

Wie vieles in der Medizin, ist auch das SGGG-Prisidium eine
erfiillende Aufgabe, die aber auch arbeitsintensiv und herausfor-
dernd ist. Die Zusammenarbeit in den SGGG-Gremien ist etwas
Besonderes und beinhaltet viel Freundschaftliches. Die Fragen der
Zukunft lassen sich in dieser Atmosphire leichter angehen. In die-
sem Jahr ist mir aber nochmals bewusst geworden, wie komplex
das Gesundheitswesen geworden ist und wie viele Partikularinter-
essen es gibt. Alles auf einen Nenner zu bringen, ist eine Heraus-
forderung.

... was meinen Sie damit?

Wir alle bewegen uns in einem Spannungsfeld, denn auch wir
sind ein Teil des Ganzen. Zum einen sind wir Arzte Betriebswirte
und fithren Praxen oder Kliniken. Zum anderen sind wir Steuer-
und Pramienzahler. Und zu guter Letzt sind wir ebenfalls Patien-
tinnen und Patienten. Dies zu vermitteln, erschien mir immer
wichtig, um das System und unseren Handlungsspielraum besser
zu verstehen.

Zum Amtsantritt als Prisident haben wir Sie zu Ihrem

., Regierungsprogramm * befragt. Was haben Sie erreicht?

Ein erstes Ziel, war es einen Ethikkodex zu entwickeln, was wir
inzwischen gemacht haben. Aktuell wird dieser von der Basis ver-
nehmlasst und soll am Jahreskongress 2019 verabschiedet werden.
Das zweite Projekt zielte auf die Qualitéit. Hier sind wir aber noch
nicht soweit, wie wir wollten. Zum einen ist das Thema sehr kom-
plex, zum anderen hat uns das Tagesgeschéft mit der Weiterent-
wicklung der Weiterbildung, den Tarifarbeiten und vielem mehr
auf Trab gehalten. Ziel ist es, fiir unser Fachgebiet Qualititsindika-
toren und -messmoglichkeiten zu definieren. Dies braucht mehr
Zeit, denn wir miissen hier Fragen beantworten, wie wir was mes-
sen, beurteilen und ausweisen wollen. Da ich nach meiner Amtszeit
als Prisident noch zwei Jahre Past-Prasident sein werde, kann ich
das Projekt noch weiterentwickeln.

Es scheint, dass gerade Ihr Fachgebiet mit dem Jungen Forum
sehr engagierte Nachwuchskrifte hat. Was machen Sie besser?
Der ,,Nachwuchs* ist in jeder Vorstandssitzung Thema. Im Gre-
mium selber haben wir ja eine stindige Vertretung des Jungen

Forums. Wir versuchen so, die kiinftigen Fachirztinnen und
Fachirzte friih in unserem Verband einzubinden. Dann sind wir
auch daran, das Weiterbildungsprogramm zu iiberarbeiten und neue
zeitgemasse Blockkurse einzufiihren. Auch setzen wir mit unseren
Lernplattformen Egone und Egone plus auf moderne Tools: Diese
werden neu als Handy-App zur Verfiigung stehen. Wir bieten eine
Gratismitgliedschaft fiir Arztinnen und Arzte in Weiterbildung an
und ab dem kommenden Jahr kénnen Mitglieder des Jungen
Forums gratis an unseren Kongress.

Ab dem Kongress 2019 gestalten Sie das Themensetting auch

neu ...

Bisher war es so, dass alle Arbeitsgruppen Themen eingegeben und
wir diese dann zugeteilt haben. Nun setzen wir gezielt auf Interdis-
ziplinaritdt. Beispielsweise wird so das Thema ,,Geburtsverletzun-
gen und Beckenboden® von den Geburtshelfern und den Urogyni-
kologen présentiert. Schliesslich ist dies die Form, in der wir heute
arbeiten, weshalb dies auch unser Kongress abbilden muss.

Der neue Arztetarif liegt so quasi in den Presswehen. Wie beurteilen
Sie den aktuellen Stand?

Aktuell laufen hier die Vorverhandlungen. Alle Fachdisziplinen
werden hier einen Obulus leisten miissen, auch wir. Es sieht aber
so aus, dass wir einigermassen durchkommen. Seitens des Ver-
bands setzen wir uns dafiir ein, dass unsere Leistungen addquat
vergiitet werden. Nur so gibt es auch morgen noch Arztinnen und
Arzte, die unseren Beruf ausiiben wollen oder kénnen. Die Tarif-
verhandlungen sind aber von einer Vielzahl Variablen abhéngig.
Wie reagiert die Arzteschaft, die Tarifpartner und dann das Bun-
desamt und der Bundesrat? Vieles ist also noch offen.

Die neue Einkommensstudie des BAG hat alle verdrgert, auch Sie?
Ja, diese Studie drgerte auch mich, vor allem aus zwei Aspekten:
Zum einen arbeitet der grosse Teil der Arztinnen und Arzte korrekt
und fair. Zum anderen braucht jede Gehaltsdiskussion auch objek-
tive Kriterien, die die Ausbildung, Arbeitszeit, Verantwortung,
Stress (Geburtshilfe, Operationen) oder weitere Leistungen in
Lehre, Forschung und Fiihrung abbilden. Hier wird polemisiert, aus
welchen Motiven auch immer.

Konnen Sie zu Strategie ,,ambulant vor stationdr aus Perspektive
der SGGG etwas sagen?

Diese Strategie unterstiitze ich personlich. Es braucht aber auch
hier eine kostendeckende Finanzierung. Ebenfalls muss es medizi-
nisch sinnhaft und machbar sein. Hier erlebe ich die Verhandlungs-
partner aber offen und verniinftig. Beispielsweise konnten wir hier
bei den Operationslisten erfolgreich Ausnahmen fiir die Endo-
metriumresektion einbringen.
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Nun zum Ausblick: Wo setzen Sie Schwerpunkte im neuen Jahr?
Neben dem wichtigen Tarifthema, wollen wir mit den Behorden
die Leistungsauftrage fiir den stationéren Bereich erneut bespre-
chen und unterteilen. Dann werden wir das Qualitdtsthema voran-
treiben. Am Kongress 2019 — zu dem ich alle Mitglieder heute
schon herzlich einlade — werden wir zudem neue Vorstandsmitglie-
der wihlen und das Présidium neu besetzen.

Jahreskongress gynécologie suisse 2019

Der SGGG-Kongress 2019 findet vom 26. — 28. Juni in den
Olma-Hallen in St. Gallen statt. Nach der Westschweiz in
Lausanne und der Mitte der Schweiz in Interlaken besucht die
gynécologie suisse diesmal die Ostschweiz. Damit setzt sie ein
klares Zeichen: Die Fachgesellschaft setzt auf Einheit in allen
Landesteilen sowie auf die Solidaritit und die Freundschaft der
Mitglieder.

Kongresswebsite:

Professor Dr. René Hornung ist Facharzt fiir Gynékologie
und Geburtshilfe und verfiigt tiber Schwerpunkttitel opera-
tive Gynikologie und Geburtshilfe, Gynidkologische Onko-
logie sowie Urogynikologie und einen Master of Business
Administration. Seit 2008 ist er Chefarzt der Frauenklinik
am Kantonsspital St. Gallen. Er hat iiber 25 Jahre klinische
Erfahrung, seine Schwerpunkte liegen in der Endoskopi-
schen und offenen gynikologischen Chirurgie sowie in der
gynikologischen Onkologie.
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Update zu den Tarifarbeiten

Aktuelle Informationen der Tarif-
kommission SGGG

Der Prdsident des SGGG-Departements ,, Tarifwesen, Ver-
bindungen zu den Krankenkassen“ gibt einen Uberblick
iiber die Situation rund um die Arbeiten zum ambulanten
Tarif und die diskutierten Fallpauschalen.

Wo stehen die Tarifverhandlungen?

Bekanntlich soll der veraltete TARMED durch den revidierten
TARCO ersetzt werden. Die Verhandlungen mit den FMH Tarif-
experten und den Fachgesellschaften konnten im Frithsommer 2018
abgeschlossen werden und die erarbeitete Tarifstruktur wurde an
der Delegiertenversammlung der FMH angenommen. Aktuell wird
der TARCO zwischen den Tarifpartnern diskutiert und in die
,,Leistungsstruktur ambulant“ {iberfiihrt. Dies geschieht innerhalb
der ats-tms AG, ein Zusammenschluss von Curafutura, FMH,
MTK und H+. Der revidierte Tarif soll anschliessend dem Bundes-
rat zur Genehmigung vorgelegt werden. Bis Ende Februar 2018
werden zwischen der ats-tms AG und den Fachgesellschaften die
Limitationen und Abrechnungsregeln ausgehandelt.

Was veriéndert sich?

Die neue Tarifstruktur enthélt nur noch rein ambulante Leistungen
und die einzelnen Kapitel, weiterhin nach Organsystemen geord-
net, erhielten neue Bezeichnungen fiir die einzelnen Tarifpositio-
nen. Die Grundleistungen finden sich im Kapitel AF, gynikologi-
sche Leistungen im Kapitel GZ, die Geburtshilfe im Kapitel HF
und die Positionen fiir die Mamma im Kapitel HM. Die Sparten
wurden neu kalkuliert und das &rztliche Referenzeinkommen
wurde auf Fr. 239 000 festgelegt. Damit werden die technische
Leistung (TL) und die &rztliche Leistung (AL) dem Kostenindex
angepasst und aufgewertet. Im Kapitel RQ (allgemeine Leistungen
im Operationssaal) wurde eine ,,Sockelleistung® eingefiihrt, welche
den Operateur fiir seinen Zeitaufwand ausserhalb der reinen
Schnitt-Naht Zeit entschiadigt. Die Assistenz (neu im Kapitel SK
arztliche Unterstiitzung*‘) wird separat entschédigt und erhilt 50%
der Sockelleistung. Damit sollen ambulante Operationen besser
entschidigt werden.

Was hat die SGGG erreicht? Wo bestehen Probleme?

Die neue Tarifstruktur ist derjenigen im TARMED sehr dhnlich.
Im TARCO hatten wir diverse Beratungs- und Behandlungsleistun-
gen eingefiihrt (z.B. gynikologische, geburtshilfliche, genetische,
jugendmedizinische, reproduktionsmedizinsiche Beratungen usw.),
welche in dieser Form auch durch die DV genehmigt wurden.
Innerhalb der ats-tms AG wurden jedoch sdmtliche Beratungen
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wieder gestrichen. Beratungen sollen nur noch iiber die Grundkon-
sultation AF.0001 / AF.0021 ohne zeitliche Limitationen verrech-
net werden. Die SGGG hat gegen diese Umteilung protestiert, weil
damit der Tarif intransparent wird und die Beratungsleistungen
nicht mehr gesondert ersichtlich sind. Dies kénnte im Rahmen von
WZW-Verfahren wichtig werden. Weil fiir die Grundkonsultation
doch wieder Limitationen diskutiert werden, miissten die gesonder-
ten Beratungsleistungen wieder eingefiihrt werden. Ansonsten
konnten wir unsere Patientinnen nicht mehr ausreichend beraten.
Die Diskussionen zwischen der SGGG und der ats-tms AG
betreffend Limitationen und Abrechnungsregeln stehen noch aus.
Die Tarifexperten der SGGG werden sich dafiir einsetzen, die
Beratungs- und Behandlungsleistungen wieder in die Tarifstruktur
ambulant aufzunehmen, obschon gewisse Limitationen unumgéing-
lich sein werden.

Kapitel PW Sonographie

Fiir die Screening-Sonographie in der Schwangerschaft haben wir
hohere Minutagen durchgesetzt. Neu entfallen die bisherigen
Kumulationsverbote, so dass gleichzeitig eine Doppleruntersu-
chung der foeto-maternalen Gefisse oder eine Cervixmessung
mdglich wird. Ein Problem besteht bei der endovaginalen Sonogra-
phie, wo die ats-tms AG, ohne Riicksprache mit unserer Fach-
gesellschaft, die Minutage massiv von bisher 20 Min. auf 8 Min.
gekiirzt hat. Dies steht in keinem Verhéltnis mit der endovaginalen
Kontrolluntersuchung (7 Min.) oder der sonographie des dusseren
méannlichen Genitale (15 Min.). Wir haben deshalb eine Korrektur
verlangt.

Wie geht es weiter?

Wie bereits erwédhnt, werden die Limitationen und Abrechnungs-
regeln fiir unsere Kapitel Mitte Februar mit der ats-tms AG verhan-
delt. Anschliessend muss die Leistungsstruktur ambulant durch die
Delegiertenversammlung verabschiedet werden. Erst dann kann der
neue Tarif dem Bundesrat zur Genehmigung eingereicht werden.
Dies wird auch moglich sein, wenn der andere grosse Verband der
Leistungstréiger, die Santésuisse, nicht im Boot ist. Der Bundesrat
konnte theoretisch gewisse Eckwerte beanstanden (z.B. das Refe-
renzeinkommen) oder Limitationen beanstanden. Ebenso ist noch
vollig offen, wie der Dignitdtsfaktor bestimmt wird (derzeit fiir
Fachirzte 0,985 und fiir praktische Arzte 0,93) und wie sehr auf
eine ,,kostenneutrale* Umsetzung Wert gelegt wird. Der Bundesrat
hat bekanntlich durch das Bundesgericht die Moglichkeit erhalten,
den Tarif politisch zu beeinflussen, was den Ausgang vollig offen
ldsst.

Wie steht um die Fallpauschalen?
Die SGGG und die FMCH sind derzeit im Gesprach, um Fallpau-
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schalen fiir ambulante Operationen zu erarbeiten. Erste Verhand-
lungen haben bereits stattgefunden. Dabei haben wir uns vorerst
einmal an die BAG Liste ,,ambulant vor stationdr” gehalten. Nach-
dem die neue Leistungsstruktur ambulant eine bessere Vergiitung
verspricht, stellt sich die berechtigte Frage, ob der alte TARMED
oder der neue ambulante Tarif als Basis gelten soll. Die Tarifkom-

mission der SGGG wird sich weiterhin dafiir einsetzen, dass die
ambulanten Operationen betriebswirtschaftlich korrekt honoriert
werden.

Dr. med. Pierre Villars
Département Tarife SGGG

Neue Chefarztinnen und Chefarzte

Dr. med. Silke Johann

Neue Klinikleiterin ,,Frau — Kind* im Spital Visp

Am 1. Dezember 2018 hat Dr. med. Silke Johann die Nachfolge
von Franziska Zen Ruffinen als Chefdrztin Gynékologie und
Geburtshilfe sowie als Klinikleiterin ,,Frau — Kind*“ im Spital Visp
angetreten. Als FMH Gynékologie und Geburtshilfe mit operativem
Schwerpunkt ist sie breit ausgebildet. Ihre Schwerpunkte sind im
endoskopischen und senologischen Bereich bei aber auch lang-
jéhriger Erfahrung in der Geburtshilfe.
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Jiirgen Lerner

Wechsel in der Leitung der Frauenklinik Herisau

Die Frauenklinik im Spital Herisau wird seit Anfang Dezember 2018
ad interim durch Jirgen Lerner gefiihrt. Lerner ist bereits seit meh-
reren Jahren als Leitender Arzt in der Frauenklinik im Spital Herisau
tatig. Von der bisherigen Chefarztin, Birgit Lewandowski, hat sich
der Spitalverbund Appenzell Ausserrhoden (SVAR) getrennt.

Die Chefarztstelle der Frauenklinik Herisau wird so rasch wie
moglich neu besetzt.



Die Gremien der Gynécologie Suisse

stellen sich vor...

Junges Forum gynécologie suisse (JFOR)

Seit der Griindung 2011 setzen wir uns vom Vorstand des Jungen
Forums fiir die Interessen unserer Mitglieder ein, die sich in der
Facharztweiterbildung oder in den ersten 5 Jahren nach der
Facharztanerkennung befinden. Durch zahlreiche Workshops,
Blockkurse, Mitgliederversammlungen und regionale Treffen for-
dern wir den fachlichen, aber auch sozialen Austausch der jungen
Gynikologen in der Schweiz. Forschung, der Wechsel in die
Praxis, Weiterbildung in Einklang mit Beruf und Familie sowie
Mentoring auf dem Weg zu Facharzt sind zentrale Themen. Dazu
haben wir vom Jungen Forum unsere Aufgabenbereiche in den
letzten Jahren stetig erweitert. Unser Vorstand besteht aus zehn
gewidhlten Vertretern, die sich — um ein mdglichst breites Spektrum
an Interessen zu vertreten — in unterschiedlichen Phasen der Wei-
terbildung befinden. Wir vertreten die Interessen unserer Mitglie-
der im Vorstand der SGGG sowie deren Arbeitsgemeinschaf-

ten. Gemeinsam konnen wir hier Gedanken und Meinungen austau-
schen und Erneuerungen umsetzen, die dem Wandel und der Wei-
terentwicklung unseres Faches gerecht werden. Mit Hilfe von
sozialen Medien und unserem Newsletter sind wir im aktiven Aus-
tausch mit unseren Mitgliedern und Followern um zu diskutieren
und neue Ideen zu entwickeln.

Nachwuchsforderung

Unsere Aufgabe zur Nachwuchsforderung beginnt bereits bei den
Studenten. Wir besuchen Vorlesungen an den Universititen, um
das Junge Forum und die SGGG bekannt zu machen und fiir unser
Fach zu werben. Ausserdem sind wir regelméssig an den Karriere-
messen fiir Medizinstudenten, dem ,,DocDay* in Ziirich und an der
,Medifuture* in Bern vertreten. Hunderte Studenten haben bei
diesen Events die Moglichkeit, Einblicke in das Fach Gynékologie
und Geburtshilfe zu erhalten und uns Fragen zur Ausbildung und
dem Arbeitsalltag zu stellen. Wir hoffen so, viele von unserer
Begeisterung fiir unser Fach anstecken zu kénnen.

Internationale Zusammenarbeit

Wir arbeiten kontinuierlich an der Erweiterung unseres internatio-
nalen Netzwerks. Seit 2017 ist das Junge Forum wieder aktives
Mitglied bei der ENTOG (European Network of Trainees in Obste-
trics and Gynaecology) und nimmt an deren Projekten, wie z.B.
dem ,,ENTOG Exchange®, teil. Die ENTOG ist die Vertretung der
Assistenzérzte auf europdischem Niveau und arbeitet eng mit der
EBCOG (European Board and College of Obstetrics and Gynaeco-
logy) zusammen. Jeden Friihling organisiert ein Mitgliedsland der
ENTOG einen viertdgigen Austausch. Wir konnten 2017 nach
Slowenien und 2018 nach Frankreich Mitglieder zum ,,ENTOG
Exchange* entsenden, welche mit internationaler Erfahrung im
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junges forum
gynécologie
Jroneinjain fegeifory,  SUISSE

Eine Vertretung des Vorstandes des Jungen Forum beim SGGG-Kongress
in Interlaken, von links nach rechts: Martine Favero, Cristian Bronz, Juliane
Hutmacher, Maike Kahr, Franziska M. Winder, Charléne Insam, Benedict
Krischer

Gepick in die Schweiz zuriickkehrten. Mit Martine Favero stellen
wir vom Jungen Forum iiberdies den Kassier der ENTOG.

Gleichzeitig stehen wir im engen Kontakt mit den Vertretern des
Jungen Forums der Kollegen aus Osterreich und Deutschland, sowie
dem Jungen Forum der FMCH. Durch regen Austausch kénnen wir
viel voneinander lernen und von der Zusammenarbeit profitieren.
Unser Leitspruch heisst: ,,Gemeinsam begeistern™ und so freuen

wir uns, wenn wir Euch durch unsere Arbeit begeistern kénnen und
ihr Mitglied im Jungen Forum Owerden mdchtet. Eine Anmeldung
ist digital auf unserer Homepage www.jfor.ch oder analog beim
SGGG-Kongress an unserem Stand mdglich. Regelmissige Updates
gibt es auf unserer Facebook-Page — like us on Facebook!

Als kleiner Anreiz: ordentliche Mitglieder des JFOR diirfen ab
2019 gratis zum SGGG Kongress.

Vorstandsmitglieder

Franziska M. Winder, Prasidentin
Cristian Bronz, Vize-Prisident
Charléne Insam, Kassier
Benedict Krischer , Webmaster
Martine Favero, Vertretung international
Dieter Stockli

Maike Kahr

Juliane Hutmacher

Ruth Brechbiihl

Marcel Steinmann
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Kein Reiten, kein Sex, kein Gehen ohne Stocke —

aber kontinent!

Zuweisung einer Patientin wegen persistierenden,
immobilisierenden Schmerzen in der linken Adduk-
torenloge, welche anamnestisch zeitgleich mit der
Einlage einer transobturatorischen Schlinge auswérts
neun Jahre zuvor begonnen haben.

Wihrend vaginale Mesheinlagen insbesondere seit der
U.S. Food and Drug Administration (= FDA) Warnung
2011 in der Descensuschirurgie zunehmend vom Markt
verschwinden, gelten die suburethralen Schlingenein-
lagen in der Inkontinenzbehandlung in den meisten Lan-
dern noch immer als Goldstandard. Dennoch geraten
auch die suburethralen Schlingen immer hdufiger eben-
falls ins Kreuzfeuer. Zuletzt wurde am 09.07.2018 vom
britischen ,,National Health Service (= NHS) Impro-
vement™ ein tempordrer Bann der suburethralen Biander
aus der klinischen Praxis beschlossen. Die Griinde fiir
solche emotional-politisch gefiihrten Diskussionen sind
schwer zu durchschauen, da sich die sehr gute Evidenz
zum Erfolg suburethraler Schlingen keineswegs gedndert
hat.

Dennoch: Auch wenn der Nutzen der Schlingen evidenz-
basiert ist und deren unkritische Verbannung Besorgnis
erregt, miissen die Schlingen mit einer gewissen Ehr-
furcht behandelt werden, wie der klinische Fall zeigt.

Die 75 jéhrige Patientin wurde vom Hausarzt in die uro-
gyndkologische Sprechstunde zugewiesen mit persistie-
renden, immobilisierenden Schmerzen in der linken Ad-
duktorenloge. Die iibrige Anamnese der sehr riistigen Pa-
tientin war unauffillig. Die Beschwerden begannen zeit-
gleich mit einer transobturatorischen Schlingeneinlage
12/2009 (Mini-Schlinge?), welche anamnestisch ein Jahr
spater gespalten wurde. Der damalige Operateur ist zwi-
schenzeitlich in den Ruhestand getreten, so dass keine
OP-Unterlagen vorhanden waren. Bei persistierender
Inkontinenz legte der damalige Gyndkologe im Mai 2011
eine retropubische Schlinge ein, woraufhin die Patientin
nicht mehr inkontinent war.
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Die Schmerzen an der Obeschenkelinnenseite und in der
Hiifte, welche die Patientin nach der ersten Operation
bereits im Aufwachraum verspiirte, persistierten jedoch.
Sie habe deshalb den Reitsport aufgeben und auf
Geschlechtsverkehr verzichten miissen. Vor Jahren war
orthopddischerseits eine Hiiftprotheseneinlage empfohlen
worden.

In der klinischen Untersuchung wurden die Schmerzen
im Bereich der Adduktoren, der Hiifte und der gesamten
Inguina links angegeben. Die Patientin zeigte ein hum-
pelndes Gangbild und ging mit Stdcken. Das Bein konnte
kaum auf den gynikologischen Stuhl gehoben werden.
Im transvaginalen Ultraschall liess sich das retropubische
Band unauffallig darstellen. Von suburethral nach obtura-
torisch verlief jedoch ein horizontaler Bandschenkel,
dessen Ende man unter sonographischer Kontrolle auch
palpieren und so Schmerzen provozieren konnte.

Bei bekannter Coxarthrose links (Abb. 1) liessen sich
auch in einem orthopadischen Konsil die als storend an-
gegebenen Schmerzen deutlich von der leichten Schmerz-
entwicklung bei endstindigen Bewegungen des Hiift-
gelenkes abgrenzen. Die Hauptbeschwerden wurden
deshalb als nicht-coxogen angesehen und die Indikation
zur operativen Entfernung der suburethralen Schlinge
gestellt.

Die Schlinge wurde intraoperativ palpiert, dariiber kolpo-
tomiert und das Band scharf bis zur Membrana obturato-
ria freiprapariert. Das Band wurde am Ramus inferior
ossis pubis ca. 2 cm stumpf aus dem Periost herausgelost,
wobei anschliessend eine tiefe, scharfe Einkerbung im
Knochen verblieb, da das Band sich etwa 3mm tief in den
Knochen gegraben hatte. Die Membrana obturatoria
wurde stumpf durchbrochen und die Schlinge noch etwa
5cm jenseits der Membran bis zu deren Ende freiprépa-
riert (Abb. 2). Anschliessend waren allseits die weichen
Muskelbduche der Mm. gemelli, obturator ext. und
piriformis tastbar ohne weiteres Fremdmaterial.
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Abb. 1. Fortgeschrittene Coxarthrose des linken Hiiftgelenkes.
Rechtes Hiiftgelenk mit regelrechter Artikulation.

Es handelte sich demnach um einen ICS/IUGA Prosthe-
sis/Graft Complication Classification Code: 6BdT1S4
(auch online errechenbar Attps.//www.ics.org/complica-
tion).

Abb. 2. Schematische Darstellung der Bandlagen:

1) Transobturatorische Schlinge; 2) Retropubische Schlinge

3) Ramus inferior ossis pubis; 4) Arteria, Vena und Nervus Obtura-
torius.

Postoperativ war die Patientin nach 9 Jahren endlich be-
schwerdefrei. Wenige Zeit nach dem Eingriff konnte sie
sich von ihren Gehstdcken trennen und berichtete, sie
miisse sich nun erstmal daran gewo6hnen, wieder normal
zu gehen. ..
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Genetische Beratung und Testung sind im gynikologischen

Alltag angekommen!

Die Indikation fiir die Durchfiihrung genetischer Be-
ratungen hat in unserem Fachgebiet stark zugenom-
men. Wihrend die Beratung und Testung vor wenigen
Jahren noch Einzelfillen vorbehalten war, ist sie nun
mehr oder minder Bestandteil der Standarddiagnostik
geworden. Insbesondere jeder, der Tumorpatientin-
nen mit Brust- oder Eierstockkrebs betreut, ist gefor-
dert, sich mit der aktuellen Praxis auseinanderzuset-
zen, um up to date zu bleiben. Der Umgang mit diesem
sensiblen Thema stellt Arzte vor neue Herausforde-
rungen, sowohl fachlich als auch in der Kommunika-
tion mit Patientinnen und auch Angehdrigen.

Die Mutationen der Gene BRCA 1 und BRCA2 sind so-
wohl die am hdufigsten nachweisbaren als auch die aktu-
ell klinisch relevantesten Verdnderungen bei gynikologi-
schen Tumorpatientinnen. In beiden Genen sind eine
Vielzahl an Mutationen bekannt, die anhand ihrer Signifi-
kanz in Gruppen eingeteilt werden: nicht jede Mutation
ist mit einem erhohten Risiko fiir Tumorerkrankungen
verbunden. Die Beratung durch geschulte Fachpersonen
ist daher extrem wichtig. Genetische Testungen, die liber
den Nachweis von BRCA-Mutationen hinausgehen, sind
in ihrem Beratungsbedarf noch erheblich komplexer und
es ist anzunehmen, dass auch diese zunehmend Einzug in
die Diagnostik erhalten werden.

Im Folgenden mochten wir die wichtigsten Aspekte der
BRCA Diagnostik bei Mamma- und Ovarialkarzinompa-
tientinnen erldutern.

BRCA Testung bei Frauen mit auffilliger Familien-
anamnese

Fiinf bis zehn Prozent aller Mammakarzinome sind gene-
tisch bedingt, das heisst es liegt ein Gendefekt vor, der in
einem autosomal dominanten Modus ererbt bzw. vererbt
wird. Dabei sind mehr als die Hilfte aller genetisch be-

dingten Mammakarzinome auf Mutationen in den Genen

34

BRCAT1 oder BRCA2 zuriickzufiihren. Daneben gibt es
noch Gendefekte in weiteren brustkrebs-assoziierten
Genen, die entweder sehr selten sind (wie z.B. p53-, PTEN,
STK11, PALB2- oder CDH1-Mutationen) oder mit einem
deutlich niedrigeren Brustkrebsrisiko assoziiert sind (wie
z.B. ATM- oder CHEK-2-Mutationen). Aufgrund der
Familienanamnese lassen sich Frauen mit einem erh6hten
Risiko identifizieren, die dann im Rahmen einer geneti-
schen Beratung weiter abgeklirt werden sollten. Die Zu-
weisungskriterien fiir eine genetische Beratung sind in den
,»Swiss guidelines for counseling and testing™ festgehalten
und auf der SAKK Homepage abrufbar (s. Literatur).

Neben der BRCA-Testung sind verschiedene Genpanels
verfiigbar, die — je nach Labor — eine Vielzahl von Brust-
krebs- und anderen Krebssyndrom-assoziierten Genen
untersuchen konnen. Von absoluter Wichtigkeit ist es, die
Ratsuchenden iiber die verschiedenen Optionen und die
daraus ableitbaren Konsequenzen aufzuklaren. Wéhrend
uns im Falle eines BRCA-Mutationsnachweises inzwi-
schen eine sehr gute Evidenz beziiglich prophylaktischer
Massnahmen und intensivierter Fritherkennung zur Ver-
fligung steht, sind die Empfehlungen beim Nachweis
anderer Gendefekte langst nicht so klar. Die zum Teil
daraus entstehende Verunsicherung muss im Vorfeld gut
besprochen werden.

Bei Nachweis einer BRCA-Mutation steht die Empfeh-
lung zu intensivierten Fritherkennungsmassnahmen, wie
dem MRI ab dem 25. Lebensjahr sowie der Mammogra-
phie ab ca. dem 30. Lebensjahr (NCCN Guidelines). Bei
BRCA1-Mutationen scheint der Benefit einer jahrlichen
Mammographie vor dem 40.Lebensjahr weniger ausge-
prégt als bei BRCA2-Mutationen (Phi et al). Ebenso sind
prophylaktische Operationen zu diskutieren: wihrend die
prophylaktische Adnexektomie ab dem 40. Lebensjahr
eine echte medizinische Empfehlung darstellt, ist die
beidseitige prophylaktische Mastektomie (in der Regel
mit sofortigem Wiederaufbau) eine individuelle Entschei-
dung der betroffenen Frau. Sowohl fiir diese Option als
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EXKURS:
Wie funktioniert PARP Inhibition?

PARP steht fiir Poly-ADP-Ribose-Polymerase. Die-
ses Enzym repariert DNA Schéden, und zwar Einzel-
strangbriiche. Es gibt jedoch noch weitere Mechanis-
men der DNA Reparatur wie die sogenannte homo-
loge Rekombination (HR), die Doppelstrangbriiche
repariert. Wird PARP gehemmt, geht der Einzel-
strangbruch bei der Replikation in einen Doppel-
strangbruch tiber. Ein solcher wiirde dann im Regel-
fall durch die Mechanismen der HR repariert. Diese
sind jedoch gerade bei BRCA-Mutationen gestort
und die Zelle geht nach Versagen beider Reparatur-
mechanismen in den programmierten Zelltod, die
Apoptose, iiber.

Eine vorbestehende Schwiche im DNA Reparaturme-
chanismus (HR-Defizienz) wird also um eine kiinst-
lich induzierte Schwiche (PARP-Hemmung) erwei-
tert, um so die Tumorzelle zu bekdmpfen.

auch fiir das intensivierte Screening konnte eine Verlin-
gerung des Gesamtiiberlebens nachgewiesen werden.
Prophylaktische Operationen ausserhalb von BRCA-
Mutationen werden nicht generell empfohlen. Hier muss
—je nach vorliegendem Gendefekt und Familienstamm-
baum - eine individuelle Entscheidung mit der Rat-
suchenden getroffen werden.

BRCA Testung bei Mammakarzinompatientinnen

Bereits an Brustkrebs erkrankte Patientinnen, bei denen
sich entweder aufgrund ihrer eigenen oder der Familien-
anamnese oder aber aufgrund der Tumorbiologie (trip-
le-negativer Brustkrebs) der Verdacht auf einen geneti-
schen Brustkrebs ergibt, sollten bereits zu Beginn der
Therapie auf das Vorhandensein einer Keimbahn-BRCA-
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Abb. 1. Wirkmechanismus der PARP-Inhibition

Mutation getestet werden. Bei Mutationsnachweis erge-
ben sich unmittelbare therapeutische Konsequenzen:
einerseits ist der Einsatz einer platinhaltigen Chemothera-
pie im neoadjuvanten Setting zu diskutieren, andererseits
muss mit der Patientin die Art der Operation besprochen
werden. Je nach Gesamtsituation kann — auch wenn ein
brusterhaltendes Vorgehen moglich wire — die beid-
seitige Mastektomie mit Rekonstruktion die préferierte
Option darstellen.

Mit den PARP-Inhibitoren hélt nun eine neue Substanz-
gruppe Einzug in die Therapie des BRCA-mutierten
HER2-negativen Mammakarzinoms. Voraussetzung ist
der Nachweis einer BRCA-Keimbahnmutation. Im Olym-
piAD-Trial wurde bei metastasiertem Mammakarzinom
mit Keimbahn-BRCA-Mutation in einem open-label,
multizentrischen Setting Olaparib als Monotherapie ver-
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sus Chemotherapie (Capecitabine, Vinorelbin oder Eribu-
lin) untersucht. Dabei war das mediane PFS 7.0 Monate
fiir Olaparib vs. 4.2 Monate im Chemotherapie-Arm. Die
Ansprechrate lag mit 59.9 % im Olaparib-Arm signifikant
hoher als im Standard-Arm mit 28.8 %. Auch die
Grad3-Nebenwirkungen waren mit 36.6 % fiir Olaparib
deutlich niedriger als fiir die Standard-Chemotherapie mit
50.5% (Robson et al.). Olaparib ist durch die FDA bereits
zugelassen, das Zulassungsverfahren flir Olaparib beim
Mammakarzinom in der Schweiz l4uft.

Auch in der adjuvanten Situation wird Olaparib aktuell
im Rahmen der Olympia-Studie untersucht.

BRCA Testung beim Ovarialkarzinom — Eine Chance
fiir die Patientinnen!

Bis vor wenigen Jahren diente die BRCA-Testung bei
Ovarialkarzinompatientinnen vor allem der Einschitzung
des Karzinomrisikos bei Familienangehorigen. Dies hat
sich seit der Einfithrung der PARP-Inhibition in der The-
rapie des Ovarialkarzinoms drastisch verdndert. In der
Behandlung des Ovarialkarzinoms kann man die Anwen-
dung von PARP-Inhibitoren sicherlich als Meilenstein
einstufen. Bei high-grade ser6sen Ovarialkarzinomen
sind diese hochwirksam, und zwar insbesondere bei Vor-
liegen einer BRCA-Mutation. Die Erstzulassung fiir Ova-
rialkarzinompatientinnen sah die Anwendung im Rezidi-
vfall bei gleichzeitigem Vorliegen einer BRCA-Mutation
vor. Die Daten sind iiberzeugend: nach erneuter platinhal-
tiger Chemotherapie angewendet verlidngert die PARP
Inhibition das progressionsfreie Uberleben (PFS) bei
BRCA-positiven Patientinnen um das Vierfache, von ca.
5 Monaten auf ca. 20 Monate. Die Nebenwirkungen der
oralen Medikation sind —vor allem im Vergleich zu einer
Chemotherapie- gering und gut zu beherrschen. Mittler-
weile wissen wir, dass auch bei Patientinnen ohne
BRCA-Mutation eine solche Therapie Wirksamkeit zeigt.
Der Benefit ist zwar geringer, liegt aber je nach Studie
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immerhin in einem Bereich von 2—6 Monaten Zugewinn
an PFS. Zeigt sich ein Ansprechen der Erkrankung auf
die Therapie, ist dieses hdufig von langerer Dauer. Fiir
die einzelne Patientin kann der Benefit daher im Einzel-
fall naturgemaéss deutlich hoher sein als diese Durch-
schnittswerte.

Die PARP-Inhibition ist aktuell der erfolgverspre-
chendste neue Ansatz in der Therapie des Ovarial-
karzinoms

Seit kurzem liegen nun sehr tiberzeugende Daten fiir die
Erstlinientherapie mit PARP Inhibitoren vor. Die Thera-
pie mit Olaparib nach adjuvanter Chemotherapie fiihrte
im Studienrahmen zu einer Verdopplung des 3 Jah-
res-krankheitsfreien-Uberlebens von 27 % (Placebo) auf
60 % (Olaparib). Untersucht wurden auch hier Pat. mit
nachgewiesener BRCA-Mutation.

Welche Patientin mit Ovarialkarzinom sollte getestet
werden? Wann? Wie?

In den aktuellen Leitlinien der SAKK wird die genetische
Beratung und Testung aller Patientinnen mit epithelialem,
nicht-muzindsen Ovarialkarzinom empfohlen. Fiir Patien-
tinnen mit anderen Tumorsubtypen ergibt sich eine Indi-
kation ggf. aus der Anamnese (eigenes Mammakarzinom
in der Vorgeschichte, weiteres Ovarialkarzinom oder
Mammakarzinom in der Familienanamnese).

Wichtig beim Ovarialkarzinom ist an erster Stelle, zwi-
schen der Keimbahnmutation, also einer vererbten (und
vererbbaren) Mutation und einer sogenannten somati-
schen Mutation zu unterscheiden, welche im Tumor
selbst entstanden und auch nur dort nachzuweisen ist.
Erstere hat vor allem bei der Beratung von Angehorigen
Bedeutung, letztere nicht. Therapeutisch genutzt werden
konnen beide Varianten.
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Die genetische Testung hat bei Ovarialkarzinompatientin-
nen also eine unmittelbare therapeutische Relevanz. Aber
wie viele Patientinnen weisen {iberhaupt Mutationen auf?
Keimbahnmutationen kénnen in bis zu 20 % nachgewie-
sen werden, rein somatische Mutationen in weiteren
2-5%.

Testen wir den Tumor, so konnen wir in der Regel so-
wohl Keimbahnmutationen als auch somatische Mutatio-
nen nachweisen. Reicht also eine Tumortestung aus?
Nein, denn dann wissen wir nicht, wie wir Angehorige

der Patientin beraten sollten. Auch gibt es seltene Varian-
ten von Keimbahnmutationen, die im Tumor nicht nach-
gewiesen werden kdnnen. Um die Keimbahntestung
kommen wir daher nicht herum und die meisten Zentren
setzen diese daher auch an erste Stelle. Eine vorherige ge-
netische Beratung ist unabdingbar. Sollte der Test negativ
sein, muss konsequenterweise die Testung am Tumor
angeschlossen werden.

Der Zeitpunkt der Testung ist nach den aktuellen Daten
klar: da sich mittlerweile bereits fiir die Erstlinientherapie
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eine Konsequenz aus der Testung ergibt, sollte bereits bei
der Erstdiagnose getestet werden, bestenfalls vor Beginn
der adjuvanten Therapie.

Ausblick

Es ist zu erwarten, dass uns die genetischen Tests sowohl
beim Mamma- als auch beim Ovarialkarzinom im klini-
schen Alltag noch starker beschéftigen werden. Der Bera-
tungsbedarf im Sinne komplexer genetischer Beratungen
wird weiter ansteigen. Bei nachgewiesener BRCA-Muta-
tion erweitern bereits heute die PARP-Inhibitoren unsere
therapeutischen Moglichkeiten. Aber auch im Sinne der
Priavention ist noch Einiges zu erwarten: Wir miissen
davon ausgehen, dass — mit den heute giiltigen Emfpeh-
lungen — mehr als 90 % der Nicht-Erkrankten BRCA-
Mutationstrigerinnen nicht identifiziert sind und damit
die meisten ,,high risk” Frauen noch gar nicht getestet
wurden (Hughes K). Dies wird zusammengefasst in der
Aussage von Mary Claire King ,,To identify a woman as
a carrier only after she develops cancer is a failure of
cancer prevention® (King et al). Ob ein populations-
basiertes Screening — wie es in Nordamerika aktuell heiss
diskutiert wird — eine Option im Bereich genetischer
Tests darstellt, werden die ndchsten Jahre zeigen.
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FHA Personlich

Prof. Annette Kuhn
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde
Inselspital Bern

Wozu brauchen wir wirklich Wiascheausgabeautomaten

im Jahr 2018?

In der vorherigen Frauenklinik hiess er ,,Klasi®, seit
dem Umzug in die neue Frauenklinik — zugegeben nur
ein Provisorium — ist der Automat, der unsere Arzt-
kittel, Hosen und Kasacks sowie T-Shirts vollig auto-
nom ausgibt, namenlos und noch unsympathischer.

Die Zeiten, in der eine freundliche Mitarbeiterin des
Waischedienstes die Kleidung iiber einen Tresen heriiber-
reicht — je nach Tageszeit mit oder ohne Lacheln! — sind
natiirlich schon lange vorbei. Zu kostenintensiv, zu unzu-
verldssig, zu personlich — es lebe der Ausgaberoboter,
der ohne zu klagen 24 Stunden téglich sieben Tage pro
Woche und 364 Tage im Jahr Wische ausgibt, sei es
Weihnachten oder Ostern, morgens um 3 wenn notig
nach einer schwierigen Vakuumextraktion, Samstag oder
Sonntag. Keine Klagen, kein Motzen, keine Reklamatio-
nen. Sollte man meinen.

Tatséchlich — Klasi hat manchmal nur leicht gestdhnt
unter der Last der Kleider, aber nie offen gemotzt. Statt-
dessen hat er auf seine perfide, heimtiickische Art die
Kleiderausgabe unterwandert und boykottiert. Selbstver-
standlich kannte das langjahrige Personal dieses Problem
von Klasis verstecktem Streik. Beliebt und immer wieder
erfolgreich war die LED Anzeige ,,Zuwenig Kredit,
keine Kleiderausgabe moglich, obwohl man zuvor alle
schmutzigen Kittel in den ebenfalls von Klasi kontrollier-
ten Abwurf entsorgt hatte. Mist. Das bedeutete: Warten,
bis die zurlickgegebenen Kittel endlich registriert waren
und dann wieder neue Ware ausgegeben wurde. Ein 0s-
terreichischer Kollege war leider mit den hinterhidltigen
Gemeinheiten von Klasi nicht vertraut und hat sich bis
auf die Unterhose und die Socken ausgezogen und die
Schmutzwische unwiderruflich in der alles verschlingen-
den Klappe abgeworfen. Zugegeben, es war spaterer
Abend, wo man ein plotzliches Auftauchen von Kollegin-
nen eigentlich nicht erwarten muss. Als Klasi dann aber
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mal wieder seine Unwilligkeit, jedwede Kleidung auszu-
spucken, signalisierte, kein Kleidungsersatz zu erwarten
war und eine Oberarzt-Kollegin um die Ecke bog, war die
Situation ein klein wenig peinlich.

Also, Klasi ist jetzt aber in den langen Ferien, bis wir
wahrscheinlich — vielleicht! — im Jahr 2022 wieder zu-
riick in das alte Gebdude umziehen, wir haben jetzt den
erwihnten namenslosen Klasi-Ersatz. Bei diesem Ersatz
miissen wir iiber eine Drehtiir seinen abgeriegelten Raum
betreten, die Kleidung selber auswihlen und dann —

nach elektronischem Check, was wir an Kleidung diesem
Raum entfiihren wollen, nach Freigabe eines Drehkreuzes
diesen genannten Raum verlassen.

Mit zwei Kitteln der richtigen Grosse bewaffnet machte
mich daran, den Klasi-Ersatz zu verlassen, moralisch vor-
bereitet auf eine anspruchsvolle lange Sprechstunde. ..
doch STOP!! Die Schranke ldsst mich nicht durch. Die
LED Anzeige lautet: ,,Falsche Grosse, bitte wechseln®.
Hm. Weiss der Computer etwas, das ich nicht weiss?
Gibt es vielleicht eine versteckte Waage? Die Uber-
priifung der Kittelschilder zeigt mir die richtige Grosse.
Trotzdem — der Computer hat immer recht. Zuriick, Aus-
tausch auf zwei andere Kittel. Leider 14sst die Schranke
mich wieder nicht durch: ,,Falsche Grosse, bitte wech-
seln®. Jetzt reicht es. Die LED Anzeige wird ignoriert, die
Absperrung bekommt einen Tritt und wird unterklettert
(...mit Miihe...), dtsch dummer Computer!

Fazit

Wozu brauchen wir denn die Wischeausgabeautomaten
im Jahr 2018? — Wahrscheinlich, damit wir etwas zu
lachen haben!
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PD Dr. Cornelia Hofstaetter

Prof. Luigi Raio

Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde
Inselspital Bern

Was ist das?

28-jahrige Primigravida mit spontan entstandener Wo sind die Seitenventrikel? Was konnte die Ursache
dichorialer Zwillingsschwangerschaft. Unauffalliger sein flir diese Anomalie?

Fetus 1, Fetus 2 zeigt zerebrale Auffilligkeiten

(Bild, 26 1/7 Wochen). Antworten an: severine.kupschke@ksb.ch
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PD Dr. Cornelia Hofstaetter

Prof. Luigi Raio

Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde
Inselspital Bern

Thanatophore Skelettdysplasie Typ 2

Full 30.8 mm
Humerus 234 mm
Femur 17.0 mm
Radius 180 mm
Ulna 223 mm
Tibia 16.4 mm
Fibula 136 mm

Es handelt sich bei dieser Schiddelform um einen soge-
nannten Kleeblattschadel (1). Nur in der Zusammen-
schau aller Ultraschallbefunde und letztendlich durch die
genetische Bestitigung mittels Amniozentese konnte die
Verdachtsdiagnose thanatophore Skelettdysplasie Typ 2
(TD2) bestitigt werden. Auf den Bildern sehen wir die
typischen Zeichen eines Kindes mit TD2: (2) frontal bos-
sing (Vorwdlbung der Stirn) bedingt durch diese spezielle
Form des Schédels; (3) der kleine Thorax welcher asphy-
xierend ist (thanatophor = todbringend) bedingt durch
verkiirzte Rippen; (4) Mikromelie der langen Rohren-
knochen. Gerade beim letzteren Befund unterscheidet
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sich die TD2 vom Typ 1 durch nichtverkriimmte Diaphy-
sen im Gegensatz zu den gebogenen (wie ,,telefonhohrer)
bim TD1. Die TD werden autosomal dominant vererbt
wobei aber die meisten Fille Folge einer Neumutation
sind. Die Mutation liegt auf dem Chromosom 4 wobei es
sich um eine Missense-Mutation im Gen flir den FGFR3
handelt.

Ein Kleeblattschiddel kann auch als isolierte Fehlbildung
auftreten oder Teil von Syndromen sein welche zu den
kraniofazialen Fehlbildungen gerechnet werden.
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A https://www.infect.info/; auch als APP fiir Android- und i0S-Sy:

A https://www.medgadget.com/
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INFECT zeigt alle wichtigen Resistenzdaten auf einen
Blick.

Dank der entwickelten Webapplikation INFECT
(,,INterface For Empirical antimicrobial ChemoTherapy®,
www.infect.info), die seit November 2018 auch als mo-
bile App flir Android- und iOS-Systeme verfiigbar ist, ist
die Abfrage der aktuellen Resistenzlage einfach und intu-
itiv. Mittels Kreuztabelle werden die aktuellen Resistenz-
daten fiir die wichtigsten Erreger iibersichtlich dargestellt.
Die Daten werden monatlich aktualisiert, ein Farbcode
von rot nach griin zeigt die Empfindlichkeit; die Grosse
der jeweiligen Punkte entspricht der Genauigkeit der
Schatzung. Mit multiplen Filterfunktionen kann die
Tabelle gezielt den eigenen Wiinschen angepasst werden.
Die Applikation trigt somit zu einem besseren Wissen im
Bereich Antibiotikaresistenz bei und erlaubt einen geziel-
ten, auf die lokale Resistenzlage abgestimmten Einsatz
von Antibiotika. Ab Friithling 2019 sollen die nationalen
Guidelines (www.ssi.guidelines.ch) zusitzlich in die
Filtermdglichkeiten integriert werden.

m.d.m.
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Medgadget berichtet iiber die aktuellsten Entwicklungen
und Erfindungen im Bereich der Medizintechnik. Nebst
Beschreibungen der neuesten medizinischen Geréte und
Zulassungen, technologischen Durchbriichen und Ent-
deckungen, finden sich auf dieser Homepage auch Inter-
views mit Med-Tech-Fiihrungskréften und Berichte von
Konferenzen im Gesundheitswesen. Von Alzheimer Bio-
markern iiber neue PET-CT’s bis hin zu den modernsten
Endoskopie-Robotern werden die verschiedensten
Themen kurz und einfach behandelt. Eine Unterteilung
entsprechend Fachbereiche erleichtert das Suchen nach
spezifischen Fragen. Die Inhalte sind oft unterhaltsamer
als sie wissenschaftlich sind, insgesamt aber sehr hilfreich.
m.d.m.
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Im Dialog

Prof. Michael D. Mueller im Gesprich mit Prof Daniel Aebersold,
Vorsitzender des Direktoriums des University Cancer Center Inselspital und Chefarzt Radio-Onkologie

Personalisierte Medizin: Wunderwaffe oder Marketing?

Curriculum Vitae

Berufliche Tétigkeiten / Klinischer Werdegang

seit 2012 Vorsitzender Tumorzentrum
(University Cancer Center)

Universititsspital Inselspital Bern

seit 2008 Direktor und Chefarzt, Universitéts-
klinik fiir Radio-Onkologie, Inselspital
Bern

CEO, Radio-Onkologie Berner Ober-

land AG

Oberarzt, Klinik fiir Radio-Onkologie
Universitdtsspital Inselspital / Univer-
sitdt Bern

2002-2008

2000-2002 Research Fellow, Departement of
Biological Regulation
Weizmann Institute of Science,

Rehovot, Israel
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1998-2000 Assistenzarzt, Klinik fiir Radio-Onko-
logie, Universititsspital Inselspital

Bern

Assistenzarzt, Klinik fiir Med. Onko-
logie, Universitétsspital Inselspital
Bern

Assistenzarzt, Klinik fiir Radio-Onko-
logie, Universititsspital Inselspital
Bern

Assistenzarzt, Klinik fiir Radio-Onko-
logie, Universitétsspital Basel

1997-1998

1996-1997

1994-1996

Weitere berufliche Funktionen

2008-2012 Prasident, Scientific Association of

Swiss Radiation Oncology SASRO

Klinische Forschungstitigkeiten

2002 Investigator in various phase II-111

studies in Radiation Oncology

Mitgliedschaften

* ASCO — American Society of Clinical Onkology

* ASTRO — American Society for Therapeutic Radiology
and Oncology

* DEGRO - Deutsche Gesellschaft fiir Radioonkologie e.V.

* ESTRO - European Scociety for Radiotherapy and
Oncology

* SASRO - Scientific Association of Swiss Radiation
Oncology,

— Prisident 2008-2012
* SGSMP — Schweizerische Gesellschaft fiir Strahlen-

biologie und Medizinische Physik
* SRO — Swiss Society for Radiation Oncology
* Arztegesellschaft des Kantons Bern
e FMH — Berufsverband der Schweizer Arzteschaft
* VSAO — Verband Schweizerischer Assistenz- und
Oberirztinnen und -Arzte
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Frauenheilkunde aktuell: Guten Tag Professor Aeber-
sold, alle sprechen von personalisierter Medizin, ist dies
nur ein neues Marketing Schlagwort oder ein wirklicher
Fortschritt der modernen Medizin, was versteht man
genau darunter?

Prof. D. Aebersold: Der Begriff ist in den letzten paar
Jahren vor allem in der Onkologie aufgekommen, da auf
Grund immer verfeinerter Moglichkeiten jeder einzelne
Tumor molekularbiologisch genau beschrieben werden
kann. Der Begriff ist etwas ungliicklich gewihlt, weil er
sozusagen interferiert mit dem Begriff der Person. Man
macht ja schon seit vielen Jahren eine personliche auf Pa-
tienten zugeschnittene Behandlung. Weil dieser Begriff
eben etwas schwierig ist, ist er vor allem in den USA
ersetzt worden durch den Begriff der Priazisionsmedizin,
der jetzt auch in Europa nach und nach besser Fuss fasst.
Aber im Prinzip ist dasselbe gemeint; die genaue mass-
geschneiderte Behandlung.

Frauenheilkunde aktuell: Das heisst, dass jeder Tumor
zuerst molekularbiologisch analysiert wird und jeder
Tumor dann entsprechend dem Resultat behandelt wird?

Prof. D. Aebersold: Im Prinzip ist das ein mogliches Sze-
nario. Es geht im Wesentlichen darum, dass man die Ge-
netik und Biologie der Tumoren besser versteht um die
Achillessehne dieser Tumore zu erfassen. Um auch dann
die Behandlung der Patientin oder dem Patienten vor-
schlagen zu kdnnen, die mit einer hohen Wahrscheinlich-
keit der Patientin oder dem Patienten helfen wird. Es wird
durchaus dhnliche Achillessehnen geben, das heisst, dass
man in Zukunft wahrscheinlich nicht fiir jede Patientin
eine Einzeltherapie machen wird, aber es wird immer
spezifischere Medikamente geben, welche gezielt einge-
setzt werden konnen.

Es gibt auf der anderen Seite tatsdchlich Versuche, insbe-
sondere mit der Immunsystembeeinflussung, mit Immun-
zellen zu arbeiten, die dann fiir jeden Patienten je einzeln
hergestellt werden. In diesem Sinn wird es dann tatséch-
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lich eine Behandlung, die massgeschneidert ist fiir jeden
einzelnen Patienten.

Frauenheilkunde aktuell: Der Nobelpreis fiir Medizin
ging 2018 an den US-Wissenschaftler James P. Allison
und den japanischen Forscher Tasuku Honjo. Die Wissen-
schaftler wurden fiir ihre Forschungen zur Krebstherapie
durch Hemmung von negativen Immunreaktionen ausge-
zeichnet. Entsprechend dem oben Gesagten ist die Im-
muntherapie ein typisches Beispiel fiir Prézisionsmedizin?

Prof. D. Aebersold: Das ist korrekt. Mit den bisherigen
Medikamenten im Bereich der Immuntherapie ist es so,
dass bei Patienten mit einem guten Ansprechen geholfen
werden kann, aber nicht bei allen Patienten. Und man
versteht noch nicht bei den einzelnen Patienten, wieso der
eine anspricht und der andere nicht. Wenn das in Zukunft
moglich sein sollte, diese Faktoren zu erkennen und die
auch zum Beispiel mit einer Zusatzbehandlung auszu-
schalten, dann konnte man auch diese Immuntherapie
massgeschneidert einsetzen.

Frauenheilkunde aktuell: Das heisst, dass Sie als Radio-
onkologe schon bald nichts mehr zu tun haben. Wenn die
Tumoren analysiert und dann mit gezielten Immunthera-
pien behandelt werden, werden wir praktisch bald keine
Radioonkologie mehr brauchen?

Prof. D. Aebersold: Und moglicherweise gar keine Chir-
urgie mehr (,,lacht®). Nein ich mache nur Spass. Es ist
tatsdchlich so, dass man davon ausgehen kann, dass
immer mehr Patienten von diesen neuen Therapien profi-
tieren werden wobei man, noch sehr weit davon entfernt
ist auf lokale Massnahmen, sei das die Chirurgie oder
auch die Bestrahlung, verzichten zu kdnnen. Vor allem
bei frithen Stadien wo der Tumor mit solchen Massnah-
men entfernt werden kann.

Desweiteren kann, durch die Kombination von Bestrah-
lung mit einer Immuntherapie auch eine synergistische
Wirkung erzielt werden. Es gibt gute Laborhinweise, aber



27/4/2018

Im Dialog

zum Teil auch schon erste Patientenerfahrungen, welche
darauf hinweisen, dass man durch die Zerrstorung von
Tumoren durch eine Bestrahlung viele Antigene freiset-
zen und dadurch auch das Immunsystem stimulieren
kann. Entsprechend sind zurzeit tiber 200 klinische Stu-
dien am Laufen, wo eine Kombination ,,Bestrahlung plus
Immuntherapie* untersucht werden. Ich denke, wenn die
eine oder andere Studie Erfolg haben wird, wird das im
Gegenteil, zumindest fiir die ndchsten Jahre vielleicht
Jahrzehnte dafiir sorgen, dass wir noch fast mehr zu tun
bekommen im Bereiche der Radioonkologie.

Frauenheilkunde aktuell: Bei welchen Tumoren ist denn
die Prizisionsmedizin am weitesten entwickelt?

Prof. D. Aebersold: Am Fortgeschrittensten ist die Im-
muntherapie bei den malignen Melanomen wo man zwei
Mutationen kennt, welche den Einsatz von hochspezifi-
schen Medikamenten ermdglichen. Auch bei Lungenkar-
zinomen, insbesondere beim Adenokarzinom, sind einige
Mutationen bekannt die eine Immuntherapie gestatten. In
aller Regel wird eine Immuntherapie erst dann eingesetzt,
wenn bereits Metastasen vorhanden sind. Das heisst,
wenn die Diagnose gestellt wird, sowohl beim schwarzen
Hautkrebs als auch beim Lungenkarzinom, ist nach wie
vor eine Vorbehandlung mit anschliessender Operation
oder alleiniger Operation die Behandlung der Wahl.

Frauenheilkunde aktuell: Fir die Behandlung von Ova-
rialkarzinom-Patientinnen mit BRCA-Mutationen spielen
PARP-Inhibitoren heutzutage eine wichtige Rolle. Die
Therapie ist jedoch weit entfernt von Prazisionsmedizin.
Im Vergleich zur konventionellen platinhaltigen Chemo-
therapie ist der ,,Hammer* priziser geworden, aber es ist
trotzdem immer noch ein Hammer. Sind die anderen
Therapien wirklich préziser oder ist Prézisionsmedizin
nur ein Name um die Verkaufszahlen zu steigern?

Prof. D. Aebersold: Es ist beides. Der Hammer wird
stiickchenweise préziser, aber da haben Sie vollig recht,
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man ist sehr weit davon entfernt wirklich die individuelle
Biologie so zu verstehen, dass man fiir jeden individuel-
len Patienten dann die genau exakt passende Behandlung
hat. Das hdngt auch mit der Tumorerkrankung selber zu-
sammen, respektive mit den Resistenzmechanismen, die
sofort einsetzen, sobald man mit einer medikamentdsen
Behandlung beginnt. Tumoren sind sehr heterogen und
konnen sich an eine Behandlung anpassen. Von Resisten-
zentwicklungen versteht man noch viel zu wenig und es
gibt bis heute keine Losung um diese auszuschalten. Also
wir bewegen uns, obwohl sehr viel versprochen wird
durch diesen Begriff der Prazisionsmedizin, nur sehr
langsam in diese Richtung.

Frauenheilkunde aktuell: Bieten Sie am Inselspital Be-
handlungsprotokolle an, wo Tumoren kombiniert mit
Strahlentherapie und Prizisionsmedizin angegangen wer-
den?

Prof. D. Aebersold: Es gibt im Moment in Zusammen-
hang mit der Strahlentherapie am Inselspital keine laufen-
den Studien. Verschiedene Studien werden zurzeit mit
einer alleinigen Systemtherapie, die davon abhéngt ob
eine gewisse genetische Konstellation vorhanden ist oder
nicht.

Frauenheilkunde aktuell: Medikamente welche nur fiir
wenige Patienten oder beschrankte Krankheiten anwend-
bar sind, sind meist sehr teuer. Heutzutage sprechen alle
von Kostenreduktion im Gesundheitswesen. Ist die Ge-
fahr, dass durch personalisierte oder Prazisionsmedizin
die Kosten noch weiter in die Hohe getrieben werden
nicht sehr gross?

Prof. D. Aebersold: Die Gefahr besteht tatsdchlich. Es
gibt Modelle, die versuchen dem gegenzusteuern. Zum
Beispiel Modelle die davon ausgehen, dass wenn eine
Therapie nicht anspricht, man diese nicht verrechnen
darf. Andererseits, wenn eine massgeschneiderte Thera-
pie angeboten werden kann, werden viele Patienten und
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Patientinnen von unnétigen, unwirksamen Behandlungen
bewahrt, was eine Kosteneinsparung zur Folge hat.

Wie bei der Einflihrung neuer Therapien, ist jedoch zu
erwarten, dass am Anfang vermehrte Kosten anfallen
werden.

Frauenheilkunde aktuell: Haben massgeschneiderte
Therapien weniger Nebenwirkungen?

Prof. D. Aebersold: Per se nicht unbedingt. Man hat
gerade im Bereich der Immuntherapie gelernt, dass die
Nebenwirkungen zum Teil massiv sind. Es sind neue
Nebenwirkungen, welche zuerst erkannt werden miissen.
Wir miissen uns neues Wissen erarbeiten und aufbauen
um mit diesen Nebenwirkungen zurechtzukommen. Man
will natiirlich, und das ist auch ein Teil der Prézisions-
medizin, besser verstehen wieso der eine Patient Neben-
wirkungen auf ein Medikament macht und der andere
nicht. Auch das ist zum Teil von genetischen Faktoren
abhingig. Und es wire so zusagen eine zusitzliche Pra-
zisierung, wenn man nicht nur das richtige Target des
Tumors kennt, sondern auch fiir diesen Patienten hin-
sichtlich seines Nebenwirkungsrisikos, verschiede Optio-
nen anbieten kann.
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Frauenheilkunde aktuell: Privention wird immer wich-
tiger, das Moto heute ist Pravention vor Therapie. Gibt es
eine Prizisionsmedizin welche praventiv wirkt? Bezie-
hungsweise, wenn gewisse Mutationen bekannt sind, vor-
beugend eine Therapie angeboten werden kann? Oder ist
die heutige Priazisionsmedizin nur fiir Tumore?

Prof. D. Aebersold: Im Moment wird vor allem {iber
Interventionen bei vorhandenen Tumoren gearbeitet.
Selbstverstindlich ldsst sich der Ansatz der Prizisions-
medizin aber auch dafiir verwenden individuelle Risiken
besser zu erfassen und so moglicherweise Priventivthera-
pien oder adaptierte Nachsorgeschemen zu entwickeln.
Auch in diese Richtung sind Studien unterwegs.

Frauenheilkunde aktuell: Vielen Dank fiir das inter-
essante Gesprdch Prof Aebersold
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