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Highlights der Weltkongresse 2016 —Teil |

Lum fiinften Mal fand im Herbst 2016 die Fortbildung «Weltkongressen zu den

Themenbereichen Gynakologische Endokrinologie, Reproduktionsmedizin und Pré-

natalmedizin statt, bei der die Kongress-Highlights des letzten Jahres kondensiert

und Neues sowie Praxisrelevantes vorgestellt wurden. In diesem ersten Teil wer-

den fiinf der Kongress-Highlights vorgestellt, acht weitere folgen im zweiten Teil

(GYNAKOLOGIE 2/2017).

MICHAEL VON WOLFF, BEATRICE MOSIMANN,
PETRA STUTE

Veranstaltet wurde diese Fortbildung
wiederum von der Abteilung fur Gynako-
logische Endokrinologie und Reproduk-
tionsmedizin der Universitats-Frauen-
klinik am Inselspital Bern. Der Ausrich-
tungsort Olten wurde wegen der guten
Erreichbarkeit
Schweiz aus beibehalten. Mit abermals
Uber 200 Teilnehmern hat sich die Veran-
staltung fest im Fortbildungskalender

von der gesamten

vieler Gynakologen und Gynékologinnen
etabliert. Erstmalig wurde das Vortrags-
spektrum auf die Pranatalmedizin, vertre-
ten durch Béatrice Mosimann, erweitert.

International Society

of Gynecological

Endocrinology, Florenz
Ist die Schwangerschaftschance bei ei-
nem diinnen Endometrium verringert?
Seitdem es méglich ist, songrafisch die
Endometriumdicke zu messen, wird dar-
diskutiert,
schaftschance bei einem diinnen Endo-

tber ob die Schwanger-
metrium verringert ist. Eine Metaanalyse
(1) hat gezeigt, dass bei einer In-vitro-
Fertilisations-Behandlung (IVF) ein Endo-
metrium von <7 mm mit erniedrigten
Schwangerschaftsraten assoziiert ist (RR:
0,42; 95%-Kl: 0,27-0,67), was bei Patien-
tinnen oft zu einer Verunsicherung fihrt.
Allerdings ist nicht klar, ob die Dicke des
Endometriums wirklich ein unabhangiger
Prognosefaktor fir eine Schwanger-
schaft ist. So ware es beispielsweise
denkbar, dass ein schlechtes ovarielles
Ansprechen zu wenigen Eizellen und so-
mit «eizellbedingt» zu einer geringeren
Schwangerschaftsrate fuhrt. Ein dinne-
res Endometrium kénnte nur eine Folge
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einer geringeren Ostrogenkonzentration
sein. Das geringere ovarielle Ansprechen
und die damit einhergehende Eizellzahl
waren somit die Ursachen der geringe-
ren Schwangerschaftschance, nicht aber
die Dicke des Endometriums.

Die Studie: Aufgrund dieser Erkenntnis-
se hat die Arbeitsgruppe um Griesinger
aus Lubeck die Daten von zwei grossen
Studien zur Wirksamkeit intrakutan appli-
zierter Gestagene in der Lutealphase un-
tersucht (2, 3), da die Homogenitat bei-
der Studien und die grosse Fallzahl
(n = 1483) auch eine Analyse des Effektes
der Endometriumdicke erlaubt. Die Le-
bendgeburtenrate betrug bei einer En-
dometriumdicke von <9 mm 27,4% und
war damit signifikant niedriger als bei ei-
ner Endometriumdicke von 9 bis 11 mm
(38,4%) und bei einem noch dickeren En-
dometrium. Wurden weitere Pradiktoren
fir den Eintritt einer Schwangerschaft
(Eizellzahl, Ostradiolkonzentration etc.)
bei der Auswertung mit bericksichtigt,
so war die Endometriumdicke jedoch
nicht mehr mit der Schwangerschafts-
chance assoziiert.

Fazit fiir die Praxis:

Die Endometriumdicke ist bei einer
IVF méglicherweise eher ein Sekun-
dérphdnomen eines geringeren ovari-
ellen Ansprechens mit einer darauf
beruhenden geringeren Schwanger-
schaftsrate und nicht ein unabhéngi-
ger Prognosefaktor fir den Eintritt ei-
ner Schwangerschaft. Aufgrund des-
sen sollten Patientinnen nicht unnétig
beunruhigt werden, wenn das Endo-
metrium etwas dinner ist. Aber: Alle
bisherigen Daten beruhen nur auf Go-
nadotropin-stimulierten [VF-Behand-
lungen. Es ist vollkommen unklar, ob
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In der Oltener Fortbildung zu den Welt-
kongressen der Gynakologischen Endo-
krinologie, Reproduktionsmedizin und
Pranataldiagnostik berichten die Exper-
ten von den Kongressen:

M der ISGE (International Society of Gyne-
cological Endocrinology) in Florenz
2016

B der NAMS (North American Menopau-
se Society) in Orlando 2015 und

B der ESHRE (European Society of Hu-
man Reproduction and Embryology) in
Helsinki 2016.

Als «Special» wurde das Thema «Schlaf»

in Form eines Dialogs zwischen Petra Stute

und Michael von Wolff vorgetragen.

Die Vortrage und Evaluationsberichte so-

wie eine Fotogalerie sind auf der Website

www.weltkongresse.ch abrufbar.

Die ndchste Veranstaltung «Weltkon-
gresse Gyn-Endo-Repro» findet am
28. September 2017 wieder im Stadt-
theater Olten statt.

und inwieweit die Endometriumdicke
in unstimulierten Zyklen mit der
Schwangerschaftsrate assoziiert ist.

Kann ein Asherman-Syndrom mit

Stammzellen therapiert werden?

Das Asherman-Syndrom, das Uberwie-
gendinfolge einer Kirettage entsteht (4),
geht meistens mit einer Sterilitat einher.
Vielféltige Therapieversuche wie eine
Synechiolyse, danach einer zyklischen
OstradioI/Progesteron—Gabe, der Einla-
ge eines Kupfer-IUD, eines Foley-Kathe-
ters Uber 10 Tage oder die intrauterine
Applikation von Hyaluronsdure wurden
getestet, allerdings mit einem zumeist
unbefriedigendem Ergebnis. Aufgrund
dessen wurden von der Arbeitsgruppe
um C. Simon in Valencia umfangreiche
Studien durchgefihrt, die zeigten, dass
das Endometrium mesenchymale Stamm-
zellen enthalt, dass diese wahrscheinlich
aus dem Knochenmark in das Endome-
trium einwandern und dass sie nach
einer GCSF-Stimulation gewonnen wer-
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den koénnen (5). Aufbauend auf diesen
Erkenntnissen wurde vorgeschlagen, die
Stammzellen zu gewinnen, zu isolieren
und zur Regeneration eines atrophen En-
dometriums zu nutzen.

Die Studie: Aufgrund dessen wurde in
Spanien von der Arbeitsgruppe um Si-
mon eine prospektive, experimentelle,
nicht kontrollierte Studie mit 16 Frauen
im Alter von 30 bis 45 Jahren mit einem
Asherman-Syndrom und/oder einer en-
dometrialen Atrophie durchgefihrt (6).
Nach der CD133-
Stammzellen durch eine GCSF-Stimulati-

Gewinnung von

on und einer katheterunterstltzten Injek-
tion der Zellen in die endometrialen Ar-
teriolen wurden als Zielkriterien unter
anderem die endometriale Dicke, die
Neoangiogenese und die Schwanger-
schaftsrate 3 und 6 Monate nach der In-
jektion der Zellen gemessen. Die maxi-
male Dicke des Endometriums betrug
vor der Behandlung im Durchschnitt 4,3
mm (2,7-5) und nach der Behandlung 6,5
mm (3,1-12) (p = 0,004), und die Anzahl
reifer Blutgefasse war 3 (nicht aber 6) Mo-
nate nach der Behandlung signifikant er-
hoht. 10 der 16 Frauen wurden schwan-
ger. 3 Spontanschwangerschaften fihr-
ten zu 1 Geburt, zu 1 fortlaufenden
Schwangerschaft und zu 1 Fehlgeburt.
7 IVF-Schwangerschaften fihrten zu 1 Ge-
burt, 1 fortlaufenden Schwangerschaft,
1 EUG und zu 3 biochemischen Schwan-
gerschaften.

Fazit fiir die Praxis:

Eine Behandlung eines Asherman-
Syndroms mit Stammzellen ist mégli-
cherweise eine realistische Option bei
einer Sterilitat. Allerdings sind weitere
Studien zur Effektivitat dieser Behand-
lung und zum Ausgang der eingetre-
tenen Schwangerschaften erforder-
lich.

European Society of Human

Reproduction and

Embryology (ESHRE)
Erfordert die Natural-Cycle-IVF eine
Lutealphasensupplementation (P727)?
Bei der IVF und bei der Low-dose-FSH-
Stimulation wird in der Regel eine Lu-
tealphasensupplementation, meist mit
vaginal appliziertem Progesteron, durch-
geflhrt. Dies ist erforderlich, da aufgrund
der hohen Ostradiol-(E2-)Konzentratio-
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Abbildung 1: Die Veranstaltung «Weltkongresse» fand auch 2016 wieder an bewédhrter

Lage im Stadttheater Olten statt.

Abbildung 2: Kern der Fortbildung war nicht nur die Prasentation von Fakten. Bei den Diskus-
sionen von Petra Stute und Michael von Wolff wurden zusatzlich klinikrelevante Punkte her-
ausgearbeitet.

nen die hypophysére LH-Freisetzung ge-
hemmt und somit die Gelbkérperfunkti-
on gestdrt wird. Eine vaginale Proges-
terongabe fiihrt jedoch bei 10 bis 50%
der Frauen zu Nebenwirkungen (7, 8). Bei
der Natural-Cycle-IVF bleiben die E2-
Konzentrationen zwar im physiologi-
schen Bereich, aber eine Funktions-
stérung des Gelbkdrpers ist durch die
Aspiration und den Verlust von Granulo-
sazellen durch die meist durchgefiihrte
Follikelspilung denkbar.

Studie: Aufgrund dessen wurde in der
Universitats-Frauenklinik Bern in der Ar-
beitsgruppe um von Wolff bei 23 Frauen
zunéchst ein Zyklus durchgefihrt, bei
dem HCG zur Ovulationsinduktion ver-

abreicht, nicht aber eine Follikelaspirati-
on durchgefihrt wurde. In einem Folge-
zyklus erfolgte ein identischer Zyklus,
aber mit einer Aspiration und einer mehr-
fachen Spilung der Follikel. Bestimmt
wurden in allen Zyklen die Lutealphasen-
lange (priméres Zielkriterium) und drei-
malig die Konzentration von E2 und Pro-
gesteron (sekundares Zielkriterium). We-
der die Lutealphasenldange noch die
Hormonkonzentrationen waren in den
beiden Zyklen verschieden.

Fazit fiir die Praxis:

Eine Lutealphasensupplementation
scheint bei der Natural-Cycle-IVF
nicht erforderlich zu sein. In Bern wird
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aufgrund der Studienergebnisse in-
zwischen auf eine Lutealphasensup-
plementation verzichtet, was ein wei-
terer Schritt in Richtung einer maximal
vereinfachten und somit minimal be-
lastenden IVF-Therapie ist.

Ist es sinnvoll, nach einer intrauteri-
nen Insemination (IUI) kurz liegen zu
bleiben (0165)?

Eine 2009 publizierte Studie (9) hatte ge-
zeigt, dass die Lebendgeburtenrate
steigt, wenn Frauen nach einer Ul nicht
direkt aufstehen, sondern 15 Minuten
lang liegen bleiben (17% vs. 27%, RR: 1,6,
95%-Kl: 1,1-2,4). Allerdings wurde diese
Studie wegen der fehlenden biologi-
schen Plausibilitdt und des heterogenen
Studienkollektivs vielfach kritisiert.
Studie:  Aufgrund
nochmals eine prospektive, randomisier-

dessen  wurde
te, multizentrische Studie mit 391 Paaren
in den Niederlanden von der Arbeits-
gruppe um van Rijswijk et al. durchge-
fuhrt, bei der 3 IUl-Zyklen ohne eine Sti-
mulation und danach 3 Zyklen mit einer
Low-dose-FSH-Stimulation  bei
mit einer seit 1,8 bis 3,6 Jahren beste-
henden milden andrologischen oder
idiopathischen  Sterilitdt durchgefiihrt
wurden. Die Frauen wurden randomisiert

Paaren

angewiesen, entweder nach der Ul so-
fort aufzustehen oder 15 Minuten liegen
zu bleiben. Die fortlaufende Schwanger-
schaftsrate (primares Zielkriterium) be-
trug 29,2% versus 37,0% (RR: 0,79; 95%-
KlI: 0,61-1,02) und die Lebendgeburten-

rate (sekundéares Zielkriterium) 28,3%
versus  350% (RR: 0,79, 95%-KI:
0,62-1,06).

Fazit fiir die Praxis:

Gemdss der zweiten durchgefiihrten
niederléndischen Studie erhdht eine
Liegephase von 15 Minuten statistisch
die Schwangerschafts- und Geburten-
rate nicht. Es lag aber ein deutlicher
Trend in Richtung einer Erhéhung vor,
sodass zusammen mit der ersten Stu-
die davon auszugehen ist, dass eine
Liegezeit tatsdchlich von Vorteil ist
und eine solche nach der Ul in der
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taglichen Praxis durchgefiihrt werden
sollte. Diese Daten lassen jedoch
nicht die Schlussfolgerung zu, dass ei-
ne Liegezeit auch nach dem Ge-
schlechtsverkehr von Vorteil ist — stel-
len dies aber zur Diskussion.

Essure® -

eine Alternative zur Salpingektomie
bei einer Hydrosalpinx (0201)?
Hydrosalpingen verdoppeln bei einer
IVF die Fehlgeburtenrate und halbieren
die Lebendgeburtenrate (10). Aufgrund
dessen wird bei Hydrosalpingen vor ei-
ner IVF eine Salpingektomie empfohlen,
die zu einer signifikanten Erhéhung der
Schwangerschaftsrate (RR: 2,31; 95%-KI:
1,48-3,62) fihrt. Alternativ konnen die
Tuben proximal koaguliert werden, was
die Schwangerschaftsrate ebenfalls er-
hoht (RR: 4,66: 95%-Kl: 2,47-10,01) (11).
Zur Vermeidung einer Laparoskopie
oder bei einem Adhéasionssitus, der eine
Salpingektomie gegebenenfalls verun-
moglicht, ware mdoglicherweise ein Tu-
benverschluss mittels hystersokopisch
einzulegender intratubarer Essure®-Spi-
ralen eine Alternative.

Studie: Aufgrund dessen wurden in den
Niederlanden von der Arbeitsgruppe um
Dreyer etal. 85 Frauen mit ein- oder
beidseitigen Hydrosalpingen randomi-
siert. Ihnen wurden entweder die Essure®-
Spirale eingelegt oder die Tuben ent-
fernt. Im Anschluss fihrten sie eine IVF
durch. Die Schwangerschaftsrate (prima-
res Zielkriterium) betrug nach dem Trans-
fer aller Embryonen in der Essure®-Grup-
pe 26,2% (vs. 55,8% in der Salpingekto-
mie-Gruppe) (RR: 0,47; 95%-Kl: 0,27-0,83)
und die Lebendgeburtenrate (sekunda-
res Zielkriterium) 21,4% (vs. 46,0%) (RR:
0,46; 95%-Kl: 0,24-0,89).

Fazit fiir die Praxis:

Bei Hydrosalpingen fiihrt die Essure®-
Spirale zu einer signifikant geringeren
Schwangerschafts- und Geburtenrate
als eine Salpinkektomie, weswegen vor
einer IVF selbst bei einem Adhésionssi-
tus weiterhin eine Salpingektomie an-
gestrebt werden sollte. |
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