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FREIE VORTRAGE:
MAMMA

Ist der Riickgang der Mammakarzinom-Mortalitit
in Vorarlberg mammographiebedingt?

W. Oberaigner, H. Concin’

Institut fiir Klinische Epidemiologie der TILAK,
Tumorregister Tirol, Innsbruck, und 'Abteilung
fiir Gyndkologie und Geburtshilfe, KH Bregenz

Einleitung: Im Bundesland Vorarlberg wurden die
gynikologische Vorsorge 1970 und die allgemeine
Gesundenuntersuchung 1972 flichendeckend im
Rahmen eines Wiedereinladungssystems einge-
fithrt. Beide Programme beinhalten eine klinische
Brustuntersuchung und die Anleitung zur Selbst-
untersuchung. 1989 wurde zusitzlich zur klini-
schen Vorsorgeuntersuchung ein organisiertes Mam-
mographie-Screening-Programm gestartet. Nach
unauffalligem klinischem Befund wird den Frauen
ab dem 40. Lebensjahr eine Screening-Mammogra-
phie angeboten. 2/3 der Frauen zwischen 40 und
75 nehmen regelmafdig an einer Vorsorgeuntersu-
chung teil, davon hat die Halfte auch die additive
Screening-Mammographie in Anspruch genom-
men. Die meisten Mammographie-Screening-Stu-
dien finden einen signifikanten Riickgang der Mor-
talitdit 5-7 Jahre nach Programmstart. Ziel der
Arbeit ist es, fiir Vorarlberg die Entwicklung der
Mammakarzinom-Mortalitit darzustellen und die
Hypothese eines Riickgangs der Mortalitat in den
letzten fuinf Jahren zu testen.

Methoden: Basierend auf den offiziellen Todesda-
ten fiir das Bundesland Vorarlberg (Statistik Au-
stria) haben wir mit Hilfe eines APC-Modells die
zeitliche Entwicklung der Mammakarzinom-Mor-
talitat untersucht. Es handelt sich dabei um ein
etabliertes Modell der Krebsepidemiologie, das mit
einer Poisson-Regression den zeitlichen Trend in
Abhéngigkeit von Alter, Todesjahr und Geburts-
kohorte analysiert. Ziel ist es, ein moglichst einfa-
ches Modell zu finden, das den Zeittrend statistisch
abgesichert beschreibt. Analysiert wurden die
Mortalitatsdaten von 1970 bis 2003, und zwar die
Altersgruppen 40-49 und 50-69. Aufgrund der
kleinen Fallzahlen wurden jeweils fiinf Todesjahre
in einer Gruppe zusammengefaft.

Resultate und SchluSfolgerung: Ein Modell, das Alter
und Todesjahr enthalt, beschreibt die zeitliche Ent-
wicklung statistisch abgesichert. Mit der Referenz-
gruppe 1994-1998 ergibt sich fiir die Jahre 1999—
2003 eine statistisch signifikante Abnahme der
Mortalitdt, RR = 0,73 (95 % Konfidenzintervall
0,57-0,95). Das Modell kann natiirlich keine Aussa-
ge dartiber treffen, ob der Riickgang der Mamma-
karzinom-Mortalitit ursichlich mit den Mammo-
graphieuntersuchungen zusammenhangt. Da ein
Riickgang der Mammakarzinom-Inzidenz nicht
besteht, kann der Riickgang der Mortalitdt entwe-
der direkt mit der Mammographie zusammenhan-
gen oder mit Anderungen von Therapiemodali-
taten einhergehen. Unter Abwagung der verschie-
denen Effekte ist die wahrscheinlichste Erklarung
fur den Riickgang der Mortalitit die Einfithrung
des Mammographie-Screening-Programms.

Schulung der Brustselbstuntersuchung nach
der MammaCare®-Methode als Bestandteil
der Brustkrebsfriiherkennung

A. Artmann’, A. Hammes'?, M. Heynée?,

B. Riissmann’?, M. Kiechle®, N. Harbeck®
Frauenklinik und *Abteilung fiir Mamma-
diagnostik der Technischen Universitat Miinchen

Fragestellung: Vor dem Hintergrund der geringen
Teilnahmerate an der jahrlichen Krebsvorsorge in
Deutschland sowie der geringen Rate an Frauen,
die ihre Brust regelmaflig selbst untersuchen,
stellt sich die Frage, ob die intensive und systema-
tische Schulung der Brustselbstuntersuchung (BSU)
nach der MammaCare®-Methode das BewuRtsein
und die Verantwortung fiir die eigene Brust und da-
mit die Motivation zur Teilnahme an Vorsorgepro-
grammen verandert.

Methode: In Kleingruppenvon 4 Frauen werden am
MammaCare®-Zentrum Miinchen im Rahmen ei-
nes Grund- und Aufbaukurses neben Informatio-
nen zu Brustanatomie, Symptomatik von Verande-
rungen an der Brust und Brustkrebsfritherken-
nung BSU nach der MammaCare®-Methode ver-
mittelt. Hierbei erlernen die Teilnehmerinnen an
einem naturgetreuen Silikonmodell mit eingear-
beiteten Knoten eine systematische Tasttechnik
sowie die Differenzierung zwischen der normalen
Brustknotigkeit und soliden Knoten. Diese Tech-
nik wird dann auf die eigene Brust unter Super-
vision einer speziell ausgebildeten Trainerin tiber-
tragen. Es erfolgte eine Schulung der visuellen
BSU. Fragebdgen zur Evaluation von Motivations-
griinden an der Teilnahme, bisheriger BSU-Tech-
nik, Familienanamnese, Teilnahmeverhalten an
Krebsvorsorge etc. werden ausgehindigt. Nach 3
Monaten erfolgt der Aufbaukurs mit Re-Evaluation
der Technik, Dokumentation und erneuter Befra-
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gung u.a. nach Verdnderungen im Gesundheits-
verhalten.

Ergebnisse: Im Aufbaukurs nach 3 Monaten lag die
Detektionsrate der Knoten im Modell bei 95 %. Das
tatsachlich untersuchte Brustareal betrug eben-
falls 95 %. Die Teilnahmebereitschaft fiir Krebsvor-
sorge und Mammographie steigerte sich im kurzen
Zeitintervall von 3 Monaten um 78 %. Die Kurs-
teilnehmerinnen (n = 120), insbesondere bei pos.
Familienanamnese, berichteten von einem veran-
derten Brustbewuftsein, Vertrauen und Verant-
wortung fiir den eigenen Korper.

SchluBSfolgerung: Eine flichendeckende Schulung
einer standardisierten systematischen BSU mit
wiederholter Supervision fiihrt zu einer Erh6hung
der Sensibilitat fiir die eigene Brust und der Moti-
vation fiir die Teilnahme an Krebsvorsorge und
Mammographie-Screening.

Rezidive und Morbiditat nach Sentinel-
Lymphknotenbiopsie

U. Denison, M. Jagoutz, Ch. Peters-Engl, A. Haid,
P. Konstantiniuk, P. Schrenk, P. Sevelda
Abteilung fiir Gyndkologie und Geburtshilfe,
Krankenhaus Lainz, Wien

Fragestellung: Das Konzept der Wachterlymph-
knotenbiopsie (SNB) erfuhr in den vergangenen
Jahren durch leichte Erlernbarkeit, h6heren Grad
an Verlaf3lichkeit beim axilliren Lymphknoten-
staging sowie der deutlich geringeren postopera-
tiven Morbiditdt im Vergleich zur Axilladissektion
eine rasche Verbreitung. Offen bleiben u. a. die
onkologische Sicherheit und die Reduktion der
Morbiditat im Langzeitverlauf.

Methode: 3218 Patientinnen, die im Rahmen ihrer
operativen Behandlung eines Mammakarzinoms
eine SNB erhielten, wurden in der zentralen Daten-
bank (Multicenter Data Base, 17 teilnehmende Zen-
tren) der Osterreichischen Arbeitsgruppe Sentinel
Node Biopsie registriert. Diese prospektive Daten-
sammlung erfolgt u. a. zur Qualitatssicherung der
Zentren und der Auswertung von Fragestellungen
wie der onkologischen Sicherheit und der Morbidi-
tat der SNB im Langzeitverlauf.

Ergebnisse: In 1273 Fillen erfolgte eine SNB ohne
nachfolgende Axilladissektion. Die mittlere Nach-
beobachtungszeit betragt 21,84 Monate. Eswurden
4 Lokal- und 8 Axillarezidive diagnostiziert. Bei
11 Patientinnen traten Fernmetastasen auf. 16 Pa-
tientinnen verstarben. In einer Untergruppe von
205 Patientinnen (Diagnosestellung vor tiber 3 Jah-
ren, mittlere Beobachtungszeit 49,65 Monate) wur-
de 1 Lokal-, jedoch kein Axillarezidiv diagnosti-

ziert. Bei 3 Patientinnen traten Fernmetastasen
auf, 4 verstarben, 1 Patientin davon am Tumorleiden
(Gesamtiiberleben 98 %; rezidivfreies Uberleben
96,3 %). Die Uberpriifung der postoperativen
Morbiditit (Schmerzen, Bewegungsumfang, Lymph-
6deme, Kraftabschwiachung, Sensibilitdtsstorun-
gen — Punktescores von T. Kiihn et al.) ergab in der
subjektiven Bewertung durch die Betroffenen hoch
signifikant bessere Ergebnisse zugunsten der alleini-
gen Wichterlymphknotenbiopsie als in der klinisch-
arztliche Beurteilung.

SchlufSsfolgerung: Die bisherigen Exwartungen in
die alleinige SNB bei Brutkarzinompatientinnen
haben sich beziiglich postoperativer Morbiditat er-
fallt. Bei 1273 Fallen und einem medianen Beob-
achtungszeitraum von 24,8 Monaten traten 6 %o
Axillarezidive und 3 %o Lokalrezidive auf.

Identifikation des Sentinel-Lymphknoten
durch Cortex/Grofien-Index

A. Diiran, H. Volkholz', A. H. Tulusan
Frauenklinik und 'Institut fiir Pathologie,
Klinikum Bayreuth GmbH

Fragestellung: Die Sono-Morphologie von Sentinel-
Lymphknoten (SLN) wurde bisher nur wenig be-
schrieben. Im Rahmen der Sentinelbiopsie (SLNB)
sollte die Frage untersucht werden, ob sich der
Sentinel-Node (SLN) beim Mammakarzinom von
einem benachbarten Non-SLN sono-morpholo-
gisch unterscheidet und ob die SLN-Lokalisation
durch die Sentinel-Ultraschall-Nadel-Markierung
(SUN) eine Ergianzung oder eine vergleichbare
Alternative zur Standardmethode des ,lymphatic
mapping* sein konnte.

Material und Methode: Tm Rahmen der Bayreuther
Studie wurden von 1/2001 bis 12/2004 bei 200
Mammakarzinom-Patientinnen (Tis-T4) die SLNB
mit Patentblau + 99Tc-Nanocoll durchgefiihrt und
unabhangig davon die Axilla nach sonographisch
Jreaktiven“ Lymphknoten untersucht (Siemens
Elegra 7,5 MHz). Um diese ,Reaktivitat“ objektivie-
ren zu konnen, wurden die Lymphknoten mit
einem Cortex/GrofRen-Index verglichen, womit der
,reaktivste“ Lymphknoten als Sentinel identifi-
ziert werden kann.

Ergebnisse: Bei allen 200 Patientinnen wurde der
SLN durch die Standardmethode und durch Ultra-
schall (SUN) in der Axilla lokalisiert. Die Detek-
tionsrate fiir tumorfreie SLN(-) war mit der Stan-
dardmethode besser. Mit einem zunehmenden me-
tastatischen Befall des SLN(+) ist die SUN-Methode
der Standardmethode {iiberlegen (99,1 %). Ein
wichtiges Ergebnis ist, da® durch SUN die Falsch-
Negativ-Rate von 10,7 % auf 1,3 % reduziert wer-
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den konnte, da im ,lymphatic mapping“ befallene
SLN(+) hdufig infolge Embolisation des afferenten
Lymphgefiffes umgangen werden und damit nicht
detektiert werden.

SchluBSfolgerung: Die SUN-Methode ist bei tumor-
freien SLN(-) mit dem ,lymphatic mapping“ ver-
gleichbar. Im Fall einer Sentinel-Metastase SLN(+)
ist SUN in Sensitivitat und Spezifitat (100 %) der
Standardmethode tiberlegen. Die Falsch-Negative-
Rate 14t sich durch diese Methode effektiv redu-
zieren. Durch einen sono-morphologischen Index
reaktiver Lymphknoten gelingt die Unterscheidung
des SLN vom Non-SLN mit hoher Trefferquote.

Erfahrungen mit der Skin-sparing-Mastektomie

A. Schneitter, V. Schwendinger, M. Widschwendter,
S. Braun, T. Frede, E. Miiller-Holzner,

T. Scholler, G. Wechselberger, Ch. Marth
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde, Innsbruck

In der Therapie des Mammakarzinoms stellt die
modifizierte radikale Mastektomie weiterhin eine
haufig durchgefiihrte Operation dar. Trotz Brust-
erhaltungsraten bis zu etwa 80 % verbleibt bei ei-
nem relevanten Anteil von Frauen die Notwendig-
keit, eine mutilierende Operation durchzufiihren.
Aus diesem Grund sind Alternativen, die ein opti-
males onkologisches, aber auch plastisches Ergeb-
nis erzielen, anzustreben. Eine interessante Mog-
lichkeit besteht in der hautschonenden Mast-
ektomie mit Durchfiihrung einer simultanen pla-
stisch-chirurgischen Rekonstruktion.

Am Brustgesundheitszentrum Tirol wurde in den
Jahren 2001-2005 bei 53 Patientinnen eine Skin-
sparing-Mastektomie durchgefiihrt. Bei 51 Patien-
tinnen erfolgte eine simultane Rekonstruktion, in
einem Fall wurde eine sekundire Prothesen-
implantation nach einer Woche durchgefiihrt. Die
Indikation zur Mastektomie war bei 38 Patientin-
nen ein multifokales, invasives Mammakarzinom,
bei 8 Patientinnen ein ausgedehntes Carcinoma in
situ (DCIS), das trotz Nachresektion nicht im Ge-
sunden entfernt werden konnte. Bei 4 Patientinnen
war der ausgedehnte Tumorbefall in der Brust, der
eine brusterhaltende Operation unmdoglich mach-
te, der Grund fiir die Mastektomie. Zusatzlich wur-
den drei Frauen mit bilateraler Skin-sparing-Mast-
ektomie inkludiert, die aufgrund einer positiven
Familienanamnese bzw. nachgewiesener Mutation
fir Mammakarzinom-Suszeptibilititsgene (BRCA-1,
BRCA-2) durchgefiihrt wurde. Bei einer Patientin
wurde eine beidseitige Skin-sparing-Mastektomie
bei bilateralem Karzinom durchgefiihrt.

Die tiberwiegende Mehrzahl der Patientinnen wur-
de mit einem freien Lappen aus dem Musculus

gracilis simultan wieder aufgebaut. Bei einer Pa-
tientin ist es postoperativ zu einer AbstoRung des
Lappens gekommen. Durch eine sekundire Kon-
struktion konnte das Ergebnis jedoch wiederherge-
stellt werden. Bei einer weiteren Patientin wurde
sekundar eine Mastektomie mit Entfernung der
Haut aufgrund einer vermehrten Narbenbildung
und Abstofdung des Lappens durchgefiihrt. Bei den
weiteren Patientinnen konnte in der Mehrzahl ein
ausgezeichnetes kosmetisches Ergebnis erzielt
werden. Sowohl von den Patientinnen als auch be-
treuenden Arzten wurde das kosmetische Ergebnis
als gut bis sehr gut klassifiziert. Im Nachbeobach-
tungszeitraum von durchschnittlich 1,5 Jahren ist
bisher ein Lokalrezidiv aufgetreten (0,5 %). Bei
einer Patientin sind inzwischen Fernmetastasen
nachgewiesen worden, das primare Tumorstadium
war pT1 CN3 MO.

Die hautschonende Mastektomie mit gleichzeiti-
ger Brustrekonstruktion ist eine Alternative zur
radikalen Mastektomie. Unsere Ergebnisse bestiti-
gen eine aufSerordentlich geringe Lokalrezidivrate
bei gleichzeitigen exzellenten Ergebnissen.

Profitieren BRCA-Mutationstriger von friih-
zeitigen prophylaktischen Operationen?

N. Ditsch, I. Bauerfeind, M. Lenhard, St. Kahlert,
A. Vodermaier, M. Unitch

Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — GroShadern, Ludwig-Maximilians-
Universitat, Miinchen

Einleitung: 5 % der Brust- und Eierstockkrebser-
krankungen sind erblich bedingt. Etwa die Halfte
der Erkrankungsfille kann auf eine Mutation im
BRCA1/2-Gen zuriickgefiihrt werden. Das Lebens-
zeitrisiko einer Mutationstragerin, an einem Mam-
makarzinom zu erkranken, betrigt bei einer
BRCA1-Mutation 80-90 %, bzw. 60 %, ein Ovarial-
karzinom zu erleiden. Bei BRCA2-Mutationstra-
gerinnen besteht zu 80 % die Moglichkeit, an einem
Mammakarzinom und zu 30 %, an einem Ovarial-
karzinom zu erkranken. Aufgrund dieser Wahr-
scheinlichkeiten werden Patientinnen in multidis-
ziplindren Aufklarungsgesprachen (Genetiker, Gy-
nakologen, Psychologen) zu Diagnostik und pro-
phylaktischen Ma3nahmen beraten.

Fallbeispiel: Wir schildern den Fall einer 40jahri-
gen Patientin, deren Mutter mit 58 Jahren an einem
Ovarialkarzinom verstarb und deren Tante mit 62
Jahren an einem Ovarialkarzinom erkrankte. In der
Familie des Vaters trat ein Mammakarzinom bei
der Schwester des Vaters auf, die mit 48 Jahren ver-
starb. Die Patientin erkrankte im Alter von 38 Jah-
ren selbst an einem Mammakarzinom, welches
brusterhaltend operiert wurde. Im AnschlufR daran
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erhielt die Patientin eine Chemotherapie mit EC90/
600 mg/m? und eine Radiatio. Daraufhin stellte
sich die Patientin in der genetisch-klinischen
Sprechstunde vor. Nach einer Bedenkzeit von 4
Wochen entschied sich die Patientin fiir eine Gen-
analyse. Das Ergebnis zeigte im Exon-11 des BRCA1-
Gens einen heterozygoten Verlust von 4 Nukleo-
tiden, was eine starke Verkiirzung des BRCA1-Pro-
teins zur Folge hat. Im BRCA2-Gen zeigten sich
keine Auffalligkeiten. Die Patientin entschied sich
kurze Zeit nach Mitteilung der Ergebnisse — entge-
gen des psychoonkologischen Rates, eine Bedenk-
zeit zwischen 3 und 6 Monaten abzuwarten — zur
prophylaktischen Adnexektomie beidseits. Die
Operation wurde mittels Laparoskopie kurze Zeit
spater durchgefiihrt. Makroskopisch erschienen
beide Adnexe und die gesamte Peritonealhohle un-
auffillig. Die Histologie zeigte vollig unerwartet
ein primares bilaterales Ovarialkarzinom vom se-
r6sen Typ mit peritonealer Aussaat und fokaler In-
filtration in das Infundibulum pelvicum rechts,
woraufhin im Verlauf die ausgedehnte Ovarialkar-
zinomchirurgie durchgefiihrt wurde. Postoperativ
erhalt die Patientin derzeit 6 x Carboplatin AUC 5
und Taxol 175 mg/m? q3w.

Ergebnis und Schlusfolgerung: Dieser Fall weist
auf die Notwendigkeit hin, eine genetische Bera-
tung bei familidrer Mamma- und Ovarialkarzinom-
belastung friithzeitig und konsequent durchzufiih-
ren, um durch geeignete prophylaktische Maf3nah-
men zu versuchen, das Auftreten von genetisch
bedingten Mamma- und Ovarialkarzinomen wei-
testgehend zu verhindern.

Biomarkerprofil bei Mammakarzinomen mit und
ohne begleitende In-situ-Komponente

M. R. Bani, M. P. Lux, Ch. Lohberg, T. Koschek,
T. Papadopoulos, M. W. Beckmann, P. A. Fasching
Frauenklinik, Universitdtsklinikum Erlangen;
Institut fiir Pathologie, Universitdt Erlangen

Einleitung/Fragestellung: Inaddquat behandelte
In-situ-Karzinome der Brust kdnnen sich zu inva-
siven Karzinomen entwickeln. Beim In-situ-Karzi-
nom differieren Biomarker in Abhingigkeit vom
Grading. Zeigen diese Biomarker beim invasiven
Mammakarzinom (MaCa) mit begleitender In-situ-
Komponente (isK) dhnliche Abhingigkeiten?

Material und Methode: Bei 632 Patienten mit
MaCa mit und ohne isK wurde mittels odd ratios
(OR) die Assoziation zwischen Ostrogen- (ER) und
Progesteronrezeptor (PR), HER2/neu, MIB-1 und
Grading in einer multivariaten Analyse tiberpriift.

Ergebnisse: Flir MaCa mit DCIS-Komponente wur-
de fiir den positiven HER2-Status (3fach) eine OR

von 2,103 nachgewiesen. Ftir MaCa mit LCIS-Kom-
ponente war eine positive Assoziation mit positi-
vem ER und PR und eine negative Assoziation mit
hoher Proliferation, positivem HER2-Status und
Grading gesehen. Es zeigte sich unabhingig vom
Grading die DCIS-Komponente als Indikator fiir
einen positiven HER2-Status.

SchluBsfolgerung: MaCa mit DCIS-Komponente
zeigen ahnliche Biomarker wie das reine DCIS.
Dies unterstiitzt die These, dafl aus duktalen In-
situ-Karzinomen invasive MaCa entstehen konnen.

NNBC-3: eine prospektive klinische Studie
zur Risikoabschitzung und Optimierung der
adjuvanten Chemotherapie bei nodalnegativen
Brustkrebspatientinnen

D. Paepke’, N. Harbeck’, F. Herbst*, F. von
Bismarck®, N. Gaskill, K. Gauger’, F. Sweep®,

C. Meisner?, M. Kiechle', M. Schmitt’, F. Jinicke?,
C. Thomssen®

Frauenklinik, Technische Universitat Miinchen;
’Frauenklinik, Universitdt Hamburg-Eppendorf;
SExperimentelle und Klinische Endokrinologie,
Universitdtsklinikum Nijmegen; ‘Institut fiir
Medizinische Informationsverarbeitung, Univer-
sitdtsklinikum Tiibingen; °Frauenklinik, Martin-
Luther-Universitat Halle

Hintergrund: Der klinische Nutzen der Invasions-
marker uPA und PAI-1 als prognostisch relevante
Faktoren beim nodalnegativen Mammakarzinom
ist auf hochstem Evidenzniveau belegt. Im Gegen-
satz zur Risikoabschatzung nach den St. Gallen-
Kriterien kann mittels uPA/PAI-1 etwa der Halfte
der nodalnegativen Patientinnen die adjuvante Che-
motherapie (CT) erspart werden: Anhand von uPA/
PAI-1 der Low-risk-Gruppe zugeordnete Patientin-
nen weisen auch ohne adjuvante CT ein exzellentes
5-Jahres-Uberleben (> 95 %) auf. Patientinnen mit
hohem uPA und/oder PAI-1 haben ein erhohtes
Rezidivrisiko, profitieren aber besonders von einer
adjuvanten CT. Zwei Fragen gilt es zu beantworten:
(1) Ist die Risikoabschatzung durch uPA/PAI-1 eta-
blierten klinisch-pathologischen Risikofaktoren
hinsichtlich der Identifikation von Low-risk-Patien-
tinnen tiberlegen? (2) Ist eine adjuvante Anthrazy-
klin-Taxanhaltige CT (FEC — Docetaxel) der FEC
Standard-CT bei High-risk-Patientinnen tiberlegen?

Methodik: Die teilnehmenden Zentren kénnen die
Risikoeinschatzung beim nodalnegativen Mamma-
karzinom anhand etablierter klinisch-pathologi-
scher Faktoren oder anhand von uPA/PAI-1 im
Primartumorgewebe durchfithren. Low-risk-Pati-
entinnen erhalten keine CT und werden im Abstand
von 3 Monaten beobachtet. Hochrisikopatientin-
nen erhalten eine adjuvante CT (randomisiert:
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6 Zyklen FE100C vs. 3 x FE100C — 3 x Docetaxel
100). Bei Rezeptorpositivitit folgt eine endokrine
Therapie.

Ergebnisse: Bis zum 31.1.2005 wurden 242 Patientin-
nen (16 Zentren) randomisiert. Bei 24 Patientin-
nen (9,9 %) zeigten sich gut differenzierte (G1) und
bei 88 (36,4 %) gering differenzierte (G3) Tumoren.
In den mittelgradig differenzierten G2-Tumoren
(53,7 %; n = 130) zeigten 46 (35,4 %) niedrige uPA
(med. 0,85 ng/mg Protein) und PAI-1 (med. 7,90 ng/
mg) Werte. 84 (64,6 %) der Patientinnen hatten
erhohte uPA (med. 3,60 ng/mg) und/oder PAI-1
(med. 21,0 ng/mg) Werte. G3-Tumoren mit schlech-
ter histopathologischer Differenzierung zeigten im
Durchschnitt uPA-Werte von 2,7 ng/mg sowie
PAI-1-Werte von 20,2 ng/mg. 45 % der Patientinnen
wurden in die Low-risk-Gruppe eingestuft, wovon
7/9 Patientinnen anhand klinisch-pathologischer
Faktoren (ein Zentrum) zugeordnet wurden.

Schlusfolgerung: Die Durchfithrung einer adju-
vanten CT-Studie, die auf der uPA/PAI-1-Bestim-
mung basiert, ist als Multicenter-Setting moglich.
Durch die Bestimmung von uPA/PAI-1 zur Risiko-
abschatzung wurden bisher 70 Patientinnen in die
Low-risk-Gruppe eingestuft und nicht chemo-
therapiert. Gemeinsam mit der EORTC-Receptor
and Biomarker Group und der AGO-Mammakar-
zinom-Studiengruppe sollen 5700 Patientinnen
rekrutiert werden.

Thomsen-Friedenreich-Tumor-Antigen-Prognose-
faktor des primiren Mammakarzinoms, Expres-
sion auf disseminierten Tumorzellen und Marker
fiir die immunomagnetische Anreicherung

Ch. Schindlbeck, U. Jeschke, J. Stellwagen,

S. Schulze, W. Janni, B. Rack, H. Sommer,

K. Friese

L. Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — Innenstadt, Ludwig-Maximilians-
Universitdt Miinchen

Einleitung: Das Thomsen-Friedenreich- (TF-) An-
tigen ist ein spezifisches onkofotales Oberflichen-
Kohlenhydrat (Galp1-3GalNAco-O-Epitop), das auf
verschiedenen Karzinomzellen exprimiert wird
und an der Endotheladhdsion und Tumorinvasion
beteiligt ist. Die prognostische Relevanz dissemi-
nierter Tumorzellen im Knochenmark von Brust-
krebspatientinnen (DTZ-KM) konnte in einer Reihe
von Studien gezeigt werden. Wir untersuchten des-
halb die Expression von TF an Mamma-Primar-
tumoren und auf DTZ-KM. Zusatzlich wurde die
Eignung von TF als Marker fiir die immunomag-
netische Anreicherung von DTZ-KM analysiert.

Methodik: Die TF-Expression wurde immunohisto-
chemisch auf , Tissue Micro Arrays“ (TMA) von 265

Mammakarzinompatientinnen mit bekanntem KM-
Status untersucht. Die Auswertung erfolgte nach
dem semiquantitativen immunreaktiven Score
(IRS). Die prognostische Bedeutung von TF und
DTZ-KM wurde univariat (Kaplan-Meier-Analyse —
log rank test) und multivariat (Cox-Regression)
untersucht. Zusatzlich wurde bei 25 Patientinnen
mit bekannt positivem Nachweis von DTZ-KM eine
Doppelfarbung der Zellen auf Zytokeratin (CK)/TF
und TF/MUC1 mittels Doppel-Immunfluoreszenz
durchgefiihrt. Drittens fithrten wir eine Anreiche-
rung von DTZ-KM mittels Immunomagnetabsorp-
tion mit dem anti-TF-Antikorper und anschlief3en-
der Zytokeratin- (CK-)Farbung an KM von 25 Pa-
tientinnen durch.

Ergebnisse: TF-Expression liefd sichan 136 von 169
auswertbaren TMA-Proben darstellen. Der media-
ne IRS-Score betrug 3 (1-12). Bei 68 von 265 Pat.
(25,7 %) zeigten sich DTZ-KM. Es lieR sich kein
Zusammenhang zwischen TF-Expression und dem
Nachweis von DTZ-KM zeigen. Nach einem Follow-
up von 60,5 Monaten (7-255) war der Nachweis von
DTZ-KM signifikant mit einem verkiirzten Gesamt-
tiberleben korreliert (p = 0,032), wahrend TF pro-
gnostische Bedeutung fiir das rezidivfreie (p = 0,032),
metastasenfreie (p = 0,021) und Gesamtiiberleben
(p = 0,026) zeigte. Die Doppelfarbung von einzel-
nen DTZ-KM zeigte eine Koexpression von TF und
CKin 98 % der Zellen. Nach immunomagnetischer
Anreicherung zeigten 13 von 21 urspriinglich ne-
gativen KM-Proben DTZ-KM, wodurch sich die
Positivrate von 16 % auf 56 % erhohte.

Diskussion: TF scheint prognostische Bedeutung
beim Mammakarzinom zu besitzen. DTZ-KM zei-
gen eine fast komplette Expression dieses Faktors,
der sich deshalb als Marker fiir die Immunoma-
gnetabsorption zur Anreicherung dieser Zellen eig-
net. Eine entsprechende Untersuchung von DTZ im
peripheren Blut ist Gegenstand laufender Untersu-
chungen. Ein therapeutischer Effekt einer anti-TF-
Antikorpergabe und TF-Tumorvakzinierung lief3
sich bereits in vitro und im Tiermodell demon-
strieren.

Einflufy von 6 vs. 3 Zyklen einer prioperativen
Chemotherapie auf das Lymphknoten-Down-
staging bei Mammakarzinom-Patientinnen

A. Galid, G. Steger, Ch. Singer, M. Gnant,

M. Seifert, E. Kubista und die Austrian Breast
and Colorectal Cancer Study Group

Abteilung fiir Spezielle Gyndkologie, Medizinische
Universitdt Wien

Fragestellung: Welchen Einfluf3 hat die neoadju-
vante Chemotherapie auf das Lymphknoten-Down-
staging bei Patientinnen mit einem Mammakar-
zinom?
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Methode: 288 Patientinnen mit einem bioptisch
verifizierten Mammakarzinom (T1-T4a—/N+/M0)
erhielten 3 vs. 6 Zyklen einer Chemotherapie mit
Epirubicin 75 mg/m2und Docetaxel 75 mg/m2 (ED)
an Tag 1 in Kombination mit einem GMCSF 30 MU
Tag 3-10. Der Lymphknotenstatus wurde pra-
operativ mittels klinischer Untersuchung und Ul-
traschall erhoben. Der tatsachliche Lymphknoten-
status wurde nach erfolgter kompletter chirurgi-
scher Axilladissektion mittels Histopathologie er-
mittelt. Die Patientinnen wurden in beide Gruppen
1:1 randomisiert.

Ergebnisse: 3 vs. 6 Zyklen ED: negativer Lymph-
knotenstatus 59 (42,8 %) vs. 77 (56,6 %); p = 0,02.

SchluBSfolgerung: Die Verdoppelung der praopera-
tiven Chemotherapiezyklen von 3 auf 6 Zyklen
zeigt eine signifikante Erh6hung des negativen
Lymphknotenstatus bei Patientinnen mit einem
Mammakarzinom.

Komplementire und alternative Methoden
(CAM) bei Frauen mit Genital- oder Mamma-
karzinom — abschlieflende Ergebnisse einer
multizentrischen Studie mit 1024 Patientinnen

K. Nicolaisen-Murmann®?, F. Thiel,

S. Mohrmanr?®, E. Griinewald?, S. Ackermann’,
H. G. Bender?, M. W. Beckmann’, P. A. Fasching’
Frauenklinik, Universitatsklinikum Erlangen;
2Frauenklinik, Universitatskliniken Diisseldorf

Fragestellung: In der gyndkologischen Onkologie
wird ein verstirktes Interesse an ,komplementa-
renund alternativen Methoden“ (CAM) beobachtet.
Ausreichende Untersuchungen zu moglichen Ne-
benwirkungen angebotener Produkte fehlen eben-
so wie der Nachweis eines Uberlebensvorteils. Dar-
aus ergab sich die Fragestellung (1) zur Motivation
der Nutzung und der subjektiven Erwartung an die
Wirkungsweise von CAM und (2) zum Nutzen in

bezug auf die subjektiv wahrgenommene Lebens-
qualitat.

Material und Methoden: 1030 Frauen mit einem
Mamma-, Endometrium-, Zervix- oder Ovarialkar-
zinom im Alter von 20 bis 92 Jahren wurden in einer
interviewgestiitzten Fragebogenstudie befragt. Der
Fragebogen setzte sich aus zwei Teilen, (1) Socio-
Economic Satisfaction-Questionnaire (SES-Qol) und
(2) Complementary and Alternative Medicine Modul
(CAM-Modul), zusammen. Die Therapiegruppen
wurden mit den von den Patientinnen genannten
Motivationen auf einen Zusammenhang (y>Test)
uiberpriift.

Ergebnisse: Eine CAM-Nutzung im Gesamtkollek-
tiv wurde von 48,7 % (n = 502) angegeben. 50,1 %
der Mammakarzinompatientinnen und 44 % der
Frauen mit einem Genitalkarzinom setzten CAM
ein. Am haufigsten wird die Misteltherapie (72,9 %)
und am seltensten werden psychologische Metho-
den (19,1 %) genutzt. 434 Frauen nannten die
LStarkung des Immunsystems® als haufigste und
die ,Eigeninitiative, selbst etwas gegen die Krebs-
erkrankung bewirken zu wollen“ mit 68 Nennun-
gen als seltenste Motivation. Die starksten Assozia-
tionen zwischen den Erwartungen an die Wir-
kungsweise und der tatsachlich gewédhlten CAM-
Art zeigten sich bei der physikalischen Therapie.
Patientinnen, die CAM nutzen, gaben signifikant
seltener (35,1 %) eine Verschlechterung des Ge-
sundheitszustandes an als Frauen, die keine CAM
nutzten (50,6 %).

SchluBsfolgerung: Trotz fehlenden Nachweises
eines Uberlebensvorteils und nicht ausreichend
untersuchter Nebenwirkungen sollte aufgrund des
ausgeprigten Patientinneninteresses fiir Transpa-
renz hinsichtlich der CAM-Arten und der Anwen-
dungsmethoden gesorgt werden. Durch eine ver-
gleichende Informationsvermittlung von herkomm-
lichen Standardtherapien und CAM sollten Erwar-
tungen von Patientinnen an die Wirkungsweise von
CAM erortert werden.

13



14

SPECULUM

23. Jahrgang, Sonderheft 1/2005

Donnerstag, 26. Mai 2005

POSTER:
GEBURTSHILFE

Strukturen, Prozesse und Ergebnisse im
Wandel — Qualititssicherung Geburtshilfe
in Tirol und Bayern im Vergleich

N. Lack’, W. Oberaigner®

'Bayerische Arbeitsgemeinschaft Qualitatssiche-
rung in der stationdren Versorgung; *Institut fiir
Klinische Epidemiologie der TILAK, Tumorregister
Tirol, Innsbruck

Der osterreichische Strukturplan Gesundheit 2005
sowie die aktuelle Gesundheitsreform in Deutsch-
land stellen die derzeitigen Endpunkte einer lang-
jahrigen Bemithung um Kostenreduktion in der
Gesundheitsversorgung unter Wahrung bestmog-
licher Qualitdt dar und bestimmen somit auch die
Grofdwetterlage im stationiren Bereich. Inwieweit
diese Faktoren relevant sind, soll am Beispiel Quali-
tatssicherung Geburtshilfe in Tirol und Bayern illu-
striert werden.

Trotz aller prinzipiellen Unterschiede zwischen den
beiden Regionen finden wir {iberraschend viele
Gemeinsamkeiten. In beiden Regionen wird nicht
zuletzt aus Kostengriinden vehement der struk-
turelle Umbau der Versorgung vorangetrieben.
Hierbei ist festzustellen, dafd in Tirol erfreulicher-
weise die Wirtschaftlichkeit einer Abteilung ge-
trennt von der Qualitit der drztlichen Versorgung
diskutiert wird, wahrend diese Dinge in Deutsch-
land bedauerlicherweise noch weitgehend ineinan-
der tibergehen. Die SchlieSung kleinerer Hauser
sowie die Zusammenlegung von Funktionsabtei-
lungen benachbarter Hauser ist dabei in Bayern
mittlerweile Alltag geworden, in Tirol ist ein politi-
scher Wille zu erkennen, aber bis jetzt wurde noch
keine SchlieRung vollzogen.

Das Patientenkollektiv hat sich zwischen 1999 und
2003 in Tirol und Bayern im Hinblick auf das Alter der
Schwangeren deutlich verandert. In beiden Regionen
stieg der Anteil der Schwangeren tiber 35 Jahre um
etwa 50 % auf Werte um derzeit ca. 15 % an. Erfreu-
licherweise hat sich das Rauchverhalten deutlich ver-
bessert und entspricht einer Abnahme von etwa 20 %
sowohl in Tirol als auch in Bayern.

Im Prozef3bereich beobachteten wir zwischen 1999
und 2003 in Tirol und Bayern klare Tendenzen zur
Liberalisierung der Sectio als Entbindungsmodus

(in Tirol Anstieg der Sectio-Rate von 17,5 % auf
24,0 %, Bayern von 20,4 % auf 27,5 %) sowie einen
deutlichen Riickgang der Episiotomieraten (in Tirol
Riickgang von 47,4 % auf 32,2 %, Bayernvon 47,5 %
auf 33,2 %). Dabei ist es wichtig zu betonen, daf3 der
Anteil der héhergradigen DammrifRverletzungen in
Tirolbei 1,5 % konstant blieb, in Bayern dagegen von
6,1 % auf 1,7 % abnahm). Ferner ist auch partiell
eine Zunahme der Mikroblutuntersuchung bei pa-
thologischem CTG zu beobachten (in Tirol von 6 %
auf etwa 10 %, in Bayern von 7 % auf etwa 11 %).

Im Ergebnisbereich ist nach wie vor die im interna-
tionalen Vergleich erfreulich niedrige perinatale
Mortalitdtsrate zu nennen (in Tirol Riickgang von
6,6 %o auf 4,9 %o, in Bayern von 6,2 %o auf 5,3 %o).
Insbesondere in Bayern hat sich durch die pauscha-
lierte Vergiitung die durchschnittliche Verweil-
dauer deutlich reduziert, bislang ohne derzeit er-
kennbare Einbufden in der Betreuung von Schwan-
geren und Neugeborenen. In Tirol ist kein Riick-
gang der Verweildauer zu beobachten.

,,Vom Risikofaktor Mensch zum Sicherheits-
faktor Mensch* — ein Pilot(en)-Projekt der
Abteilung fiir Gynikologie und Geburtshilfe
im Wilhelminenspital

H. Lass, W. Miiller, B. Klemensich, H. Salzer
Abteilung fiir Gyndkologie und Geburtshilfe,
Wilhelminenspital, Wien

Einleitung: Menschen machen Fehler, in der Medi-
zin genauso wie in der Luftfahrt; nicht jeder Fehler
im Flugzeug fithrt zum Absturz und nicht jeder
Fehler in der Medizin hat ernste oder katastrophale
Folgen. In beiden Bereichen ist nicht die Technik,
sondern der Mensch die haufigste Fehlerursache.
Fehler zu vermeiden, wird nie zu 100 % moglich
sein, jedoch aus Fehlern zu lernen, ist fiir uns alle
oberstes Gebot.

Seit vielen Jahren hat die Luftfahrt Systeme und
Techniken, um aus Fehlern zu lernen und diese zu
vermeiden und so gréf3ere Probleme und Katastro-
phen nach Méglichkeit zu verhindern. Dazu geho-
ren die strukturierte Fehleranalyse, das Training
von Teamverhalten, das Human Factors Training,
obligatorisches Briefing und Debriefing und last
but not least ein anonymes Fehlermeldesystem.

Methode: Seit September 2003 1duft an der Gynédko-
logisch-geburtshilflichen Abteilung des Wilhelmi-
nenspitales das Projekt zum Thema ,Risikomana-
gement und Patientensicherheit, beraten durch
zwei Flugkapitane der Austrian Airlines, W. Miiller
und L. Flammer, dort fokussiert auf den Human
Factor und Sicherheitsmafnahmen, und Frau
Dr. Caroline Kunz, Arztin, Psychotherapeutin, Kon-
fliktmediatorin und Krisenmanagerin. Ziel ist die
Aufwertung des Menschen innerhalb des Gesamtsy-
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stems und die Schaffung einer neuen Arbeits- und
Sicherheitskultur. Objektive Me3parameter und In-
dikatoren (Fragebogen, Komplikationsraten, ,Near
misses“ und nicht zuletzt Patientenzufriedenheit vor-
her und nachher) sollen dem Projekt als Prozef3-
Steuerungsmittel zur Verfiigung stehen und das Er-
gebnis analysierbar machen.

Ergebnisse: Erste, fiir alle sichtbare Exrgebnisse des
Projektes sind Offenheit beim Umgang mit Fehlern
und Lernen aus Fehlern, ein wesentlich besseres
Verstandnis fiir die Probleme der jeweils anderen
Berufsgruppe sowie gemeinsam entwickelte Re-
geln zur verbesserten Zusammenarbeit mit klarer
Zustandigkeit und Verantwortlichkeit in den ein-
zelnen Berufsgruppen. Ein nachhaltiger Erfolg
wird deshalb erzielt, weil alle miteinander arbei-
tenden Berufsgruppen (Arzte, Schwestern, Hebam-
men, Andsthesisten, OP-Gehilfen etc.) geschult
werden und die heiklen Schnittstellen in der Ab-
lauforganisation wie auch das Thema ,Kommuni-
kation“ auf Fehlermoglichkeiten analysiert und
professionell verbessert werden.

SchluBSfolgerung: Dieses Projekt ist in seiner Form
in Osterreich bisher einzigartig und kénnte schon
innaher Zukunft in vielen medizinischen Abteilun-
gen Osterreichs Einzug halten.

Rauchen in der Schwangerschaft:
Wiener Zahlen

M. Metzenbauer, E. Hafner, F. Stonek,

K. Schuchter, K. Philipp

Abteilung fiir Geburtshilfe und Gyndkologie,
Donauspital/SMZ-Ost, Wien

Fragestellung: Rauchen wiahrend der Schwanger-
schaft ist eine der am besten untersuchten Ursa-
chen fiir eine Vielzahl pranataler, postnataler und
bis weit ins Erwachsenenalter reichenden Folgen
und Komplikationen. Ziel dieser Studie war, aktu-
elle Zahlen einer unselektierten Wiener Population
zum Rauchverhalten wihrend der Schwanger-
schaft bereitzustellen.

Methoden: Tm Rahmen der Geburtsanmeldung am
Ende des ersten Trimenons an unserer Abteilung
wurden die schwangeren Frauen ersucht, ihr Rauch-
verhalten zu beschreiben. Folgende Unterteilung
wurde getroffen: Nichtraucherin, leichte (1-9 Ziga-
retten/Tag) oder schwere Raucherin (10 oder mehr
Zigaretten/Tag). In der Mitte des zweiten Trimenons
wurde die Befragung wiederholt. Beobachtet wur-
den unter anderem das allgemeine Rauchverhalten,
Anderungen zwischen erster und zweiter Befragung
sowie das Schwangerschaftsoutcome mit dem Ge-
burtsgewicht. In diese Studie wurden lediglich
Frauen eingebunden, die schlief3lich an unserer Ab-
teilung mit einer Lebendgeburt entbunden haben.

Ergebnisse: Insgesamt 4154 Frauen konnten bis
zur Geburt beobachtet werden. 3361 (80,9 %) ga-
ben an, nicht (oder nicht mehr) zu rauchen. 549
Schwangere (13,2 %) bezeichneten sich als leichte
Raucherinnen, 244 (5,9 %) rauchten 10 oder mehr
Zigaretten pro Tag. Im zweiten Trimenon blieb
diese Verteilung im wesentlichen unverdndert. Im
Rahmen der ersten Befragung gaben aus der Grup-
pe der Ex- und Nichtraucherinnen 803 Frauen
(23,9 %) an, wihrend der Schwangerschaft mit dem
Rauchen aufgehort zu haben — dies konnten 725
(90,3 %) bis zur zweiten Untersuchung durchhal-
ten. Von den Raucherinnen im ersten Trimenon
hingegen gewoéhnten sich nur 75 Frauen (9,5 %)
das Rauchen bis zur zweiten Befragung ab. Die
Geburtsgewichte der Kinder lagen bei beiden Rau-
cherinnen-Gruppen erwartungsgemafd deutlich
unter dem der Nichtraucherinnen.

SchluBfolgerung: Im Anbetracht dessen, dafd er-
stens fast 20 % der Schwangeren unseres Kollektivs
rauchen, und zweitens eine Vielzahl von Studien
die Schadlichkeit in der Schwangerschaft doku-
mentiert, wird die Notwendigkeit und Sinnhaftig-
keit entsprechender Aufklarungsarbeit unterstri-
chen.

Mit offener Laparoskopie behandelte Adnextorsion
bei bichorialer Geminigraviditit in der 21. SSW -
eine Kasuistik

A. Djakovic, M. Gro8, J. Dietl
Universitdts-Frauenklinik Wiirzburg

Einleitung: Die Adnextorsion in der Schwanger-
schaft ist selten. Ihre Inzidenz betriagt 1:5000.
Nach IVF sowie ovarieller Stimulation tritt sie ge-
hauft auf [Mancuso et al., 1997]. Die friihzeitige
Diagnosestellung ist fiir ein organerhaltendes Vor-
gehen essentiell, da bereits nach 3648 Stunden ir-
reversible Lasionen auftreten [Busine et al., 1994].
Therapie der Wahl ist die Laparoskopie, wobei mit
steigendem Schwangerschaftsalter das Risiko einer
Uterusverletzung zunimmt [Lang et al. 1992].
Deshalb wird hier die offene Laparoskopie vorge-
schlagen [Hurd et al. 1994].

Kasuistik: 26J IP, 1G, 20 + 1 SSW, bichoriale, biam-
niale, zeitgerecht entwickelte, nach Clomifen-The-
rapie eingetretene Geminigraviditit. Keine Vor-
operationen. Aktuell starke linksseitige Unter-
bauchbeschwerden, die ca. 5 h zuvor schlagartig
einsetzten. Seither Beschwerdepersistenz.

Diagnostik: Palp. Druckdolenz im linken Mittel-/
Unterbauch. Sonogr. linkes Ovar mit zyst. RF (2,8 x
6 x 4,2 cm, z. T. echoreich), hier max. Druckdolenz.
Labor: unauffallig. Temp., Urin-Stix, Nieren sonogr.
0. p. B. Schwangerschaft: sonogr. unauffallig. Kein
H. a. auf retroplazentare RF. Zervixlange o. p. B.
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Prozedere: Bei vorliegendem akutem Abdomen
wurde bei Verdacht auf eine Adnextorsion die Indi-
kation zur notfallméRigen offenen operativen La-
paroskopie bei hohem Fundusstand (N + 3) gestellt.
Nach Eroffnen des parietalen Peritoneums und
Fixation des Konus fiir die offene Laparoskopie
wurde ein 10 mm Trokar unter visueller Kontrolle
eingefiihrt. Anlage eines Pneumoperitoneums.
Einfiihrung des 2. Trokars. Intraoperativ zeigte
sich ein zystisches, livide verfarbtes, auf ca. 8 cm
aufgetriebenes linkes Ovar, das torquiert war.
Zystenpunktion, Fensterung sowie Lagekorrektur
des Ovars. Histologie: Anteile eines Corpus luteum.
Zytologie: Unverdachtiges Zystenpunktat. Der
postoperative Verlauf gestaltete sich komplikati-
onslos. Die Beschwerdesymptomatik besserte sich
sofort nach dem Eingriff. Graviditit im weiteren
Verlauf unauffallig.

Diskussion: Als Differentialdiagnose des akuten
Abdomens in der Schwangerschaft sollte die Adnex-
torsion trotz ihrer Seltenheit einbezogen werden.
Aufgrund der in unserem Fall raschen Diagnose-
stellung konnte ein organerhaltendes Vorgehen er-
moglicht werden. Die hier komplikationslos durch-
gefiihrte offene Laparoskopie minimiert das Risiko
einer Uterusverletzung und sollte als Therapie der
Wahl gerade bei hoherem Gestationsalter erfolgen
[Hurd et al. 1994].

Myomenukleation in Schwangerschaft und
Intervall

E. Egger, H. Egger, T. Hiinlich
Frauenklinik, Klinikum Landkreis Neumarkt,
Lehrkrankenhaus der FAU Erlangen-Ntirnberg

Resultate nach Myomenukleation in Schwanger-
schaft und Intervall. Retrospektive Verlaufsbeob-
achtung nach 228 Myomenukleationen. 9 von
12 Frauen erhielten eine Myomenukleation in der
Schwangerschaft (18.-25. SSW) und wurden nach
vollendeter 37. SSW von gesunden Kindern ent-
bunden. 2 wurden wegen vorzeitiger Wehen bereits
in der 35. SSW von ebenfalls gesunden Kindern
entbunden. Nur 1 Frau erlitt innerhalb einer Wo-
che nach Myomenukleation einen Abort, und zwar
in der 14. SSW infolge vorzeitigen Blasensprungs
eine Woche nach Myomenukleation. Nach 216
Myomenukleationen im Intervall strebten 166
Frauen eine Schwangerschaft an. Daraus folgten
112 Schwangerschaften, wovon 94 mit der Geburt
lebender Kinder endeten und 18 mit Fehlgeburten.
37 Frauen wurden mehrfach schwanger. Die
Altersabhangigkeit der Fertilitat wurde wenig be-
einflufdt. Bei genauer Indikationsstellung kann die
Myomenukleation in der Schwangerschaft die
Tragzeit bis zur Kindesreife verlangern und die
Probleme einer Frithgeburt vermeiden. Die
Myomenukleation im Intervall kann die alters-

gebundene Fertilitit nicht &ndern, jedoch Konzep-
tion und normalen Schwangerschaftsverlauf er-
moglichen.

Einfluf} des ,,peroxisome proliferator-activated
rezeptor y coactivator-1 (PGC-1)* auf miitter-
liche Blutglukosespiegel

H. Leipold, Ch. Worda, K. Klein, D. Bancher-
Todesca, P. Haslinger, P. Husslein, M. Knéfler
Abteilung fiir Geburtshilfe und Gyndkologie der
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde, Wien

Fragestellung: Das PGC-1 ist verantwortlich fiir die
Aktivierung des ,Peroxisome Proliferator-Activated
Receptors“ (PPAR) o, und vy, welcher eine wichtige
Rolle fiir die adaptive Thermogenese, eine Schliis-
selrolle im Bereich des oxidativen Metabolismus
und eine wichtige Funktion fiir die Glukoneo-
genese spielt. Wir haben den Einfluf zweier Poly-
morphismen auf die Entstehung des Gestations-
diabetes (GDM) untersucht.

Methodik: Bei 875 unselektierten Patientinnen wur-
de ein oraler Glukosetoleranztest (0GTT) zwischen
der 24. und der 28. Schwangerschaftswoche durch-
geflihrt. Aus diesem Kollektiv wurden 200 Frauen,
jeweils 100 mit GDM und 100 mit physiologischem
oGTT, randomisiert. Von allen 200 Frauen wurden
die SNPs Thr-394-Thr und Gly-482-Ser mit Hilfe
einer PCR identifiziert.

Ergebnisse: Die Patientinnen mit GDM waren alter
(Median 31,8 Jahre vs. 29,9 Jahre), wurden frither
entbunden (Median 38. SSW vs. 39. SSW) und hat-
ten einen hoheren BMI (Median 26,6 vs. 24,3). Es
konnte kein Zusammenhang zwischen den unter-
suchten Polymorphismen und dem Auftreten von
GDM gefunden werden.

SchluBSfolgerung: Wir konnten mit dieser Studie
zeigen, daf eine Veranderung im PGC-1-Gen nicht
mit dem Auftreten von GDM assoziiert ist.

LASP ist ein potentiell wichtiges Gen fiir
die Wanderungsfihigkeit von humanen
Trophoblastzellen im Rahmen der Plazentation

A. Honig, L. Rieger, E. Butt, J. Dietl, U. Kdmmerer
Universitdts-Frauenklinik Wiirzburg

Hintergrund: LASP (LIM und SH3 Domain Protein)
ist ein fiir die Migration von Brustkrebszellen wich-
tiges Protein. Die intrazellulare Co-Lokalisation
dieses Proteins mit Aktin lie3 sich in Auslaufern der
untersuchten Zellen nachweisen, also in Berei-
chen, die fiir eine aktive Fortbewegung der Zelle
notwendig sind. Es stellte sich uns die Frage, ob
dieses in verschiedenen Spezies konservierte Pro-
tein auch fiir die Migration von humanen Tropho-
blastzellen im Rahmen der Plazentation eine Rolle
spielen konnte.
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Methoden: Zur Beantwortung dieser Fragestellung
wurde von uns die immunhistochemische Detek-
tion und der Nachweis des Proteins mittels We-
stern-Blot etabliert und LASP im dezidualen Ge-
webe nachgewiesen. JEG- und JAR-Chorionkar-
zinomzellinien sind ein allgemein etabliertes Mo-
dell fiir die Trophoblastinvasion. Um die funktio-
nelle Relevanz dieses Proteins fiir die Migrations-
fahigkeit dieser Zellen nachzuweisen, war die Her-
unterregulation der LASP-Expression notwendig.
Zu diesem Zweck wurden in vitro kultivierte JEG-
und JAR-Zellen mit entsprechenden 21 Basen-
paare langen LASP-spezifischen siRNA-Sequenzen
transfiziert. Die Wanderungsfahigkeit normaler
Zellen wurde mit den LASP-Knock-down-Zellenim
Migrationsassay verglichen.

Ergebnisse: Unsere vorlaufigen Befunde zeigen, daf3
die hochgradige Ausschaltung der LASP-Expres-
sionmit einem signifikanten Verlust der Migrations-
fahigkeit der getesteten Chorionkarzinomzellen
verbunden ist. Diese Ergebnisse lassen vermuten,
dafd LASP ein fiir das im Rahmen der Implantation
stattfindende invasive Wachstum des Trophoblasten
wesentliches Gen sein konnte.

EinfluR des Plasminogen Aktivator Inhibitor-1
(PAI-1) auf miitterliche Blutglukosespiegel

Ch. Worda, H. Leipold, K. Klein, D. Bancher-
Todesca, P. Haslinger, P. Husslein, M. Knéfler
Abteilung fiir Geburtshilfe und Gyndkologie,
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde, Wien

Fragestellung: Plasminogen Aktivator Inhibitor-1
(PAI-1) ist assoziiert mit Adipositas und einer er-
hohten Insulinresistenz. Aus diesem Grund haben
wir Veranderungen im PAI-1-Gen bei Frauen mit
Gestationsdiabetes (GDM) und bei Frauen mit phy-
siologischem oralem Glukosetoleranztest (oGTT)
untersucht.

Methode: Bei 875 unselektierten Frauen wurde ein
oGTT zwischen der 24. und 28. Schwangerschafts-
woche durchgefiihrt. Aus diesem Kollektiv wurden
80 Frauen, jeweils 40 mit GDM und 40 mit physiolo-
gischem oGTT, randomisiert. Die DNA wurde in
Hinsicht auf den funktionellen —-675 4G/5G-Promo-
torpolymorphismus des PAI-1-Gens untersucht.

Ergebnisse: Die Patientinnen mit GDM waren alter
und hatten einen héheren BMI. Frauen mit physio-
logischem oGTT waren signifikant haufiger homo-
zygot fiir das 5G-Allel (p = 0,01). Weiters korrelier-
ten die Nichternblutzuckerwerte signifikant bei
Frauen, die homozygot fiir das 5G-Allel waren.

Schlusfolgerung: Frauen, die homozygot fiir das
5G-Allel des PAI-1-Gens sind, scheinen ein verrin-
gertes Risiko fiir die Entwicklung eines GDM zu
haben.

Prioperative Zervixreifung, Indikationen,
Daten und Methoden

P. Safar, J. Barta, Ch. Fiala
Humanis-Klinikum, Korneuburg

Fragestellung: Im ersten Halbjahr 2004 wurden in
Osterreich 21.223 Kiirettagen durchgefiihrt. Die-
ser Eingriff ist damit bei weitem der in der Frauen-
heilkunde am meisten durchgefiihrte, auch im Ver-
gleich zu anderen chirurgischen Fachern. Obwohl
die mechanische Dilatation des Zervikalkanals der
Vorgang ist, wo es am ehesten zu Verletzungen der
Gebarmutter kommt und die Zervixinkompetenz
in spateren Schwangerschaften verursacht werden
kann, gibt es im deutschsprachigen Raum, was die
medikamentose Zervixreifung anbelangt, noch
wenig giiltige Standards.

Methode: Es wurden alle 6sterreichischen Abteilun-
gen fiir Gynédkologie und Geburtshilfe angeschrie-
ben und nach ihren Standards beziiglich der Zervixv-
orbereitung vor operativen Eingriffen befragt.

Ergebnisse: In zahlreichen internationalen Studi-
en ist die Effizienz von prioperativer medikamen-
toser Zervixreifung bei schwangeren und nicht-
schwangeren Patientinnen bewiesen. Dadurch kon-
nen die Eingriffskomplikationen, die speziell bei
Frauen, die noch keine Kinder geboren haben, bzw.
bei Patientinnen in der Postmenopause vorkom-
men, reduziert werden.

SchluBSfolgerung: Eine Befragung aller gynikolo-
gisch-geburtshilflichen Abteilungen in Osterreich
soll zunachst Auskunft tiber die Verbreitung dieser
Methoden geben, um dann perioperative Qualitats-
sicherungsmafinahmen festlegen zu konnen. Wir
mochten mit dieser Studie dazu beitragen, daf
der haufigste operative Eingriff in unserem Fach-
gebiet evaluiert werden kann, um in den Fach-
gesellschaften allgemein giiltige Standards erar-
beiten zu kdnnen.

Methoden des Schwangerschaftsabbruchs:
Gibt es einen Européischen Standard?

Ch. Fiala, P. Safar
Gynmed Ambulatorium, Wien

Fragestellung: Haufigkeit der Methoden und Be-
diirfnisse der betroffenen Patientinnen.

Methode: Auswertung von nationalen Gesetzen,
Regelungen und Statistiken in Europa.

Ergebnisse: Im ersten Trimenon stehen derzeit
drei Methoden des Schwangerschaftsabbruchs zur
Verfiigung: medikament6s mit Mifegyne®, chirur-
gisch in Lokalanidsthesie oder in Vollnarkose. Er-
staunlicherweise ist die Haufigkeit der angewende-
ten Methoden sehr starken Schwankungen unter-
worfen. So werden z. B. in Holland lediglich 0,8 %
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aller Abbriiche im ersten Trimenon medikamentos
durchgefiihrt, wahrend es in Schweden, Schott-
land und der Schweiz etwa 50 % sind. Aber auch die
Anzahl der Anwendungen der Vollnarkose ist du-
Berst unterschiedlich. Wahrend diese in den mei-
sten Liandern die haufigste Methode darstellt, wird
in Holland in 60 % der Fille eine Lokalanasthesie
angewendet. Die Vollnarkose hat aber psychologi-
sche Nachteile: Sie verstarkt falsche, vorbeste-
hende Phantasien der Patientinnen tiber den Ab-
bruch. Die Mehrzahl der Frauen hatte noch keinen
Abbruch und ihre Vorstellungen dartiber basieren
ausschliefllich auf Informationen aus zweiter
Hand. Diese zeigen jedoch oft ein falsches und dar-
tiber hinaus in einer emotionellen Sprache verfaf3-
tes Bild des Eingriffs. Es kann deshalb nicht ver-
wundern, dafd viele Frauen, die zum Abbruch kom-
men, diese Fehlinformation vor Augen haben.
Wenn ihnen nun von einer Fachkraft eine Vollnar-
kose nahegelegt wird, werden ihre (falschen) Phan-
tasien von einer Autoritat bestatigt und es wird ihr
die Moglichkeit genommen, diese selbst zu korri-
gieren.

Schlusfolgerung: Es ist unwahrscheinlich, daf3 die
grof3en regionalen Unterschiede in den Methoden
auf die verschiedenen Bediirfnisse der Patientin-
nen zuriickzufithren sind. Auch haben die meisten
Frauen nur eine sehr eingeschrinkte Wahl der
Methode. Vielmehr spiegelt die Haufigkeit der
Methode meist regionale Traditionen, Entschei-
dungen der Arzte und administrative oder legale
Anreize wieder. Die damit verbundene Bevormun-
dung ist fiir die betroffenen Patientinnen nicht
hilfreich. Mehrere Studien, in denen Frauen nach
dem Abbruch befragt wurden, kamen {ibereinstim-
mend zu dem Ergebnis, dafd die meisten Frauen mit
der von ihnen gewahlten Methode zufrieden waren,
vorausgesetzt, sie hatten tatsachlich eine freie Wahl.

Friihgeburtlichkeit und sozio6konomischer
Status der Mutter

G. Hubertus, H. Leitich, H. Kiss
Abteilung fiir Geburtshilfe und Gyndkologie,
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde, Wien

Fragestellung: Neben infektiologischen Ursachen
scheinen auch soziookonomische Faktoren mit
einem erhohten Risiko fiir Frithgeburtlichkeit as-
soziiert zu sein. Dies wurde bereits in mehreren
Studien fiir den anglo-amerikanischen Raum be-
schrieben. Ziel dieser Arbeit ist die Beantwortung
der Frage, ob auch in Osterreich unterschiedliche
soziale Faktoren, wie z. B. Religionsbekenntnis,
Schulbildung oder Wohnort, einen Einfluf3 auf die
Frithgeburtenrate haben.

Methodik: Die Datenanalyse erfolgte aus den Daten
der offiziellen Geburtsanzeigen, welche an das sta-

tistische Zentralamt tibermittelt werden. Die Jahre
1996 und 2000 wurden fir die Auswertung verwen-
det. Untersucht wurde der Einfluf3 des maternalen
Alters, der Schulbildung, des Wohnortes, des Reli-
gionsbekenntnisses und der Staatsbiirgerschaft auf
die Frithgeburtenrate. Die Frithgeburt wurde defi-
niert als Geburt vor der 37. Schwangerschaftswoche
(SSW) mit einer Subgruppe < 34 SSW und einer
weiteren Gruppe < 32 SSW.

Ergebnisse: In den Jahren 1996 und 2000 gab es in
Osterreich 87.085, respektive 76.525 Geburten.
Eine signifikant hohere Rate an Frithgeburten in
allen 3 oben genannten Gruppen fand sich bei
Miittern unter 20 Jahren und jenen tiber 35 Jahren
und bei Miittern mit geringerer Schulbildung, so-
wohl im Jahr 1996 als auch im Jahr 2000. 1996 war
weiters im Bundesland Wien eine héhere Rate an
Frithgeburten in allen Gruppen im Vergleich zu
den restlichen Bundeslandern zu verzeichnen,
wahrend sich dies 2000 nicht mehr zeigen lief3.
Miitter ohne Angabe eines Religionsbekenntnisses
und Miitter, die nicht den groflen Glaubensge-
meinschaften angeho6ren, hatten auch eine signifi-
kant hdufigere Rate an Frithgeburten. Bei Miittern
mit auslandischer Staatsbiirgerschaft zeigte sich
eine erhohte Frithgeburtlichkeit in den Gruppen
< 32 SSW und < 34 SSW, wobei es im Jahr 2000 zu
einer tendenziellen Verbesserung dieser Zahlen kam.

SchluBSfolgerung: Neben altbekannten Risikofak-
toren, wie einer belasteten geburtshilflichen Ana-
mnese oder bestimmten vaginalen Infektionen,
sollte bei der Schwangerenbetreuung ein weiteres
Augenmerk dem sozialen Hintergrund der Patien-
tin gewidmet werden.

Friiher vorzeitiger Blasensprung (PPROM) —
eine Analyse von EinfluRfaktoren fiir das Outcome

G. Pristauz, Ch. Fast, J. Haas, B. Pertl, M. Bauer,
U. Lang

Abteilung fiir Geburtshilfe, Geburtshilflich-
Gyndkologische Universitdtsklinik, Medizinische
Universitat Graz

Fragestellung: PPROM ist eine schwere Komplika-
tion wihrend der Schwangerschaft mit einem ho-
hen Risiko maternaler und fetaler Morbiditat sowie
fetaler Mortalitat. Welche Faktoren beeinflussen
das neonatale Outcome?

Methode: In einer retrospektiven, 1999 begonne-
nen und noch laufenden Studie wurden 54 Frauen
mit PPROM (14.-24. SSW) aufgenommen und hin-
sichtlich Gestationsalter bei Blasensprung und Ge-
burt, der Zeitdifferenz zwischen beiden Ereignis-
sen, Zeichen der Chorionamnionitis (Leukozyten,
CRP, CK-Kulturen, Plazentahistologie), Geburts-
modus, fetales Geschlecht und neonatales Outcome
analysiert.
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Ergebnisse: Bisher konnten wir 61 Kinder (1 x Dril-
linge, 5 x Gemini) aus 54 Schwangerschaften regi-
strieren. Die Gesamtiiberlebensrate betragt 39 %
(24/61). Nach Ablauf des ersten Lebensmonats leb-
ten noch 11 dieser 24 Kinder, daraus ergibt sich
eine neonatale Langzeitiiberlebensrate von 18 %
(11/24). Von den Langzeitiiberlebenden waren 9
Kinder weiblich und 2 mannlich.

Bei den 11 {iberlebenden Kindern war die Zeitdif-
ferenz zwischen Blasensprung und Geburt in 8 Fil-
len kiirzer als 14 Tage und in 3 Fillen langer als 14
Tage. Bei den 50 Kindern die intrauterin oder
postpartal verstarben, betrug die Zeitdifferenzin41
Fallen weniger als 14 Tage und in 9 Fillen mehr als
14 Tage. Das mittlere Gewicht der 11 Uberlebenden
war 987 g mit einem mittleren Gestationsalter von
26 + 1 SSW (24.-32. SSW), der 50 verstorbenen
484 g mit einem mittleren Gestationsalter von 24 +
0 SSW (22.-27. SSW).

Eine positive CK-Kultur wurde bei 42 der 54
Schwangeren gefunden. Obwohl alle Patientinnen
antibiotisch behandelt wurden, lief3 sich in 61 %
(33/54) histologisch eine Chorionamnionitis verifi-
zieren. Von den 13 Kindern, die postpartal verstar-
ben, zeigten die Plazenten von 92 % (12/13) eine
Chorionamnionitis, von den 11 tiberlebenden Kin-
dern nur 45 % (5/11).

In der Gruppe der Langzeitiiberlebenden wurden
82 % (9/11) der Kinder mit Kaiserschnitt entbun-
den (medianes GG 970 g), bei den postpartal ver-
storbenen wurden 38 % (5/13) per sectionem ent-
bunden (medianes GG 650 g).

SchluBSfolgerung: Das neonatale Outcome wird von
Gestationsalter, Geburtsgewicht, fetalem Ge-
schlecht und Ausbildung einer Chorionamnionitis
bestimmt.

Zevrvixinsuffizienz: Messung des zervikalen
Kollagen Typ I als neue diagnostische Methode
zur Risikobestimmung und Therapieplanung?

D. Schlembach’, H. Maul?, C. Fittkouw’, G. Olson,
G. Saade?, R. E. Garfield"
1Geburtshilflich-Gyndkologische Universitdtsklinik,
Medizinische Universitat Graz, Osterreich;
’Frauenklinik, Universitdtsklinikum Tiibingen,
Deutschland; *Universitatsfrauenklinik Freiburg,
Deutschland; *“Department of Obstetrics and
Gynecology, University of Texas Medical Branch,
Galveston, TX, USA

Hintergrund: Die Diagnose der Zervixinsuffizienz
ist nach wie vor problematisch, da keine optimale
diagnostische Methode oder einheitliche Kriterien
zur Verfligung stehen. Die menschliche Zervix be-
steht hauptsdchlich aus Bindegewebe, vor allem
Kollagen Typ I (70 %). Frauen mit Zervixinsuffi-
zienz konnten einen verminderten zervikalen Kol-

lagengehalt zeigen. Die Messung des Kollagenge-
halts konnte somit von Nutzen fiir die Diagnose
und die Planung einer Therapie der Zervixinsuf-
fizienz sein.

Fragestellung: Ziel dieser Studie war die Bestim-
mung der zervikalen lichtinduzierten Fluoreszenz
(LIF), ein Index des querverzweigten Kollagens, bei
Frauen mit Zervixinsuffizienz vor Anlage einer
Cerclage. Generell sind niedrige LIF-Werte mit einer
weichen oder reifen Zervix assoziiert.

Material und Methodik: Bei 10 Schwangeren mit
Zervixinsuffizienz, 12 Schwangeren im II. Trime-
non (keine Wehen), 27 Schwangeren am Termin
(keine Wehen) und 10 Schwangeren am Termin
(Geburtsbeginn) wurde mit dem Collascope die
zervikale LIF bestimmt.

Ergebnisse: LIF-Werte waren: 0,26 £+ 0,07 (Frauen
mit Zervixinsuffizienz), 0,51 + 0,07 (II. Trimenon),
0,77 £ 0,08 (wehenfreie Schwangere am Termin)
bzw. 0,52 £ 0,12 (Schwangere mit Geburtsbeginn).
Die LIF-Werte der zervixinsuffizienten Frauen
waren niedriger im Vergleich mit den anderen
Gruppen und signifikant niedriger (p = 0,001) im
Vergleich mit wehenfreien Schwangeren am
Termin.

SchluBSfolgerung: Die zervikale lichtinduzierte Fluo-
reszenz ist bei Frauen mit einer Zervixinsuffizienz
vermindert. Diese Studie zeigt, daR Schwangere
mit einer Zervixinsuffizienz weniger quervernetz-
tes Kollagen Typ I besitzen. Die Bestimmung der
lichtinduzierten Fluoreszenz stellt ein niitzliches
Gerit dar zur Identifikation von Patientinnen mit
dem Risiko einer zervikalen Insuffizienz und von
Schwangeren, bei denen eine Cerclage von Nutzen
sein konnte.

Barusiban, ein neuer Oxytocin-Antagonist zur
Tokolyse, zeigt einen niedrigen Transfer in der
isolierten humanen Plazenta

L. Petricevic', T. Reinheimer?, A. Witt',

H. Gregor’, M. Knéfler!, H. Helmer!

Klinische Abteilung fiir Geburtshilfe und
Gyndkologie, Universitdtsklinik fiir Frauen-
heilkunde, Wien, Osterreich; ?Ferring Pharma-
ceuticals A/S, International Center, Department
of Non-Clinical Development, Kopenhagen,
Ddnemark

Einleitung: Barusiban (FE 200440) ist ein selek-
tiver Oxytocinrezeptor-Antagonist, der zur tokoly-
tischen Behandlung von Patientinnen mit vorzeiti-
ger Wehentiatigkeit eingesetzt werden soll. Es be-
sitzt eine hohere Affinitdt zu Oxytocinrezeptoren
im Vergleich zu seinem Vorgianger Atosiban und
zeigt praktisch keinen Einfluf3 auf Vasopressin-in-
duzierte Kontraktionen des Myometriums. Ziel
dieser Studie war die Bestimmung der plazentaren
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Transferrate von Barusiban, um die Menge des
ibergetretenen Arzneistoffs in das fetale Kompar-
timent abschitzen zu kdnnen.

Material und Methoden: Insgesamt 15 Plazenten
nach vaginaler Geburt oder Kaiserschnitt ohne
eine auffillige Indikation am Termin (39.-41. SSW)
dienten zur Perfusion. Der plazentare Transfer von
Barusiban wurde mit Hilfe eines offenen, doppel-
seitigen Ex-vivo-Perfusionsmodells tiberpriift. Ein
ausgewahlter plazentarer Lobus wurde mit einem
blutfreien Medium auf maternaler und fetaler Seite
perfundiert. Der maternale Teil des Perfusions-
mediums beinhaltete zusdtzlich 1 ug/ml Barusiban
und 0,1 mg/ml Antipyrin als Referenzsubstanz.
Funf Polyvinylkatheter fiir die Zufuhr des mater-
nalen Mediums wurden im intervillaren Bereich
eingesetzt. Auf der fetalen Seite der Plazenta wurde
je ein Katheter fiir arteriellen Inflow und vendsen
Outflow des kindlichen Mediums gelegt. Perfun-
dierte Proben wurden von der fetalen venosen Ka-
niile nach 1, 5, 10, 15, 30, 60 und 120 Minuten ab-
genommen. Evans Blue wurde in der fetalen Zirku-
lation verabreicht, um makroskopische Liicken in
den Membranen auszuschliefen. Die quantitative
Bestimmung von Barusiban erfolgte nach Protein-
prazipitation durch Flissigkeitschromatographie
mit Tandem-Massenspektrometrie. Die Antipyrin-
konzentrationen wurden durch Spektralphoto-
metrie bestimmt. Prozentanteile des Plazentaren
Transfers (PT %) wurden ermittelt. Der Plazentare
Transfer-Index (TT), bestimmt durch das Verhaltnis
des Plazentaren Transfers zwischen Barusiban und
Antipyrin, wurde berechnet.

Ergebnisse: PT von Barusiban lag bei 1,85+ 0,94 %,
PT des Antipyrins bei 5,80 + 2,18 %. Daraus lief3
sich ein Transfer-Index von 0,37 errechnen.

Diskussion: Dieses In-vitro-Perfusionsmodell zeig-
te einen niedrigen Transfer von Barusiban durch
die humane Plazenta und damit in die fetale Zirku-
lation. Der niedrige Plazentare Transfer von Baru-
siban weist darauf hin, daf3 die Verwendung dieses
Tokolytikums in der Schwangerschaft nur zu einer
geringen pharmakologischen Belastung des Feten
durch diesen neuen Wehenhemmer fiihrt.

Friihe symmetrische Wachstumsretardierung
(IUGR) - eine Kasuistik und ihre Differential-
diagnosen

S. Blissing, Th. Miiller, T. Frambach,
G. Girschick, J. Dietl
Universitdts-Frauenklinik Wiirzburg

Einleitung: Die intrauterine Wachstumsretardie-
rung (IUGR) bedeutet, dal der Fetus sein genetisch
determiniertes Wachstumspotential in utero nicht
erreicht. Es resultiert eine hohe perinatale Morta-
litat und Morbiditat. Anhand einer Kasuistik wer-

den die Differentialdiagnosen der frithen symme-
trischen IUGR diskutiert.

Kasuistik: Eine 29jahrige Erstgravida, Erstvorstel-
lung mit 16 + 5 SSW, korrekter Frithultraschall,
Cerebellum passend zur 17. SSW, Oligohydram-
nion ohne H. a. vorzeitigen Blasensprung oder
Plazentainsuffizienz, deutliche symmetrische Retar-
dierung von Kopf- und Rumpfmaflen um 3 Wo-
chen, moderate Retardierung der Extremitdtenkno-
chen, kein H. a. Fehlbildungen oder Infektionen,
unauffilliger Karyotyp (CVS). Uberraschender-
weise im weiteren Verlauf aufholendes Wachs-
tum bei unauffilligem maternalem und fetalem
Doppler. Komplikationslose Geburt in der 40. SSW
(Junge, 2650 g, 48 cm). Bisherige korperliche und
geistige Entwicklung des Kindes tiber 2 Jahre zeit-
gerecht.

Diskussion: Die friihe schwere proportionierte
intrinsische IUGR kann in ihrer Pathogenese von
der spaten asymmetrischen, sog. extrinsischen
IUGR abgegrenzt werden. Letztere basiert meist
auf mitterlichen Erkrankungen (z. B. Praeklamp-
sie), welche zur Plazentainsuffizienz fiihren, erstere
eher auf kindlichen Erkrankungen. Seltene syndro-
male Erkrankungen konnen oft erst im spateren
Verlauf oder postpartal diagnostiziert werden.

SchluBSfolgerung: Bei den differentialdiagnosti-
schen Uberlegungen der frithen, schweren IUGR
sollten Terminunklarheiten sowie zusitzliche
extrinsische Ursachen ausgeschlossen werden.
Numerische und feinstrukturelle Chromosomen-
storungen spielen eine herausragende Rolle. Im
weiteren Schwangerschaftsverlauf kann in selte-
nen Fillen die Wachstumsrestriktion aufgeholt
werden. Letztlich mufd auch das ,gesunde kon-
stitutionell kleine Kind“ in die differentialdiagno-
stischen Uberlegungen miteinbezogen werden.

Kalzifikationen intrauterin nach Spatabort durch
aufdere Gewalteinwirkung in der 20. SSW -
ein Fallbeispiel

F. Bergauer, Th. Blankenstein, B. Strobl,

1. Mylonas, K. Friese

1. Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — Innenstadt, Ludwig-Maximilians-
Universitat Miinchen

28jahrige Patientin (Fliichtling aus dem Kongo)
mit unregelmifdigen Zyklen und geringen Unter-
bauchschmerzen 10 Wochen post abortum vorstellig.
Vorausgegangen ist laut Patientin ein durch auf3e-
re Gewalteinwirkung (im Heimatland von Polizei
geschlagen) induzierter Abort in der ca. 20. SSW.
Anamnestisch ist nicht eindeutig zu eruieren, ob
nach AusstofSung instrumentell nachgetastet wurde
oder ob eine primare Uterusausraumung erfolgte.
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Klinischer Untersuchungsbefund: Bei bimanueller
Palpation geringe Druckdolenz und Portioschie-
beschmerz im Sinne einer aszendierenden Genital-
infektion. Scheidensekret nativ: Kokkenkolpitis.
Vaginalsonographisch Zervikalkanal und Cavum
uteri unregelmiafdig echoreich kontrastiert mit
dorsaler Schallausloschung. Ambulante antibio-
tische Therapie mit Ciprofloxacin und Metro-
nidazol ohne Anderung der klinischen oder appara-
tiven Befunde.

Operative Abklarung durch Hysteroskopie und
Kiirettage bei unklarem Befund. Intraoperativ ent-
sprechend dem sonographischen Befund kalkar-
tiges Material in mehreren kleinen Anteilen (max.
10 mm) darstellbar. Nach Entfernung mit der gro-
3en, stumpfen Kirette im Cavum postoperativ
kein Nachweis der echoreichen Strukturen mehr.
Befund der makroskopischen pathologischen Un-
tersuchung: Fetale Knochenreste. Differentialdia-
gnostisch ist bei derartiger Befundkonstellation an
sekundare Kalzifikationen bei Corpus alienum/fe-
tale Knochenreste/Hamatom mit heterologer Dif-
ferenzierung/gasbildende intrakavitire Infektion
zu denken. Befund der histologischen Untersu-
chung steht noch aus.

Expression von Glycodelin A in der Dezidua von
prieklamptischen, HELLP- und IUGR-Plazenten

U. Jeschke!, Ch. Kunert-Keil?, I. Mylonas'’,

A. Hammer?, B. Schiessl"’, I. Lomba’, Ch. Kuhn',
S. Schulze!, K. Friese’

Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — Innenstadt, Ludwig-Maximilians-
Universitat Miinchen, Deutschland; *Institut

fiir Pathophysiologie, Ernst-Moritz-Arndt-
Universitdt Greifswald, Karlsburg, Deutschland;
SMathematisch-Naturwissenschaftliche Fakultdt
der Universitdt Rostock, Deutschland; ‘Institut
fiir Histologie und Embryologie, Medizinische
Universitat Graz, Osterreich; *School of Surgical
and Reproductive Sciences (Obstetrics and
Gynaecology), University of Newcastle upon
Tyne, GroBSbritannien

Fragestellung: Wéhrend der Schwangerschaft wird
in der Plazenta eine Reihe von immunsuppressiven
Substanzen produziert, die fiir die fetomaternale
Immuntoleranz notwendig sind. Zu diesen Sub-
stanzen gehort auch das Glykoprotein Glycodelin.
Innerhalb dieser Studie wurde untersucht, ob sich
die Expression von Glycodelin auf Protein- und
mRNA-Ebene in der Dezidua von IUGR-, praeklamp-
tischen und HELLP-Plazenten im Vergleich zu
normalen Plazenten dndert.

Methode: In Paraffin eingebettetes deziduales Ge-
webe von IUGR-, praeklamptischen und HELLP-
Patienten sowie von normalen Schwangeren wur-
de mit polyklonalen oder monoklonalen Antikor-
pern gegen Glycodelin A inkubiert. Die Farbung

erfolgte mit Hilfe der ABC-Methode. Die Intensi-
tit der immunhistochemischen Reaktion wurde
mit Hilfe eines semiquantitativen Scores ermit-
telt. Zusatzlich wurde die Glycodelin-mRNA-Ex-
pression mit Hilfe der In-situ-Hybridisierung be-
stimmt.

Ergebnisse: Die Expression von Glycodelin ist in
dezidualen Zellen von IUGR- und HELLP-Plazen-
ten auf Protein- und mRNA-Ebene signifikant re-
duziert. In praeklamptischen Plazenten konnte auf
mRNA-Ebene keine signifikante Reduzierung der
Glycodelin-Expression nachgewiesen werden.

SchluBsfolgerung: Eine supprimierte Expression
von Glycodelin A in dezidualen Zellen scheint in
Zusammenhang mit IUGR und HELLP zu stehen.
Aus diesen Griinden konnte Glycodelin A eine Rolle
in der Pathogenese dieser Erkrankungen spielen.

Spontaner intraabdominaler Blasensprung
bei Uterusfehlbildung

H. Huemer, G. Bogner, K. Reisenberger
Abteilung fiir Gyndkologie und Geburtshilfe,
Klinikum Wels

Es handelt sich um den Fallbericht einer Erstgeba-
renden, die in der 35. SSW mit Anhydramnie und
pathologischem CTG operativ entbunden wurde.
Intraoperativ wurde ein intraabdominaler Blasen-
sprung bei Uterus unicornis festgestellt.

Ohr-Elektroakupunktur zur Reduzierung
des Geburtsschmerzes und zur Verkiirzung
der Entbindungszeit

W. Griinberger, A. Saidpour, V. Miiller-Klingspor,
D. Herzlinger, G. Radner
Semmelweis-Frauenklinik Wien

In den letzten Jahren kam es gehauft zu Veroffent-
lichungen, die {iber Erfolge mit der elektrostimu-
lierten Ohrakupunktur berichteten. In einer Pilot-
Studie haben wir weltweit erstmals versucht, die-
sen Benefit fiir Entbindende zu niitzen. Vier Mit-
arbeiterInnen (Arzte, Hebammen) wurde im Rah-
men von Spezialkursen in die Methode eingeweiht.

Methode: 60 Gravide, nach problemloser Schwan-
gerschaft, in Geburtsnahe und beginnender Wehen-
tatigkeit werden in eine Pilot-Studie aufgenom-
men. Bei 30 Frauen wird, nach Ausschluf von Kon-
traindikationen, ein vollig neu entwickeltes Elek-
tro-Akupunkturgerat (P-STIM) an einem Ohr ange-
legt. Zum Auffinden der den Geburtsschmerz be-
einflussenden peripheren freien Nervenendigun-
gen an der Ohrmuschel wird MULTI-POINT, ein
multifunktionaler Such- und Applikationsstift, ver-
wendet. Die Nadeln werden an den Punkten Shen
Men, Polster und Uterus gesetzt. Diese werden
durch eine im Suchstift integrierte Hautimpedanz-
messung einfach gefunden, was dem Anwender
optisch und akustisch signalisiert wird. Die Stimu-
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lationsfrequenz iiber die hinter die Ohrmuschel
geklebte Minibatterie betragt 1 Hz. Die gesamte
Stimulationseinheit wiegt 7 g, die Leistung der
Batterie reicht bis zu vier Tage.

30 Entbindende, die unmittelbar nach einer P-
STIM-Probandin in den KreifRsaal aufgenommen
werden, dienen als Kontrollkollektiv. Vergleichen-
de Daten werden ab einer MM-Weite von 3 cm do-
kumentiert. Parameter sind: Entbindungszeit, VAS
(Visual Analogue Scale) zur Messung von Schmer-
zen, Schmerzmittelverbrauch, PDA, Geburtsmo-
dus, Verletzungen.

Ergebnisse: Bis Ende Janner 2005 haben wir 30
Entbindende in die Studie eingebracht. In der be-
handelten Gruppe zeigten sich bei Verwendung des
MULTI-POINT-Gerites keine Probleme beim Auf-
suchen der Ohr-Akupunkturpunkte. Da mit dem
Suchgerit in einem Schritt die Mikronadeln auch
appliziert werden, ist der Vorgang in einigen Minu-
ten beendet. Der Tragekomfort ist exzellent, die
Probandinnen kénnen sich auch in der Badewanne
aufhalten, im Wochenbett (zur Reduktion des Nach-
wehen-Schmerzes) waren die Nadeln in einigen
Fillen beim Schlafen auf der Seite des Gerites sto-
rend. Sowohl bei Primiparae wie auch bei Zweit- bis
Viertgebarenden waren die Geburtszeiten deutlich
reduziert: bei PP 74 min, bei MP 48 min. im Ver-
gleich zur Kontrollgruppe. Der Schmerzmittel-
verbrauch (Nubain, Alodan) war in der Kontroll-
gruppe fast 3 x so hoch; PDA wurde in der P-STIM-
Gruppe 1 x in der Kontrollgruppe 4 x verlangt. In
der Therapiegruppe kam es 1 x zu einer Vakuum-
Entbindung, in der Kontrollgruppe war dies 2 x
notwendig, auch muf3ten zwei Schnittentbindun-
gen durchgefiihrt werden. Die Geburtsverletzun-
gen waren ohne Unterschied. Das ,, fetal outcome“
war ident.

SchluBSfolgerungen: Unsere weltweit ersten Ergeb-
nisse mit P-STIM unter der Geburt sind vielver-
sprechend. Aufgrund der geringen Kosten pro Ge-
rat (ca. Euro 50,—) werden wir bald grofle Ver-
gleichskollektive vorlegen konnen. P-STIM sollte
in Zukunft ein Bestandteil der zahlreichen Angebo-
te fiir umfassende Entbindungsbetreuung werden.
Voraussetzung dazu ist die exakte Ausbildung von
Arzten und Hebammen.

Elektroakupunktur zur Schmerzlinderung
wihrend der Geburt

E. Hacket, M. Pichler, P. Sevelda
Abteilung fiir Gyndkologie und Geburtshilfe,
Krankenhaus Lainz, Wien

Fragestellung: Welchen Stellenwert hat Elektro-
akupunktur in der Geburtsanalgesie?

Methode: Seit April 2004 wird den Kreifdenden an
der Geburtshilflichen Abteilung des Krankenhauses

Lainz als eine mogliche Alternative zur herkomm-
lichen Analgesie auch Elektroakupunktur angebo-
ten. Dabei werden zwei sterile kupferbeschichtete
Akupunkturnadeln am Unterarm gesetzt. Wir ver-
wenden dazu ausschlieRlich die Punkte Dickdarm
4 (Di4 =Hegu) und Dickdarm 10 (Di 10 = Shousanli).
Uber diese Nadeln erfolgt dann per Minielektroden
die Stimulation mittels niederfrequenter Strom-
impulse (2-20 Hertz). Die Intensitit wird dabei
vorsichtig hochreguliert. Die optimale Reizstarke
ist dann erreicht, wenn die Patientin ein deutliches
Muskelzucken verspiirt. Der an den Akupunktur-
punkten durch die beschriebene Methode erzielte
Muskelreiz wird tiber sensible Nervenfasern an das
Zentralnervensystem fortgeleitet und fiihrt dort
zur Ausschiittung von Endorphinen. Aufgezeich-
net wurde die Muttermundsweite, die Geburts-
dauer (Zeit zwischen regelmafiger Wehentatigkeit
und Geburt) selektiv fiir Erst- und Mehrgebarende,
die Zeitspanne zwischen Akupunkturbeginn und
Geburt, die Schmerzlinderung mittels VAS (Visual
Analogue Scale), eventuell zusitzlich benotigte
Schmerzmittel, Geburtsmodus, Rate an Episioto-
mien und Dammrissen.

Ergebnisse: Bis Anfang Dezember 2004 wurde bei
insgesamt 116 Gebdrenden die Elektroakupunktur
angewandt. 78 (67 %) waren Primiparae, 38 (33 %)
Multiparae. Durchschnittlich wurde bei einer
Muttermundsweite von 4,9 cm mit der Elektro-
akupunktur begonnen. Bei Mehrgebarenden zeigte
sichin den iberwiegenden Fillen ab dem Zeitpunkt
der Akupunktur ein {berraschend schneller
Geburtsverlauf, durchschnittlich 1 Stunde 26 Mi-
nuten. Der VAS vor der Behandlung betrug im Mit-
tel 7,9 —zehn Minuten nach Akupunkturbeginn nur
noch 6,9. Die Patientinnen beschrieben den
Schmerz als ,,weiter entfernt, dumpfer, besser ver-
traglich“. Die Rate an sekundaren Sectiones war
mit 5,2 % auffallend niedrig.

Schlusfolgerung: Elektroakupunktur fithrt zu
einer spiirbaren Linderung und Modifikation der
subjektiven Schmerzempfindung und hat dane-
ben mdoglicherweise auch einen positiven Effekt
auf den Geburtsverlauf und die Komplikations-
rate. Sie stellt nach unserer Meinung eine sinn-
volle Erganzung der Analgesie-Palette im Kreif3-
saal dar.

Kostenanalyse der vaginalen Geburt und der
priméren Sectio caesarea

1. M. Heer, S. Rummel, St. Kahlert, A. Strauss
Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — GroShadern, Ludwig-Maximilians-
Universitdt Miinchen

Einleitung: Die Analyse der Kosteneffektivitat ist in
Krankenhiusern von zunehmender Bedeutung.
Allerdings handelt es sich hierbei um einen Prozef3,
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der in seiner Komplexitit der Behandlung von
Risikopatienten in nichts nachsteht. Derzeit sind
wir nicht in suffizienter Weise in der Lage, definier-
ten Diagnosen und Prozeduren die durch die Be-
handlung verursachten Kosten zuzuordnen. Die
hier vorgelegte Studie berechnet die genauen Ko-
sten und die Kostenstruktur bei einer unkompli-
zierten vaginalen Geburt sowie einer primar ge-
planten Sectio caesarea.

Methoden: Die notwendigen Daten zu Kostenana-
lyse wurden aus den Patientenakten und aus dem
Klinikinformationssystem gewonnen. Aufgelistet
wurden Personalkosten, Sachkosten, Infrastruk-
turkosten und Kosten anderer medizinischer
Dienstleister (Anisthesie, klinische Chemie, sero-
logisches Labor). Dagegengerechnet wurden die
Einnahmen fiir die Klinik nach Abrechnungen mit
DRG (diagnosebezogene Fallpauschalen).

Ergebnisse: Fiir eine unkomplizierte vaginale Ge-
burt ergibt sich nach unseren Berechnungen ein
Durchschnittsiiberschufd von 83 Euro. Bei einer
geplanten Schnittentbindung betrug der Durch-
schnittsiiberschufd 1482 Euro. 37 % (vaginale Ge-
burt) resp. 38 % (Kaiserschnitt) der Kosten sind
direkt durch geburtshilfliche Leistungen verur-
sacht.

Diskussion: Ein unerwartet gderinger Prozent-
satz der Kosten ist durch direkte geburtshilfliche
Leistungen verursacht. Ausdriicklich ausgenom-
men von der Kostenanalyse wurden die Kosten,
welche durch die Vorhaltungen medizinischer
Leistungen und den Dokumentationsaufwand der
tiber die normalen Akteneintrage hinausgeht,
entsteht. Bis dato sind keine Instrumente be-
schrieben, um medizinische Vorhaltekosten zu be-
rechnen. Die durch den Dokumentationsaufwand
entstehenden Kosten werden in einer Folgestudie
gesondert analysiert. Es ist zu vermuten, daR
die Kosten fiir die Vorhaltung und Dokumenta-
tion die von uns berechneten Uberschiisse neutra-
lisieren.

Moglichkeit der Organisation der vaginalen
Beckenendlagen-Geburt

G. Hasenohrl, B. Maier, A. Georgoulopoulos,

M. Zajc, T. Jager, Ch. Zuchna, H. Steiner,

A. Staudach

Landesklinik fiir Frauenheilkunde und Geburts-
hilfe, Salzburg

Fragestellung: Auch nach dem Term-Breech-Trial
bleibt die vaginale Beckenendlagen-Geburt (BEL)
ein umstrittenes Vorgehen. Faktoren wie Organisa-
tionsstruktur der Abteilung sowie pra- und intra-
partale Managementrichtlinien spielen fiir das kind-
liche Outcome eine Rolle. Um Frauen aufgrund
kleiner werdender Fallzahlen eine moglichst siche-
re vaginale Entbindung zu ermdoglichen, ist die

Konzentration auf wenige, erfahrene Geburtshel-
ferInnen eine mogliche Strategie. An der Salzbur-
ger Landesfrauenklinik besteht seit 3 Jahren eine
durchgehende Bereitschaft fiir die vaginale BEL-
Geburt. Diesbeziigliche Erfahrungen und das peri-
natologische Outcome sollten untersucht werden.

Methode: Wir fiihrten mit Patientinnen (BEL ab 35.
SSW) ein ausfiihrliches Gespréch iiber die Optio-
nen auflere Wendung, primare Sectio und vaginale
Entbindung. Im Zeitraum von /2002 bis XII/2004
wurden 72 von insgesamt 202 nach Wendung ver-
bliebene BEL-Geburten (Einlinge, > 35 + 0 SSW)
vaginal intendiert (VIG). Diese Frauen wurden un-
ter der Geburt ausschlief3lich von 4 Geburtshel-
ferInnen im Rahmen eines Bereitschaftssystems
betreut. In einer retrospektiven Analyse sollten
Outcome-Parameter wie Azidose-Rate, Apgar, Neo-
Transfer-Rate und padiatrischer Entlassungsbe-
fund der VIG und der primér operativ entbundenen
Gruppe (POG; n = 130) verglichen werden.

Ergebnisse: Die Rate erfolgreicher vaginaler Ent-
bindungen betrug 58,3 % (42/72). Die Azidose-
Rate (NApH <7,1) der VIG betrug 3,1 % (2/63),
der primir operativ entbundenen Gruppe (POG)
0,8 %;(1/123;p=0,26 n.s. Fischer-Test). Die Raten
des 1-min.-Apgar < 7 (VIG 11,1 %, POG 6,9 %),
5-min.-Apgar < 7 (VIG 0 %, POG 1,5 %) und Neo-
Transfer-Rate (VIG 8,3 %, POG 12,3 %) unterschie-
den sich ebenfalls nicht signifikant. Alle Kinder
der VIG konnten ohne geburtsbedingte inter-
nistische oder neurologische Auffalligkeiten ent-
lassen werden. Eine liickenlose intrapartale Betreu-
ung durch das Bereitschaftsteam konnte sicherge-
stellt werden.

SchluBsfolgerung: Ein Bereitschaftssystem erfahre-
ner GeburtshelferInnen stellt fiir die vaginale BEL-
Geburt eine mogliche und praktikable Organisa-
tionsform dar.

Geburtshilfliche Parameter, subjektive Erlebnis-
faktoren und neuere dtiologische Aspekte bei
Patientinnen mit intrauterinem Fruchttod an
der Universititsfrauenklinik Innsbruck

K. Heim', G. Antensteiner’, L. Hefler’, A. Kreczy?,
Ch. Duba’, M. Erdel’, N. Concin !, A. Bergant!
Universitdtsklinik fiir Frauenheilkunde,
Innsbruck; *Universitatsklinik fiir Frauenheil-
kunde, Wien; *Institut fiir Pathologie, Universitdt
Innsbruck; Institut fiir Medizinische Biologie
und Humangenetik der Universitdt Innsbruck

Fragestellung: Der intrauterine Tod eines Kindes
stellt fiir alle Eltern ein bedeutsames und bewegen-
des Lebensereignis dar. Es konnen verschiedene
maternale, fetale und plazentare Befunde das Er-
eignis direkt erklaren, in etwa 50 % der Félle ist die
eigentliche Ursache jedoch nicht unmittelbar fest-
stellbar. In letzter Zeit gab es widerspriichliche Be-
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richte tiber eine mogliche Assoziation zwischen
miitterlichen Mutationen in thrombophilen Fakto-
ren, die zu Spiralarterienthrombosen und folglich
inaddquater Plazentaperfusion fiihren konnten
und sog. unerklarbarem intrauterinem Fruchttod
(IUFT). Von betroffenen Eltern wurde immer wie-
der Kritik an der geburtshilflichen und psychologi-
schen Betreuung und Nachsorge laut und ihrem
Wunsch nach Ursachenerklarung oft zu wenig ent-
sprochen.

Methode: 298 Patientinnen mit IUFT zw. 1990 und
2001 wurden retrospektivaus der geburtshilflichen
Datenbank der Universitdtsklinik fiir Frauenheil-
kunde Innsbruck identifiziert und die geplante
Untersuchung wurde von der Ethikkommission
genehmigt. 287 Patientinnen wurden angeschrie-
ben, 52 waren unbekannt verzogen, 92 gaben keine
Riickmeldung, 29 meldeten sich, aber es kam aus
verschiedenen Griinden zu keiner oder zu einer zu
spaten Blutabnahme, von 114 (39,7 %) Patientin-
nen erhielten wir eine Blutprobe und fithrten mit
ihnen ein strukturiertes Gesprach. Die Blutproben
zusammen mit einer Kontrollgruppe ohne Totge-
burten wurden auf 12 Genpolymorphismen in
thrombophilen Faktoren untersucht. Die geburts-
hilflichen Daten der Patientinnen mit [UFT wurden
mit jenen mit Lebendgeburten im gleichen Zeit-
raum verglichen.

Ergebnisse: Unter den Totgeburten zeigte sich ein
hoherer Anteil an Beckenendlagen und Plazentalo-
sungsstorungen. Im Gegensatz zur Literatur konn-
ten Multiparitat und kindliches Geschlecht nicht
als Risikofaktoren festgestellt werden. Das Gewicht
der totgeborenen Kinder und das Plazentagewicht
war im Gegensatz zu altersgleichen Lebendgebur-
ten deutlich niedriger. In 40 % lag eine Plazen-
tainsuffizienz vor, in 11 % eine Nabelschnurkompli-
kation, bei 10 % schwerwiegendere Fehlbildungen,
andere Ursachen blieben unter 10 %. In 37 % wurde
keine genetische Untersuchung durchgefiihrt, in
21 % kam es zu keinem Zellwachstum mehr. Die
Obduktionsrate betrug hingegen 97 %. Bei den
Thrombophiliemutationen konnten keine signifi-
kanten Unterschiede zwischen der Patientinnen-
gruppe mit sog. unerklarbarem IUFT und der Grup-
pe mit erklarbarem IUFT zw. einer unauffilligen
Kontrollgruppe gefunden werden. Die Kritikpunkte
bzw. Anregungen der Miitter/Eltern erstreckten
sich vor allem auf Kommunikation, Atmosphare,
kompetente psychologische Hilfe, Befundbespre-
chung, Erinnerungsstiicke, Bestattungsmodalita-
ten, Schmerzbekdampfung, Ursachenforschung und
Perspektiven fiir weitere Schwangerschaften.

Schlusfolgerungen: Fiir die Schwangerschaftsbe-
treuung ergibt sich das zentrale Problem der Er-
kennung der chronischen Plazentainsuffizienz bzw.
dystropher Kinder und soweit moglich, die Beein-
flussung der zugrundeliegenden Faktoren. Ver-
mehrtes Augenmerk mufd auf die Durchfithrung

und Suffizienz der genetischen Untersuchung ge-
legt werden. Aus unserer Untersuchung mit den
bisher meisten zugleich untersuchten Gensequen-
zen ergab sich kein Anhaltspunkt, daff Genpoly-
morphismen in thrombophilen Faktoren eine Er-
klarung fiir intrauterine Fruchttode ohne erkenn-
bare Ursache liefern konnten. Die Untersuchung
zeigte deutlich, wie traumatisierend das Ereignis
intrauteriner Fruchttod fiir die Eltern oft noch
iber Jahre sein kann. Die Gesprachsergebnisse zeig-
ten, dafd vor allem in fritheren Jahren grofere De-
fizite in der Betreuung bestanden und den Bediirf-
nissen und Wiinschen der Miitter/Eltern nicht im-
mer entsprochen wurde. Aus den medizinischen
Erkenntnissen, der erfafdten Kritik und den Wiin-
schen der Eltern wurde das Management adaptiert
und ein Vorschlag fiir eine Abklarungs- und Betreu-
ungsleitlinie erarbeitet.

Geburtshilfliche Komplikationen nach Messer-
konisation

Ph. Klaritsch, O. Reich, A. Giuliani, J. Haas,
R. Winter

Geburtshilflich-Gyndkologische Universiltdts-
klinik, Medizinische Universitdt Graz

Hintergrund: Zervikale intraepitheliale Neoplasien
Grad 3 (CIN 3) betreffen auch junge Frauen mit
Kinderwunsch. Die Konisation gilt als ein Standard-
verfahren zur Abklarung dieser Lasionen und ist
bei einer Resektion in sano mit einem Rezidivrisiko
von < 1 % zugleich kurativer Eingriff. Ziel der vor-
liegenden Studie war es, den Einflufd der Messer-
konisation auf nachfolgende Schwangerschaften
zu untersuchen.

Methode: Die retrospektive Fall-Kontroll-Studie
beinhaltet Daten von Patientinnen, die im Zeit-
raum von 1993 bis 2004 an unserer Klinik entbun-
den wurden. Ausgeschlossen wurden Frauen mit
mehr als einer Konisation, bekannter Frithge-
burtenanamnese und Mehrlingsschwangerschaft.
65 Frauen mit 76 Geburten nach vorausgegange-
ner Messerkonisation konnten identifiziert wer-
den. In 38 Fillen war die Konushohe bekannt, die
im Mittel 15,16 mm (7-25 mm) betrug. Als Ver-
gleichskollektiv wurden alle Einlingsgeburten von
1992 bis 2002 herangezogen (n = 29.868).

Ergebnisse: 22,4 % (n=17) der Schwangerschaften
in der Konisationsgruppe endeten vor vollendeter
37. SSW, gegeniiber 6,7 % (n = 1979) in der Kon-
trollgruppe (p = 0,0001). Dabei fanden in der
Konisationsgruppe 9,2 % (n = 7) und in der Ver-
gleichsgruppe 3,0 % (n = 879) vor vollendeter 34.
SSW statt (p = 0,0001). Vorzeitige Blasenspriinge
traten in 34,2 % (n = 26) der Konisationsgruppe
und in 19,0 % (n = 5683) der Kontrollgruppe auf
(p=0,001).18,4% (n = 14) der Kinder in der Koni-
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sationsgruppe hatten ein Geburtsgewicht unter
2500 g, gegeniiber 7,7 % (n = 2297) der Kinder in
der Kontrollgruppe (p = 0,001). Das mittlere Ge-
burtsgewicht in der Konisationsgruppe war nicht
signifikant geringer (3147 gvs.3287¢,p=0,115ns).
Schnittentbindungen fanden sich in der Konisa-
tionsgruppe etwas haufiger (18,4 % vs. 12,3 % p =
0,1148 ns), Zervixrisse traten signifikant haufiger
auf (8,8 % vs. 1,3 % p = 0,0003). Weiters war der
Anteil der Multiparae in der Konisationsgruppe er-
wartungsgemafl hoher (73 %, n = 56 vs. 49,9 %,
n =14.867). Beziiglich Geburtsdauer, Kopfumfang
sowie der Haufigkeit von Amnioninfektionssyndro-
men und Syntocinon-Gaben fanden sich keine Un-
terschiede.

SchluSfolgerung: Messerkonisationen sind mit
einer erh6hten Rate von geburtshilflichen Kompli-
kationen bei nachfolgenden Schwangerschaften
assoziiert.

Coenzym-Q-10-Serumspiegel bei Patientinnen
mit schwerer Prieklampsie

St. Jirecek, A. Music, A. Kulu, C. Tempfer,

M. Zeller, Ch. Biglmayer, P. Husslein, H. Zeisler
Abteilung fiir Geburtshilfe und Gyndkologie,
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde, Wien

Fragestellung: Das lipophile Antioxidans Coenzym
Q10 (CoQ10, Ubichinon) ist als effektiver Inhibitor
von oxidativen Zellschiden bekannt. CoQ10 wirkt
als Redox-Carrier in der Atmungskette und spielt
eine zentrale Rolle im Energiemetabolismus. Unter-
schiedliche Serumkonzentrationen bei gesunden
Patientinnen vs. Patientinnen mit einer schweren
Praeklampsie bzw. Konzentrationsverldufe in ver-
schiedenen Schwangerschaftsabschnitten sind bis
dato nicht untersucht.

Methode: Die Bestimmung von CoQ10 erfolgte mit-
tels Hochdruckfliissigkeitschromatographie
(HPLC). Als Untersuchungsmaterial wurde Serum
von Patientinnen mit einer schweren Praeklampsie
(n =61) bzw. gesunden Schwangeren (n = 40) ver-
wendet. Fir die quantitative Bestimmung des
Analyten wurde ein Komplettkit der Fa. Immun-
diagnostik (Bensheim, Deutschland) herangezo-
gen, welcher gebrauchsfertig alle Reagenzien und
Verbrauchsmaterialien ftir die Aufbereitung der
Proben und die analytische HPLC-Trennung ent-
halt.

Ergebnisse: Es zeigte sich kein signifikanter Unter-
schied zwischen den CoQ10-Serumwerten beider
Kollektive (1656,7 + 418 ng/ml vs. 1569,3 +
545 ng/ml, p = 0,439).

Hingegen zeigten Patientinnen mit einer schweren
Praeklampsie in den spiteren Schwangerschafts-

wochen (36.-41. SSW) signifikant hohere CoQ10-
Serumspiegel als in den Schwangerschaftswochen
24-28 (p = 0,042).

Schlusfolgerung: In unseren Untersuchungen konn-
te kein signifikanter Unterschied in den Serum-
konzentrationen von CoQ10 bei Patientinnen, die
an einer schweren Priaeklampsie erkrankt waren,
im Vergleich zu gesunden Schwangeren, festge-
stellt werden. Hingegen zeigten Patientinnen, die
frith erkrankt waren, im Vergleich zu jenen mit
in spiteren Schwangerschaftswochen aufgetretenen
Praeklampsien, signifikant erniedrigte CoQ10-Werte.

Wendungen aus Beckendlage: Retrospektive
Analyse des Outcome

W. Zeck, W. Walcher
Geburtshilflich-gyndkologische Universitits-
klinik, Medizinische Universitdt Graz

Fragestellung: Die Beckenendlage ist seit Publika-
tion der Hannah-Studie mit einer nahezu 100 %igen
Sectiofrequenz behaftet. Die Wendung in Schédel-
lage wiirde demnach die Sectiofrequenz reduzie-
ren. Die retrospektive Untersuchung sollte zeigen,
ob dies der Tatsache entspricht.

Methode: Samtliche zur dufleren Wendung auf-
genommenen Patientinnen von 1.1.2002 bis
31.12.2004 wurden erfaf3t. Die gelungenen Wen-
dungen wurden den erfolglosen gegentibergestellt.
Es wurde die Zahl der vaginalen versus der operati-
ven Entbindungen untersucht. Die Sectiofrequenz
bei Miittern mit gewendeten Feten wurde jenen mit
reifen Einlingen am Termin in Jahr 2004 gegen-
tibergestellt.

Ergebnisse: Von 136 zur Wendung aufgenom-
menen Schwangeren mit Beckenendlage wurden 69
(51 %) erfolgreich gewendet. Die 67 erfolglosen
Wendungen hatten eine Sectiofrequenz von 81 %.
Von den erfolgreichen Wendungen waren zum
Zeitpunkt des Weheneintrittes 9 in Beckendlage/
Querlage zurtickrotiert und 60 (87 %) in Schadel-
lage verblieben. Die Sectiofrequenz bei primar er-
folgreicher Wendung lag bei 22 % (15 Fille). Bei den
in Schidellage verbliebenen wurden 55 (92 %) va-
ginal entbunden und 5 sectioniert (2 x Geburts-
stillstand, 1 x hoher Geradstand, 2 x drohende in-
trauterine Asphyxie). Die Sectiofrequenz war damit
niedriger als in der Gruppe der reifen neugebore-
nen Einlinge aus Schadellage (12,4 %).

SchluBSfolgerungen: Mit Hilfe der Wendung gelingt
es, die Frequenz bei Schwangeren mit Feten in
Beckenendlage deutlich zu senken (von 81 % auf
61 %). Bei den erfolgreichen Wendungen auf 22 %
und bei den in Schidellage verbliebenen Wendun-
gen auf 8 %.
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Case Report: Eklampsie mit fulminantem
postpartalem HELLP-Syndrom

J. Siemer, B. Meurer, M. W. Beckmann,
R. L. Schild
Frauenklinik, Universitdtsklinikum Erlangen

Eine 35jahrige Erstgebdrende mit einem bis dahin
unauffilligen Schwangerschaftsverlauf stellte sich
in SSW 33 + 6 wegen unklarer krampfartiger Ober-
bauchschmerzen vor. Der Blutdruck betrug bei
Aufnahme einmalig 186/110 mmHg und war im
weiteren Verlauf zunéachst unauffillig. Der Urin-
Stix war fiir EiweifR 3fach positiv. Es bestand eine
Hyperreflexie mit leicht erweiterten Reflex-Zonen.
Kopfschmerzen, Augenflimmern, Ubelkeit oder
Erbrechen lagen nicht vor. Die Thrombozytenzahl
lag bei 238.000/ul. Das Aufnahme-CTG war unauf-
fallig und die vaginale Untersuchung ergab einen
unreifen Muttermund. Im Ultraschall zeigte sich
ein Fetus mit einem Wachstum unterhalb der
5. Perzentile und einem Oligohydramnion. Die
Schmerzen konnten nicht effizient therapiert wer-
den. Im weiteren Verlauf kam es zu Ubelkeit und
mehrmaligem Erbrechen. Das CTG bot nun meh-
rere variable Dezelerationen. Im klinischen Labor
zeigte sich ein Transaminasenanstieg auf das ca.
10fache der oberen Norm. Es wurde daraufhin die
Indikation zur primaren Sectio gestellt. Im Opera-
tionssaal kam es kurz vor der Entbindung zu einem
eklamptischen Anfall. Die Kindsdaten waren fol-
gende: minnlich, 1560 g, Apgar 6/7/8, Nabel-
arterie-pH 6,89, Base excess —21. Postoperativ war
der Blutdruck zunidchst weiterhin normoton.
Allerdings kam es zu einem deutlichen Riickgang
der Urin-Ausscheidung und zu einer fulminanten
HELLP-Symptomatik mit einer Transaminasen-
erhohung auf das 100fache der oberen Norm. Die
Thrombozyten fielen bis zu einem Nadir von
38.000/ul. Wegen zusatzlicher pathologischer Ge-
rinnung erhielt die Patientin Fresh-Frozen-Plas-
ma, Thrombozytenkonzentrate, Erythrozyten-
konzentrate und Antithrombin III. Es bildete sich
ein akutes Nierenversagen aus, das zunichst einer
Hamofiltration und schlieRlich einer Dialyse be-
durfte. Der sich manifestierende Hypertonus muf3-
te mit einer 4fach-Kombinationstherapie behan-
delt werden. 3 Wochen post partum kam es zu einer
weitgehenden Stabilisierung des miitterlichen Zu-
standes.

Erfolgreiche minimal-invasive Therapie beim
puerperalen Mammaabszefl

H. Griindling’, M. LandP?

1Abteilung fiir Gyndkologie und Geburtshilfe
und *Institut fiir Radiologie des Krankenhauses
Barmherzige Briider, Linz

Fragestellung: Bei einem puerperalen Mamma-
abszefd wird in den aktuellen Lehrbtichern noch

immer die Inzision mit Gegeninzision sowie Drai-
nage empfohlen. Neuere Literaturberichte zeigen
demgegentiber erfolgversprechende Ergebnisse
nach sonographisch gezielter Abszefdpunktion und
-drainage. Anhand eines eigenen Falles gingen wir
der Frage nach, ob diese minimal-invasive Methode
auch bei grofleren Abszessen angewandt werden
kann.

Methode: Fallbericht einer 30jahrigen Primipara
mit einem 35 mm grofden puerperalen Mamma-
abszef3. Behandlung durch sonographisch gezielte
Abszef3drainage tiber einen Venflon (14G, mit
Steristrip® fixiert) und tédgliche Spiilungen mit
Clindamycin (600 mg in 10 ml NaCl). Zusatzlich
parenterale Antibiotikatherapie mit Amoxicillin.
Entfernung des Venflons und Entlassung nach
5 Tagen. Ambulante Therapie mit intermittieren-
den Punktionen sowie lokale Laserapplikation. Be-
handlungsdauer vom 6.9. bis 28.9.2004.

Ergebnisse: Bei sehr guter Compliance erreichten
wir bei erhaltener Laktation nach dreiwdchiger
Therapie eine vollstindige Abheilung des grofRen
Mammaabszesses. Fiir die Patientin waren die ra-
sche Symptomreduktion, der minimal-invasive Ein-
griff und das funktionserhaltende sowie dsthetisch-
kosmetische Ergebnis sehr erfreulich.

SchluBsfolgerung: Die sonographisch gesteuerte
Mammaabszef3punktion kann auch bei grofseren
Abszessen erfolgreich angewandt werden. Auf-
grund unserer Kasuistik und der rezenten Litera-
tur stellt diese patientenorientierte minimal-inva-
sive Therapie die Methode der Wahl beim puerpera-
len Mammaabzef3 dar.

Ein Fall von perinatalem Tod infolge eines
Aneurysma dissecans

C. Smekal-Schindelwig, J. Miiller, G. Pranter,
J. Berger, St. Kropshofer
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde, Innsbruck

Fragestellung: Der perinatale Tod stellt heutzutage
ein extrem seltenes, schicksalhaftes Ereignis dar.
Anhand eines Falles an unserer Klinik stellen wir
den Fall eines Aneurysma dissecans mit Tod von
Mutter und Kind dar.

Methode: Wir berichten iiber den Schwanger-
schaftsverlauf, die durchgefiihrten Untersuchun-
gen, den peripartalen Verlauf, den Obduktionsbe-
fund sowie {iber die in der Literatur angegebenen
Haufigkeiten der Ursachen von miitterlicher Sterb-
lichkeit rund um die Geburt.

Ergebnisse: Eine 28jahrige P0/GI wurde in der 40.
Schwangerschaftswoche mit thorakalen Schmer-
zen vorstellig, die durchgefithrte Abkldrung der
Beschwerden fiihrte zu keinem Ergebnis. Nach
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Geburtseinleitung kam es zu einem Herzkreislauf-
stillstand, trotz sofortiger Reanimation konnte die
werdende Mutter nicht mehr gerettet werden.

Schlusfolgerung: Trotz der Seltenheit eines Aneu-
rysma dissecans in der Schwangerschaft sollte die-
se Diagnose bedacht werden und mit weiterfithren-
der radiologischer Diagnostik, inshesondere CT, MRI
und Echokardiographie ausgeschlossen werden.

Prospektiv randomisierte Studie zur Evaluierung
der Geburtseinleitung mit oralem Misoprostol
in einer Dosierung von 50 pg versus 100 pg

B. Rack, M. Franz, A. Mayer, M. Kniippel,

1. Mylonas, S. Kriegel, R. Kdsitner, Ch. Sattler,

F. Kainer, K. Friese

1. Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — Innenstadt, Ludwig-Maximilians-
Universitdt, Miinchen

Einleitung: Trotz bisher fehlender Zulassung in
diesem Bereich wird Misoprostol zunehmend zur
Geburtseinleitung eingesetzt. Mehrere Studien
belegen bisher die Effektivitat und Sicherheit von
Misoprostol zur Zervixreifung und Geburtsein-
leitung im Vergleich zu Placebo und Prostaglan-
din-E2-Analoga. Die optimale Dosierung der ora-
len Applikation von Misoprostol wird derzeit je-
doch kontrovers diskutiert.

Methodik: Prospektiv randomisierte doppelblinde
Studie zum Vergleich der oralen Applikation von
Misprostol in der Dosierung von 50 ug versus
100 ug. 116 konsekutive Frauen (112 Einlings- und
4 Zwillingsschwangerschaften), die sich zur Ge-
burtseinleitung vorstellten, wurden in die Studie
eingeschlossen. Ausschluf3kriterien waren eine
Schnittentbindung in der Anamnese oder fehlen-
des Einverstandnis der Gebdrenden. Alle Frauen
erhielten als initiale Dosis 50 ug versus 100 pug
Misoprostol. War eine einzelne Applikation nicht
ausreichend, erfolgten alle weiteren Gaben mit einer
Dosierung von 100 pg.

Ergebnisse: 51 Frauen erhielten initial 50 ug
Misoprostol vs. 65 Frauen 100 pug Misoprostol. Die
Mehrzahl der Frauen waren Erstgebarende (851 p,
201 p, 7HI p,31V p,1V p).50 Frauen (43 %) wur-
den wegen vorzeitigen Blasensprunges eingeleitet
und 31 (27 %) Schwangere hatten den Geburtster-
min tiberschritten. In unserem Patientenkollektiv
fand sich kein Unterschied fiir 50 ug versus 100 pug
beziiglich des Geburtsmodus (SG 33 vs. 48, VE 10
vs. 6, Sectio 8 vs. 11; p = 0,23), der Geburtsdauer
(Median 5 vs. 5,5 h; p = 0,60), bzw. der Dauer von
Eroffnungsperiode (Median je 4; p = 0,49) oder Aus-
treibungsperiode (Median je 4; p = 0,74) oder dem
Bedarf an zusatzlicher Verwendung von Oxytocin
i. v. (p = 0,20). Frauen mit vaginal operativer Ent-
bindung benétigten zu gleichen Anteilen eine peri-

durale Aniasthesie (p = 0,15). Auch beim materna-
len Outcome fanden sich keine Unterschiede hin-
sichtlich des Blutverlustes (p = 0,80) sowie der
Dauer des stationdren Aufenthaltes (MW je 5d,
p = 1,0). Ein Amnioninfektionssyndrom trat ledig-
lich bei einer Patientin in der 100-ug-Gruppe auf.

Schlusfolgerung: In dem von uns analysierten Kol-
lektiv ergaben sich keine Unterschiede hinsichtlich
des Geburtsverlaufs oder der Rate maternaler Kompli-
kationen in Abhidngigkeit von der verwendeten
Misoprostoldosierung. Damit erscheint die nied-
rigere Dosierung zur Geburtseinleitung ausreichend.

Fetale Therapie in der Friihgraviditat

1. Juhasz-Boss, O. Ortmann, U. Germer

Zentrum fiir Pranatalmedizin, Klinik fiir Frauen-
heilkunde und Geburtshilfe, Caritas-Krankenhaus
St. Josef, Universitat Regensburg

Fragestellung: In der Literatur werden Einzelfille
von Feten mit vergroflerter Nackentransparenz
(NT) bei normalem Karyotyp und Parvovirus-B19-
Infektion mit konsekutivem Abort berichtet. Daher
stellt sich die Frage, ob eine Infektionsdiagnostik
mit Therapieoption bei Feten mit erhéhter NT und
normalem Karyotyp indiziert ist.

Methode: 2D-Ultraschall, Doppler und Farbdoppler-
echokardiographie, Chorionzottenbiopsie, intrakar-
diale Fetalblutentnahme und Erythrozytentrans-
fusion.

Ergebnisse: Vorgestellt wird die Kasuistik einer
34jdhrigen III Gravida, IT Para, die nach unauf-
falligem Schwangerschaftsverlauf zum Ausschlufl
eines Vitium cordis bei familidgrer Belastung im
Zentrum fiir Pranatalmedizin vorstellig wurde. Bei
der detaillierten Ultraschalluntersuchung in der
12 + 5 SSW wurde eine NT von 4,3 mm sowie ein
mildes generalisiertes Hautodem nachgewiesen.
Die fetale Farbdopplerechokardiographie zeigte
eine unauffillige kardiale Anatomie, eine normale
Herzgrofe und keinen Hinweis fiir AV-Klappen-
regurgitation. Das venose Flufimuster im Ductus
venosus wies einen noch physiologischen reversen
Blutflus wahrend der atrialen Kontraktion auf. Die
Chorionzottenbiopsie ergab einen unauffalligen
weiblichen Karyotyp und die Infektionsserologie
eine akute Parvovirus-B19-Infektion. Die sono-
graphische Untersuchung in der 13 + 5 SSW zeigte
einen progredienten Hydrops. Die fetale Echokar-
diographie wies eine Myokardhypertrophie ohne
AV-Klappeninsuffizienz auf, der Ductus-venosus-
Blutflufd war triphasisch positiv. Nach ausfiihr-
licher Aufklarung entschied sich die Patientinwegen
des dringenden Verdachtes einer fetalen Anamie zur
intrakardialen Blutentnahme in Transfusionsbe-
reitschaft. Letztere erfolgte bei einem Ausgangs-
hamoglobin von 4,1 g/dl und fehlendem Nachweis
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von Thrombozyten mit 2 ml Erythrozytenkonzen-
trat. Bei der sonographischen Verlaufskontrolle am
Folgetag wies der Fetus eine schwere holosysto-
lische AV-Klappeninsuffizienz und einen reversen
Fluf in der o-Welle des DV auf. Am 2. Tag nach intra-
kardialer Transfusion trat der intrauterine Frucht-
tod ein. Die histopathologische Untersuchung des
Feten bestatigte die Parvovirus-B19-Infektion.

SchluBsfolgerung: Der vorliegende Fall zeigt, daf3
eine intrauterine Therapie der fetalen Andmie auch
in der Frithschwangerschaft prinzipiell moglich
ist. Es ist unter Hinweis auf die unklare Prognose
zu diskutieren, ob ein Therapieversuch bei Parvo-
virus-B19-Infektion bei Feten mit vergrofierter NT
in der Frithgraviditat angebracht ist.

Mukopolysaccharidose Typ VII als Ursache eines
familiiren nichtimmunologischen Hydrops fetalis

M. Delius, A. Flemmer, S. Jonat, A. Schulze,

1. M. Heer, A. Strauss

Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — GroShadern, Ludwig-Maximilians-
Universitdt Miinchen

Eine Vielzahl angeborener Stoffwechselerkrankun-
gen kann sich bereits intrauterin manifestieren.
Thr Auspragungsgrad und damit auch ihre Progno-
se sind stark variabel. Sie werden in Abhangigkeit
des Enzymdefektes bzw. der sich im Korper des
Kindes anhdufenden Stoffwechselprodukte einge-
teilt. Mukopolysaccharidosen betreffen dabei den
Kohlenhydratstoffwechsel.

Fallvorstellung: Ein konsanguines Ehepaar (Cousin—
Cousine) stellte sich an unserer Klinik erstmalig in
der 25. SSW zur Abklarung eines Hydrops fetalis
vor. Es handelte sich um die vierte Schwanger-
schaft der 29jahrigen Mutter. Sie hatte in ihrer
zweiten Graviditit ein gesundes Kind nach unauf-
falligem Schwangerschaftsverlauf geboren. In der
ersten sowie der dritten Schwangerschaft war nach
dem Auftreten eines entsprechenden generalisier-
ten Hydrops fetalis beginnend ab ca. der 20. SSW
jeweils um die 30. SSW ein intrauteriner Fruchttod
eingetreten. Die Ursachen der fatalen Schwan-
gerschaftsverldufe blieben bisher ungeklart, wobei
eine Autopsie des letztverstorbenen Kindes granu-
lare Makrophagen (Hofbauer-Zellen) in der Plazen-
ta, der fetalen Milz und im Knochenmark des Feten,
und somit den Hinweis auf eine lysosomale Spei-
chererkrankung ergeben hatte. In der aktuellen
Schwangerschaft zeigten sich sonographisch neben
dem massiven und in seiner Auspragung progre-
dienten Hydrops fetalis (Aszites, bilaterale Pleura-
ergiisse, generalisiertes Hautodem) eine beidseitige
Klumpfuf3stellung und eine grenzwertige Seiten-
ventrikelerweiterung. Die Fruchtwassermenge war
deutlich reduziert (Oligohydramnion). In der
27. SSWwurde zur Stoffwechseldiagnostik und zur

Karyotypisierung eine Fruchtwasseruntersuchung
durchgefiihrt. Die Amnionfliissigkeit wurde einem
Screening auf diverse Stoffwechseldefekte unter-
zogen. Das vollstandige Fehlen einer Aktivitit der
B-Glukoronidase im Fruchtwasser ergab die Dia-
gnose der Mukopolysaccharidose Typ VII.

Diskussion: Bei der Mukopolysaccharidose Typ VII
(Sly-Syndrom) handelt es sich um eine seltene,
autosomal rezessiv vererbte, beibereits pranatalem
Hydrops fetalis prognostisch infauste, lysosomale
Speicherkrankheit. Sie wird durch den Mangel des
Enzyms 3-Glukoronidase (bzw. die reduzierte Akti-
vitit des Enzyms — potentiell mit dem Uberleben
vereinbare Verlaufsform) hervorgerufen. Die Eltern
vererben als heterozygote, klinisch gesunde Uber-
trager die Erkrankung an ein Viertel ihrer Nach-
kommen. Das wiederholte Auftreten der Erkran-
kung mit infauster Prognose in einer Familie
unterstreicht die Bedeutung der vorgeburtlichen
Diagnostik (non-invasiv, invasiv) und einer dif-
ferenzierten genetischen Beratung fiir die aktuelle
Schwangerschaft, aber auch fiir weitere Gravidita-
ten (PND, PID).

Zeitpunkt der prinatalen Diagnose bei Feten mit
lumbosakraler Spina bifida

T. Frimmel’, M. Krapp®, R. Axt-Fliedner?,

A. Geipel’, Ch. Berg®,U. Gembruch® U. Germer?,
0. Ortmann’

Kliniken fiir Frauenheilkunde und Geburtshilfe
der 'Universitdt Regensburg am Caritas-Kranken-
haus St. Josef, Regensburg; “des Universitats-
klinikums Schleswig-Holstein, Campus Liibeck
und *der Universitdit Bonn

Fragestellung: Die frithzeitige pranatale Diagnose
von fetalen Fehlbildungen ist essentiell fiir die
embryofetale Therapie vor Manifestation von
Sekundarschaden. Ziel der vorliegenden Studie
war es, eine Verbesserung der Pranataldiagnostik
im Sinne einer fritheren Diagnosestellung tiber
einen Zeitraum von 10 Jahren nachzuweisen.

Methode: Eingeschlossen wurden alle Schwange-
ren, die zwischen 1994 und 2003 an einem tertidren
Zentrum fiir Pranatalmedizin in Schleswig-Hol-
stein mit einem Feten mit Neuralrohrdefekt be-
treut wurden. Die Anzahl der betroffenen Feten (n),
das mittlere Gestationsalter bei Diagnose, d. h. bei
Zuweisung an das Zentrum, und der Anteil der
Feten mit Diagnosestellung vor der 24. Schwanger-
schaftswoche bei Spina bifida wurden erhoben.
Es wurden drei Gruppen nach den Zeitraumen
1994-1996 (Gruppe I), 1997-1999 (Gruppe II) und
2000-2003 (Gruppe III) differenziert.

Ergebnisse: Bei 77 Feten zwischen der 14. und
36. SSW lag eine Spina bifida vor. Das mittlere
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Gestationsalter bei Diagnose lag in Gruppe I (n =
12) bei23,8+6,0 SSW, in Gruppe II (n = 24) bei 23,8
+6,3 SSW und in Gruppe III (n = 41) bei 22,2 +5,9
SSW. Der Anteil der Feten mit Diagnose vor der 24.
SSW betrug in Gruppe I 58,3 %, in Gruppe II
66,7 % und in Gruppe III 73,2 %.

SchluBSfolgerung: Der Anteil der Feten mit Spina
bifida, bei denen die Diagnosestellung vor der
24. SSW erfolgte, stieg tiber den Zeitraum von 10
Jahren um 15 %. Sollte sich die Fetalchirurgie als
geeignete Methode der Sekundarpravention erwei-
sen, konnte eine frithere Diagnose der Erkrankung
an Bedeutung gewinnen.

Case Report: Intrauterine Blasenruptur
bei Urethralklappen

M. Kniippel’, K. Holak? F. Kainer’, R. Kdstner?,
Ch. Kentenich?, K. Friese!

1. Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — Innenstadt, Ludwigs-Maximilians-
Universitat Miinchen und 2Dr.-von-Haunersches-
Kinderspital der Ludwig-Maximilians-Universitdt
Miinchen

Einleitung: Eine Megazystis bei mannlichen Feten
beruht haufig auf einer AbfluRstérung im Bereich
der Harnrohre. Wir berichten tiber einen Feten, bei
dem der Harnstau zur intrauterinen Blasenruptur
fuhrte.

Case Report: Eine gesunde 27jihrige Gravida I
stellte sich in der 24 + 1 SSW in unserer Klinik vor.
Bei einer auswartigen Untersuchung war der Ver-
dacht auf eine fetale Megazystis gedufdert worden.
Der bisherige Schwangerschaftsverlauf war unauf-
fallig, eine familiare Belastung beziiglich Harn-
wegsfehlbildungen wurde nicht erinnert. In der
Sonographie zeigte sich eine deutlich vergrof3erte,
5 x 4 x 5 cm durchmessend fetale Harnblase sowie
linksseitig ein dilatiertes Nierenbecken. Weitere
Fehlbildungen fanden sich nicht, die Fruchtwas-
sermenge war normal. Es wurde eine RDS-Prophy-
laxe mit Celestan durchgefiihrt sowie ein Kontroll-
termin vereinbart.

In der Kontrolluntersuchung nach vier Tagen war
keine Harnblase mehr darstellbar, jedoch fand sich
massiver Aszites, der aus der rupturierten Harnbla-
se stammte. AufSerdem zeigte sich ein Anhydram-
nion. Der Aszites wurde durch eine Punktion abge-
nommen und in die Amnionhéhle zuriickgegeben.
Nach zwei Tagen fand sich erneut ein Anhydram-
nion und fetaler Aszites, sodaf der Eingriff wieder-
holt wurde. Am 6. Tag entwickelte die Mutter Fie-
ber und ansteigende Entziindungswerte. Bei Ver-
dacht auf Amnioninfektionssyndrom wurde die pri-
mare Sectio in der 25 + 4 SSW durchgefiihrt. Das

mannliche Neugeborene (Geburtsgewicht 980 g)
wurde auf die neonatologische Intensivstation ver-
legt. Postnatal wurde eine MCU durchgefiihrt, bei
der der Verdacht auf Urethralklappen, die zur intra-
uterinen Blasenruptur gefiihrt hatten, bestatigt
werden konnte. Die Rupturstelle heilte spontan
unter Entlastung durch transurethrale und supra-
pubische Harnableitung.

Das therapeutische Ziel besteht in einer endosko-
pischen Dilatation der Harnrohrenstenose in den
ersten Lebensmonaten.

Cord-entanglement in einer monochorial-
monoamnialen Geminigraviditat

F. Koch, A. Flemmer, A. Schulze, A. Strauss
Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — GroShadern, Ludwig-Maximilians-
Universitat Miinchen

Die seltene monochoriale-monoamniale Gemini-
graviditat stellt eine besondere geburtshilfliche
und prinatalmedizinische Herausforderung dar.
Neben dem erhohten Risiko kongenitaler Fehl-
bildungen, der Gefahr eines feto-fetalen Trans-
fusionssyndroms und der gehduften Frithgeburt-
lichkeit ist insbesondere die Verwindung und
Verknotung der beiden Nabelschniire und die da-
mit verbundene Storung der Perfusion fiir eine
deutlich erhohte kindliche Mortalitit verantwort-
lich.

Im Mai 2004 stellte sich eine 26jahrige Erstgravida
in der Schwangerschaftswoche 23 + 0 mit einer
monochorial-monoamnialen Geminigraviditat zur
weiteren Betreuung vor. Mit der Patientin wurde
bei bis dato unauffilligen Befunden die stationire
Aufnahme sowie die Durchfithrung einer ante-
partalen Steroidprophylaxe nach Abschlu der
25. Schwangerschaftswoche vereinbart. Routine-
mafdig wurden wihrend des stationdren Aufent-
halts dreimal tdglich CTG-Aufzeichnungen und
einmal wochentlich eine sonographische Untersu-
chung inklusive Dopplersonographie der Art.
umbilicalis durchgefiihrt. Bei 28 + 0 Schwanger-
schaftswochen kam es erstmals zum Auftreten
leichter bis mittelschwerer Dezelerationen der
fetalen Herzfrequenz. Der daraufhin durchgefiihr-
te Ultraschall inklusive Doppler zeigte neben ei-
ner sonographisch darstellbaren komplexen Ver-
schlingung der Nabelschniire am ersten Geminus
einen pathologischen Doppler der Art. umbilicalis
bei grenzwertigem Doppler der Art. cerebri media
und unauffilligem venésem System. Unter konti-
nuierlicher CTG-Uberwachung im Kreifsaal kam
es in den nachsten 24 Stunden wiederholt zu
Dezelerationen, eine Dopplerkontrolle bestatigte
den erhohten fetoplazentaren Widerstand am er-
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sten Geminus bei noch normalem fetalem Ge-
faddoppler. Insbesondere bei Bewegung der Pa-
tientin (Toilette, Waschen, Nahrungsaufnahme)
kam es bei zunehmend eingeengter Oszillation
wiederholt zum Auftreten mittelschwerer varia-
bler Dezelerationen. Unter strenger Bettruhe
konnten 3 fraktionierte Steroidgaben durchge-
fuhrt werden. Bei 28 + 3 Schwangerschaftswo-
chen kam es beim Waschen der Patientin im
Kreif3bett zu einem Abfall der Herzfrequenz auf
80 bpm gefolgt von einer reaktiven Tachykardie.
Die zuvor durchgefithrte Dopplersonographie
zeigte einen diastolischen Nullfluf3 beim ersten
Geminus. Aufgrund der vorliegenden Befunde er-
folgte die Entbindung iiber Sectio caesarea in
Spinalanasthiésie, dabei zeigte sich ein nur sehr
kurzes freies Nabelschnurstiick bei insgesamt zu
einem dicken Konvolut verschlungen und ver-
knoteten Nabelschiiren (5 Windungen und 2 echte
Knoten,). Die beiden weiblichen Sauglinge waren
sofort vital (Gewicht: 1150 g, Hk: 46 % Apgar: 6/9/
9/9, NA-pH: 7,37, BE: -3,6 und Gewicht: 1300 g,
Hk: 49 % Apgar: 7/8/8/9, NA-pH: 7,39, BE: -4,4).
Sie wurden durch unsere Neonatologen versorgt
und bei steigendem Sauerstoffbedarf noch im
Kreif3saal intubiert. Beide Kinder wurden auf der
neonatologischen und der kinderkardiologischen
Intensivstation aufgrund einer respiratorischen
Adaptationsstorung, eines Ventrikelseptumdefekts
sowie eines Foramen ovale apertum intensivmedi-
zinisch betreut und konnten am 56. Lebenstag in
gutem Allgemeinzustand und bei respiratorisch
wie neurologisch unauffalligem Befund entlassen
werden. Der vorliegende Fall dokumentiert in an-
schaulicher Weise die Korrelation von CTG- und
Dopplerpathologie mit der beeindruckenden Ma-
nifestation eines Cord-Entanglement bei mono-
amnialen Gemini.

Zwillingsschwangerschaft mit Anenzephalie
eines Feten

B. Meurer, T. W. Goecke, J. Siemer,
M. W. Beckmann, R. L. Schild
Frauenklinik, Universitdtsklinikum Erlangen

Einleitung: Die Anenzephalie ist definiert durch
das Fehlen von Teilen des knochernen Schadelda-
ches, der Hirnhiute, des Gehirns und der Kopfhaut
bei vorhandenem Stammbhirn. Die Inzidenz dieser
ZNS-Fehlbildung betrdgt in Mitteleuropa 1:1000,
wobei Madchen haufiger als Jungen betroffen sind.
Die Mehrzahl der Feten mit Anenzephalus verstirbt
vor, wahrend oder einige Stunden nach der Geburt.
In der Literatur liegen zu Zwillingsschwanger-
schaften mit Anenzephalie eines Feten nur wenige
Einzelfallberichte vor. Insbesondere bei Gemini
konnen zusatzliche, durch die Anenzephalie be-
dingte Komplikationen (Polyhydramnion, vorzei-

tige Wehentatigkeit, Frithgeburtlichkeit) auftre-
ten, die zur Gefihrdung des gesunden Zwillings
fihren.

Fallbericht: Eine 32jahrige IG 0P, stellte sich in
unserer Klinik erstmals in der rechnerisch 15 +
3 SSW mit DC/DA-Geminigraviditait nach vor-
ausgegangener IVF-Behandlung vor. Ultrasonogra-
phischwies Fetus I eine unauffallige Sonoanatomie
und zeitgerechte Entwicklung auf. Bei Fetus II fiel
ein Anenzephalus auf. Die infauste Prognose des
2. Zwillings wurde mit den Eltern in interdiszi-
plindrer Zusammenarbeit mit Neonatologen und
Psychosomatikern diskutiert und das weitere Ma-
nagement (expektativ versus selektiver Fetozid)
besprochen. Die Eltern entschieden sich fiir die
abwartende Vorgehensweise und wiinschten die
Karyotypisierung des sonoanatomisch gesunden
Feten (46, XY, unauffillig). Im weiteren Schwan-
gerschaftsverlauf fithrten wir engmaschige Ultra-
schallkontrollen durch. Fetus I zeigte im Verlauf
eine zeitgerechte Entwicklung. Insbesondere lag
die Fruchtwassermenge bei beiden Feten im Norm-
bereich. Aufgrund der starken psychischen Bela-
stung wiinschte die Patientin die Entbindung
durch eine elektive Sectio, diewirin der 37 + 0 SSW
durchfithrten. Fetus I: mannlich, 2280 g, Apgar 9/
10/10, pH 7,32, BE -1; Fetus II: Anenzephalus,
mannlich, 1350 g, Apgar 5/7/9, pH 7,32, BE -1.
Neonataler Tod nach 4 Stunden.

SchluBsfolgerung: Zwillingsschwangerschaften mit
Anenzephalie eines Feten bediirfen einer individu-
ellen und interdisziplindren Beratung, bei der die
Alternativen selektiver Fetozid versus expektatives
Management inklusive der assoziierten Risiken mit
den Eltern offen diskutiert werden sollten.

Immunzellpopulationen in der Dezidua im
Verlauf der Schwangerschaft

A.-K. Morr, A. Stitterlin, J. Dietl, U. Kdmmerer,
M. Stitterlin
Universitdts-Frauenklinik Wiirzburg

Fragestellung: Eine Schwangerschaft stellt fiir den
miitterlichen Organismus eine besondere immu-
nologische Situation dar. Es wurde untersucht, in-
wieweit sich verschiedene Immunzellpopulationen
in der Dezidua wihrend der Schwangerschaft ver-
andern.

Methodik: 40 Deziduaproben der 6.-12. SSW und
50 der 35.-41. SSW wurden miteinander vergli-
chen. Die Proben wurden im Rahmen von Kiiretta-
gen sowie klinisch erforderlichen postpartalen Nach-
raumungen und Schnittentbindungen gewonnen,
mechanisch und enzymatisch zu Einzelzellsuspen-
sionen verarbeitet und mittels Fluoreszenzmarkier-
ter AntikOrper analysiert.
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Ergebnisse: In der Frithschwangerschaft fanden
sich—bezogen auf alle Leukozyten —in der Dezidua
durchschnittlich ca. 75 % Koérnchenzellen (LGL),
5 % NK-Zellen, 10 % Monozyten und 10 % T-Zel-
len. Im Verlauf der Schwangerschaft veranderte
sich die prozentuale Verteilung der Immunzellpo-
pulationen zugunsten der T-Zellen und der NK-
Zellen, sodaR ab der 35. SSW die LGL ca. 35 %, die
NK-Zellen 15 %, die Monozyten 20 % und die T-
Zellen 35 % ausmachten. In der Gruppe der T-Zel-
len war vor allem ein Anstieg der CD4*-T-Helfer-
Zellen von 5 % auf 30 % zu verzeichnen, wahrend
die CD8+-zytotoxischen T-Zellen keine wesentliche
Anderung zeigten (25 % vs. 30 %).

SchluBSfolgerung: Wiahrend zu Beginn der Schwan-
gerschaft die Kornchenzellen die dominante Popu-
lation der Immunzellen in der Dezidua darstellen,
finden sich gegen Ende einer Schwangerschaft ver-
mehrt T-Zellen und klassische NK-Zellen im Sinne
eines reifen lokalen Immungeschehens.

Expression of inhibin/activin subunits alpha
(at), betay (BA) and betag (BB) in placental
tissue of normal and intrauterine growth
restricted (IUGR) pregnancies

1. Mylonas, B. Schiessl, U. Jeschke,

P. Hantschmann, J. Vogl, A. Makrigiannakis,
Ch. Kuhn, S. Schulze, F. Kainer, K. Friese

1% Department of Obstetrics and Gynaecology,
Ludwig-Maximilians-University Munich

Aims: During human pregnancy the placenta pro-
duces a variety of proteins like steroid hormones
and their receptors that are responsible for the es-
tablishment and ongoing of the feto-placental unit.
Inhibins are dimeric glycoproteins, composed of an
a-subunit and one of two possible B-subunits (8, or
B,)- Activins on the other hand are composed of the
same two beta subunits as inhibins but lack the
alpha subunit.

Methods: Slides of paraffin embedded placental tis-
sue were obtained after delivery from patients diag-
nosed with IUGR (n = 6) and normal term placentas
(n = 8). Tissue samples were fixed and incubated
with monoclonal antibodies inhibin/activin-sub-
units-a, -B,, -B,. Intensity of immunohistochemi-
cal reaction on the slides was analyzed using a semi-
quantitative score and statistical analysis was per-
formed (p < 0.05).

Resulfs: A significant lower expression of the inhi-
bin-osubunit in IUGR placental tissue compared to
normal pregnancies was observed, while the inhi-
bin-o. immunostaining was significantly upregu-
lated in syncytiotrophoblast. Additionally, we dem-
onstrated a significant down-regulation of inhibin-
B, subunit in trophoblast cells, while inhibin-f,
subunit was higher in IUGR syncytiotrophoblast

cells, although with no statistical significance. We
also showed a colocalisation of inhibin-o. and the
[B-subunits, suggesting a production and secretion
of intact inhibin A and inhibin B.

Conclusions: Although the precise role of these
inhibin/activin subunits in human placenta and
IUGR pregnancies is still unclear, they could be
involved in autocrine/paracrine signalling, con-
tributing to several aspects like angiogenesis and
tissue remodelling.

Dauermedikation mit HMG-CoA-Reduktase-
hemmern bei Hypercholesterinimie im fertilen
Alter — Gefahren fiir die embryonale Entwicklung

W. Paulus’, S. Schloemp’, K. Sterzik? F. Stoz’
!Institut fiir Reproduktionstoxikologie, Kranken-
haus St. Elisabeth, Ravensburg, und *Christian-
Lauritzen-Institut, Ulm

Fragestellung: Statine werden nach Diagnose einer
Hypercholesterinamie hdufig auch bei Frauen im
fertilen Alter als Dauermedikation eingesetzt. Thr
Wirkungsmechanismus beruht auf der kompetiti-
ven Hemmung der Hydroxymethylglutaryl-CoA-
Reduktase, dem Schliisselenzym in der Choleste-
rin-Biosynthese. Cholesterin spielt allerdings auch
als zentraler Bestandteil der Zellmembran eine
wichtige Rolle in der embryonalen Entwicklung.
Widerspriichliche Tierversuchsdaten und einzelne
Berichte tiber Fehlbildungen beim Menschen ver-
anlafRten zu der Empfehlung einer wirksamen Kon-
trazeption unter Therapie mit HMG-CoA-Reduk-
tasehemmern. Unsere Studie soll die Frage kldren,
ob sich der Verdacht eines teratogenen Potentials
aus den Riickmeldungen an unser nationales deut-
sches Referenzzentrum erhérten 1af3t.

Methodik: Tm Rahmen einer prospektiven Fol-
low-up-Studie wurden zwischen 1990 und 2004
65 Schwangerschaftsausgiange nach Anwendung von
HMG-CoA-Reduktasehemmern (Atorvastatin:n =17,
Cerivastatin: n = 6, Fluvastatin: n = 7, Lovastatin: n =
9, Pravastatin: n =9, Simvastatin: n = 17) in der Friih-
graviditat dokumentiert. Die Befunde zum Schwan-
gerschaftsausgang wurden unter Einsatz des Chi-
Quadrat-Tests mit den Daten eines Kontrollkollektivs
(n = 573) unseres Pharmakovigilanzzentrums aus
demselben Zeitraum verglichen, das nicht oder un-
problematisch exponiert war.

Ergebnisse: Die Rate der Schwangerschaftsabbrii-
che ohne embryopathische Indikation lag in der
exponierten Gruppe (8/65 = 12,3 %) signifikant
(p < 0,001) tiber dem Anteil in der Kontrollgruppe
(12/573 = 2,1 %). Im verbleibenden Kollektiv
(n = 57) trat bei 7 Schwangeren (12,3 %) ein
Spontanabort im I. Trimenon ohne morphologi-
schen Anhalt fiir embryonale Anomalien auf, was
dem Befund im Kontrollkollektiv (65/561 = 11,6 %)
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entspricht. Unter den 50 ausgetragenen Schwan-
gerschaften fielen lediglich 3 Anomalien auf: 2 x
Hernia umbilicalis nach Anwendung von Lova-
statin sowie 1 x persistierender Ductus arteriosus
nach Medikation mit Simvastatin im ersten Trime-
non. Die Rate kongenitaler Anomalien unterschied
sich damit nicht signifikant vom Kontrollkollektiv
(21/496 = 4,2 %; relatives Risiko 1,4; 95 % Konfi-
denzintervall 0,44-4,58).

SchluBSfolgerung: Nach den vorliegenden Erfah-
rungen scheint der Eintritt einer Schwangerschaft
unter Therapie mit HMG-CoA-Reduktasehemmern
nicht mit einem hohen Fehlbildungsrisiko verbun-
den zu sein. Allerdings sollte angesichts der Bedeu-
tung von Cholesterin fiir die embryonale Entwik-
klung von einer gezielten Langzeitanwendung der
Statine in der Schwangerschaft abgesehen werden.

Enzyme linked immunosorbent assay (ELISA)
als einfaches Screening auf zytotoxische anti-
paternale non-HLA-Antikorper bei rezidivieren-
den Spontanaborten (RSA)

N. Rogenhofer’, B. Toth’, St. Kiessig?,

P. Hellstern®, U. Taborsk#, R. Scholz?, Chr. Thaler’
Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — GroBhadern, Ludwig-Maximilians-
Universitat Miinchen; “°Deutsche Gesellschaft fiir
Humanplasma, Klinikum Ludwigshafen; *Institut
fiir Haimostaseologie und Transfusionsmedizin,
Klinikum Ludwigshafen; ‘Institut fiir Immun-
genetik — Innenstadt, Ludwig-Maximilians-Univer-
sitat Miinchen

Einleitung: Eine Gruppe von Patientinnen mit re-
zidivierenden Spontanaborten (RSA) produziert
im Rahmen eines alloimmunologischen Gesche-
hens zytotoxische antipaternale Antikorper, die nicht
gegen klassische HLA-Antigene gerichtet sind.
Dies wird als Hinweis auf eine Inbalance der anti-
idiotypischen Regulation gesehen. Fiir das Scree-
ning auf diese Antikorper wird bisher ein aufwendi-
ger durchflufRzytometrischer cross-match (FCXM)
mit miitterlichem Serum und paternalen Lympho-
zyten eingesetzt. Wir haben untersucht, ob der
FCXM durch einen in der Transfusionsmedizin eta-
blierten ELISA-Test zu ersetzen ist.

Material und Methoden: Es wurde Citratplasma von
92 RSA-Patientinnen (> 2 konsekutive Spontan-
aborte) untersucht. Der FCXM gdegen paternale
Lymphozyten wurde gemaf3 eigener Vorarbeiten
durchgefiihrt. Der ELISA-Test (One Lambda Anti-
gene Tray Test; One Lamda Inc., USA), der ein ge-
reinigtes Lysat gepoolter T-Zell-Membranen als
Antigen verwendet, wurde gemifd den Empfehlun-
gen des Herstellers verwendet. Die statistische Kon-
formitdt wurde mit dem Chi-Quadrat-Test nach
McNeman getestet und die Konkordanz nach der
Kappastatistik.

Ergebnisse: 38 (79,2 %) der 48 FCXM-positiven Pa-
tientinnen waren auch positiv im One-Lambda-
ELISA-Test. 37 (84,1 %) der 44 FCXM-negativen
Patientinnen wurden auch im ELISA negativ gete-
stet. Bei der Priifung der Ubereinstimmung von
ELISA mit dem FCXM zeigte sich eine deutliche
Konkordanz (x = 0,631, 81,5 %, p < 0,0004) und
auch Konformitat (p = 0,23 mit Soll p < 3,84). Es
ergibt sich ein positiver pradiktiver Wert von
84,4 % und ein negativer pW von 78,7 %.

SchluBfolgerung: Der One-Lamda-ELISA-Test konn-
te sich als einfaches Screening auf zytotoxi-
sche antipaternale non-HLA-Antikoper eignen.
Dies konnte Untersuchungen zum Einfluf3 dieser
Antikorper auf das Abortgeschehen deutlich er-
leichtern.

SPEZIALREFERAT

Genom-Medizin in der gynikologischen Praxis

J. C. Huber
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde, Wien

Nach Jahren intensiven wissenschaftlichen For-
schens geht das Wissen um die Bedeutung von
Genvarianten in die klinische Behandlung von Pa-
tienten ein. Vor allem Polymorphismen im Ge-
rinnungssystem scheinen fiir die gynikologische
Praxis von besonderer Bedeutung zu sein. Dies
trifft fiir das Faktor-5-Leiden-Gen, fiir das Faktor-
2-Gen sowie fiir das Gen des Plasminogenakti-
vatorinhibitors zu. Genvarianten in diesem System
haben fiir die Pravention von Schwangerschafts-
und postpartalen Thrombosen, fiir die Kontrazepti-
on und fir die Hormonersatztherapie besondere
Bedeutung. Derzeit liegen auch die Exrgebnisse gro-
Rer Untersuchungen, wie z. B. der Nurse’s Health
Study, vor, wo die klinische Bedeutung von Poly-
morphismen in Hinblick auf das Mammakarzinom
evaluiert wurde. Fiir das Gen des Androgen-, des
Vitamin-D- und des Progesteron-Rezeptors liegen
Assoziationsstudien vor, die diesen Polymorphis-
mus als Risikofaktor fiir die Entstehung des
Mammakarzinoms identifizieren. Dies deckt sich
mit anderen molekularbiologischen Arbeiten, die
die onkoprotektive Wirkung des Vitamin B und der
Androgene fiir die Brust demonstrierten. Besonde-
re Bedeutung erlangt die Pharmakogenomik, wel-
che die unterschiedliche Metabolisierung von
Pharmaka aus dem menschlichen Organismus be-
schreibt. Fiir die Dosisfrage ist dies entscheidend,
und auch auf dem Gebiet der Psychopharmaka und
Chemotherapeutika gibt es bereits eindeutige Re-
sultate, sodaRR dieses Fachgebiet in der nachsten
Zeit ebenfalls in die gyndkologische Praxis einflie-
3en wird.
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FREIE VORTRAGE:
GEBURTSHILFE

Intrauteriner Fruchttod (IUFT) im Schwanger-
schaftsverlauf 1987-2003 in Bayern

M. FranZz’, F. Kainer’, N. Lack? I. Mylonas’,

K. Friese’

Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — Innenstadt, Ludwig-Maximilians-
Universitdt, Miinchen; “Bayerische Arbeitsge-
meinschaft Qualitdtssicherung in der stationdren
Versorgung

Fragestellung: Mit steigender Schwangerschafts-
dauer gewinnt die antepartale Sterblichkeit zuneh-
mend an Bedeutung. In Terminnahe stehen ante-
partale Todesfille im Vordergrund, die vor allem
auch bei Schwangeren ohne bekannte Risikofakto-
ren oder klinische Hinweise auf eine Bedrohung
des Feten vorkommen. In der Literatur steigt die
Anzahl der antepartalen Todesfélle und der perina-
talen Mortalitat mit zunehmendem Gestations-
alter an und ist in der 44. SSW mit 7fachem Risiko
am hochsten [1, 2]. Anndhernd 40 % der ante-
partalen Todesfille treten laut Smith [3] nach der
38. SSW auf. Bei Smith wurde tiber den Zeitraum
1985 bis 1996 gezeigt, dafd das perinatale Mortali-
tatsrisiko in der 38. SSW am niedrigsten ist und
zwischen der 39. und 42. SSW linear ansteigt. Auf-
fallig ist die Konstanz der antepartalen Mortalitat
seit 1985 trotz Intensivierung der Uberwachung in
der Spatschwangerschaft.

Ergebnisse: Wir untersuchten 1,845.740 Geburten
mit 6042 [UFT im Zeitraum 1987-2003 im Raum
Bayern. Insgesamt zeigt sich eine Inzidenz von 3,27
IUFT auf 1000 Geburten (%o). Es zeigt sich eine tiber
den Schwangerschaftsverlauf stetig abnehmende
IUFT-Inzidenz. In der Gruppe bis zur 28. SSW kom-
men 103,11 %o, in der Gruppe 29.-31. SSW
66,45 %o, in der Gruppe 32.-36. SSW 14,88 %o, in
der Gruppe 37.-41. SSW 1,37 %o und in der Gruppe
mehr als 41 SSW 0,68 %o vor. Auffallend ist der Ab-
fall der IUFT-Rate zwischen der Gruppe 37.-41.
SSW und der Gruppe mit mehr als 41 SSW. In der
Betrachtung tiber den Verlauf von 1987 bis 2002
zeigt sich eine tendenziell gleichbleibende TUFT-
Rate, in der Gruppe 32.-36. SSW kann ein Riick-
gang der IUFT-Inzidenz von 1987 bis 2003 gezeigt
werden (24,05 %o vs. 12,03 %o). In den Gruppen

37.-41. SSW und > 41 SSW kann seit 1987 kein
signifikanter Riickgang gezeigt werden. Die Zahl
der Geburten nach der 41. SSW geht jedoch seit
1987 zuriick (2,38 % vs. 0,97 %) und hat sich im
Gegensatz zur antepartalen Mortalitit mehr als
halbiert.

Diskussion: Verglichen mit der Literatur [4] kommt
es in unserer Studienpopulation zu einer deutlich
geringeren IUFT-Inzidenz. Im Gegensatz zu Smith
et al. kommt es in unserer Studie nicht zu einem
Anstieg der antepartalen Mortalitat in der Gruppe
der tibertragenen Schwangerschaften, sondern im
Gegenteil zu einer deutlichen Abnahme der IUFT
nach der 41. SSW.

LITERATUR:

1. Feldman GB. Prospective risk of stillbirth. Obstet
Gynecol 1992; 79: 547-53.

2. Bakketeig LS, Bergsjo P. Post-term pregnancy: magni-
tude of the problem. In: Enkin M, Keirse MJ, Chalmers I
(eds). Effective care in pregnancy and childbirth. Oxford
University Press, Oxford, 1989.

3. Smith GCS. Life-table analysis of the risk of perinatal
death at term and post term in singleton pregnancies. Am
J Obstet Gynecol 2001; 184: 489-96.

4. Arias E, MacDorman MF, Strobino DM, Guyer B. An-
nual summary of vital statistics—2002. Pediatrics 2003;
112: 1215-30.

Einfluf} der Geburtseinleitung auf miitterliche
und kindliche Faktoren bei Patientinnen mit
Terminiiberschreitung: ein Vergleich zwischen
elektiver Einleitung und spontanem Wehen-
beginn bei iibertragener Schwangerschaft

B. Bodner-Adler, K. Bodner, K. Mayerhofer,
P. Husslein

Abteilung fiir Gyndkologie und Geburtshilfe,
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde, Wien

Fragestellung: Den haufigsten Grund fiir eine Ge-
burtseinleitung stellt die Terminiiberschreitung
dar. Ziel dieser Studie war es, die Auswirkungen der
Geburtseinleitung bei Patientinnen mit Termin-
tiberschreitung auf den Geburtsmodus und auf
andere miitterliche und kindliche Faktoren zu un-
tersuchen.

Methode: Zwischen Janner 2002 und April 2004
wurden insgesamt 205 Frauen, die aufgrund einer
Terminiiberschreitung (Termin + 10) mit Prosta-
glandinen eingeleitet wurden, in diese Fall-Kon-
troll-Studie eingeschlossen. Die Kontrollgruppe
bestand aus 205 alters- und paritatsgleichen Frauen,
die einen spontanen Wehenbeginn nach der 41
Schwangerschaftswoche hatten.

Ergebnisse: In der Einleitungsgruppe zeigte sich
eine statistisch signifikant hohere Sectio- und
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Vakuumrate im Vergleich zu Frauen mit sponta-
nem Wehenbeginn und Terminiiberschreitung
(p = 0,0001). Der Zervixbefund vor der Einleitung
hatte einen wichtigen Einflufd auf den Geburts-
modus, wobei sich bei einem ungiinstigen Bishop-
Score eine statistisch signifikant hohere Rate an
sekunddren Sectiones und Vakuumextraktionen
fand (p = 0,0001). In einem univariaten logisti-
schen Regressionsmodell waren die Einleitung
per se (p = 0,0001), die Primiparitat (p = 0,0001),
ein erhohtes miitterliches Alter (p = 0,006) und ein
ungiinstiger Bishop-Score (p = 0,0001) signifikan-
te Risikofaktoren fiir eine Entbindung per sectio-
nem. Im multivariaten logistischen Regressions-
modell blieben die Primiparitit (p = 0,03), ein er-
hohtes miitterliches Alter (p = 0,02) und ein un-
glinstiger Bishop-Score (p = 0,01) unabhingige
Risikofaktoren. Zusatzlich zeigte sich, daf3 ein ho-
hes kindliches Geburtsgewicht (p = 0,03) ebenfalls
einen unabhédngigen Risikofaktor darstellte.

Schlusfolgerung: Die Ergebnisse unserer Studie
weisen darauf hin, da® Frauen, die aufgrund einer
Termintiberschreitung eingeleitet werden, {iber
das erhohte Risiko einer sekundiren Sectio oder
einer vaginal-operativen Entbindungsart infor-
miert werden sollten. Bei erstgebarenden Patien-
tinnen mit unreifem Zervixbefund, einem ge-
schitzten hohen kindlichen Geburtsgewicht sowie
erhohtem miitterlichem Alter sollte auch die Mog-
lichkeit einer primiren Sectio in Betracht gezogen
werden.

Miitterliche und fetale EinflufRfaktoren auf
Geburtsgewicht und Plazentagewicht in der
diabetischen Schwangerschaft

E. M. Hiebaum, J. Haas, G. Desoye, M. Bauer
Geburtshilflich-Gyndkologische Universiltdts-
klinik, Medizinische Universitat Graz

Ziel: Die Studie wurde durchgefiihrt, um mitterli-
che und fetale, diabetische und nichtdiabetische
Faktoren mit Einfluf3 auf das Geburts- und Pla-
zentagewicht zu bestimmen. Weitere Fragestellun-
gen waren der Zeitpunkt in der Schwangerschaft
(1., 2. und 3. Trimenon) mit dem gréf3ten Einflufl
aufdie ZielgroRRen und die Rolle des fetalen Insulins
fur das Plazentawachstum.

Methode: In dieser retrospektiven Studie wurden
496 diabetische Schwangerschaften am Termin
(37.-42. Woche) inkludiert, davon 397 Gestations-
diabetikerinnen (309 Diat-Behandelte und 88 Insu-
lin-Behandelte) sowie 99 Typ-1-Diabetikerinnen.
Fiir die Korrelationsanalyse verwendeten wir die
Spearman correlation, zusatzlich wurde eine logi-
stische Regressionsanalyse durchgefiihrt, um Pro-
gnosefaktoren zu bestimmen. Die Outcomevariab-

len waren erh6htes Geburtsgewicht (> 90. Perzen-
tile) und Plazentagewicht. Alle statistischen Analy-
sen wurden mittels SPSS 12.0 berechnet.

Resultate: Fiir erhohtes Geburts- und Plazenta-
gewicht sind BMI vor der Schwangerschaft und Ge-
wichtszunahme wéhrend der Schwangerschaft
prognostische Faktoren in allen 3 untersuchten
Gruppen von Diabetikerinnen. Fruchtwasserinsu-
lin ist ein wichtiger prognostischer Faktor bei diit-
behandelten Gestationsdiabetikerinnen. Das Pla-
zentagewicht am Termin wird stark beeinfluRt von
der Qualitdt der Blutzuckerkontrolle (Hb-A;. und
Fructosamin) im 1. Trimenon bei Typ-1-Diabetike-
rinnen. Nabelschnurinsulin korreliert stark mit
dem Geburts- und Plazentagewicht.

Schlusfolgerung: Da die Prognosefaktoren fiir er-
hohtes Geburts- und Plazentagewicht in allen
3 Diabetesgruppen gleich waren, scheint ein ge-
meinsamer pathogenetischer Mechanismus fiir das
Wachstum zugrunde zu liegen. Das Plazenta-
gewicht wird am Gestationsbeginn mehr beein-
flult als am Ende der Schwangerschaft. Erstmals
konnten wir in dieser retrospektiven Analyse zei-
gen, dafd fetales Insulin einen EinfluR auf das hu-
mane Plazentawachstum hat.

Magnetresonanztomographie der normalen
Plazenta

W. Blaicher, P. Brugger, J. Schwindt, J. Deutinger,
G. Bernaschek, D. Prayer

Abteilung fiir Pranatale Diagnostik und Therapie
der Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde und
Universitdtsklinik fiir Radiologie, Wien.

Problemstellung: Bei vermuteter utero-plazenta-
rer Insuffizienz sind weiterfithrende Untersuchun-
gen (zusatzlich zu Biometrie und Dopplerstro-
mungsmessungen) wiinschenswert. Voraussetzung
fur die Beurteilung der pathologischen Plazenta
mittels MRT ist die Darstellung der normalen Pla-
zenta.

Patienten und Methode: Einhundert konsekutive
Einlingsschwangerschaften wurden mittels MRT
im Hinblick auf das normale Erscheinungsbild der
Plazenta untersucht. Die Signalintensititen wur-
den beurteilt und mit dem entsprechenden Gesta-
tionsalter korreliert. Das mediane Gestationsalter
zum Zeitpunkt der Untersuchung betrug 29,5
(range 19-40) SSW. Schwangerschaften mit utero-
plazentarer Insuffizienz oder sonstigen Anomalien
der Plazenta wurden von der Studie ausgeschlos-
sen.

Ergebnisse: Die Untersuchung mittels MRT zeigt
klare Veranderungen der Plazentastruktur im
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Verlauf der Schwangerschaft: Von SSW 19 bis 23
ist die Plazentastruktur homogen. In weiterer Fol-
ge sind zundchst vereinzelt gering abgrenzbare
Kotyledonen darstellbar, wobei Zahl und Ab-
grenzbarkeit mit dem Gestationsalter zunehmen.
Nach SSW 36 kann die Demarkation der Koty-
ledonen beobachtet werden. Die Signalintensita-
ten der Plazenta/Fruchtwasser-Ratio nehmen mit
dem Gestationsalter bzw. dem Reifegrad signifi-
kant ab.

SchluBSfolgerung: Die MRT ist zur Darstellung der
,normalen“ Plazenta geeignet. Moglicherweise
verbessert die zusatzliche pranatale Untersuchung
mittels MRT in Zukunft die Einschiatzung von
Schwangerschaften mit utero-plazentarer Insuffi-
zienz, Verdacht auf Insertionsstérungen (inshe-
sondere nach CS) sowie die exakte Darstellung der
Plazenta bei Mehrlingsschwangerschaften.

Computergestiitztes Monitoring der fetalen
Herzfrequenz — eine Fall-Kontroll-Studie

Ch. Frohnmayer!, St. Pildner von Steinburg’,
M. Daumer?, M. Scholz?, K. T. M. Schneider’
Frauenklinik, TU Mtinchen; *Trium GmbH

Ziel: Evaluation der Korrelation zwischen den
FIGO-Kriterien fiir CTG-Analyse mit dem fetalen
Outcome.

Fragestellung: Laf3t sich aus der Verkniipfung von
elektronischen CTG-Datenbanken mit der Perina-
talstatistik unmittelbar der positiv pradiktive Wert
(PPW) von FIGO-befundeten CTGs auf den kindli-
chen Outcome ableiten? Neben Arbeiten der Grup-
pe Dawes/Redmon gibt es bislang wenig Ansatze,
diese Fragen systematisch mit grofRen Fallzahlen
aufzuarbeiten.

Material und Methoden: Uber den Zeitraum von
2000-2002 werden jeweils ca. 50 bzw. 100 Extrem-
falle mit schlechtem und gutem kindlichen Out-
come selektiert. Die Auswahl erfolgt anhand der
objektiven Datenlage (Apgar, NBS-pH, BE), wobei
jeder Einzelfall zusatzlich von erfahrenen Geburts-
helfern bestatigt wird. Ein automatisiertes Befun-
dungssystem errechnet retrospektiv die FIGO-Kri-
terien der zugehorigen CTGs.

Ergebnisse: Der klinisch ermittelte kindliche Out-
come (normal/nicht normal) wird der FIGO-
Bewertung (normal/suspekt/pathologisch) gegen-
tibergestellt. Anhand der daraus abgeleiteten Stati-
stiken (PPW, Sensitivitat und Spezifitat, ROC-Kur-
ven) wird die Validitit der computergestiitzten
FIGO-Analyse in Abhiangigkeit von den Outcome-
parametern {iberpriift und dargestellt.

Spontane Uterusruptur an der wehenlosen
Gebiarmutter

Y. Sorokina’, A. Flemmer?®, A. Schulze®,

U. Hasbargen’, A. Strauss’

Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — GroShadern, ?Neonatologie —
GroShadern, Ludwig-Maximilians-Universitat
Miinchen

Die Uterusruptur ist fir Mutter und Kind in der
Schwangerschaft und unter der Geburt ein seltenes
(1:8.000-15.000 Geburten), jedoch hochst be-
drohliches Ereignis. Die Narben am Uterus reifden
dabei meist unter Wehentatigkeit. Mafdgeblich pra-
disponierend wirken sich vorausgegangene Gebur-
ten und Uterusoperationen aus. Die Ruptur geht
klinisch mit einem akuten Schmerzereignis, de-
folgt von Symptomen einer inneren Blutung ein-
her. Die maternale Mortalitit betrdgt ca. 5,6 %. Die
perinatale Mortalitdtsrate fiir das Kind liegt auf-
grund des damit hiufig verbundenen schweren
Asphyxiezustandes zwischen 50 und 75 %.

Fallbericht: Eine 34jihrige I Gravida, I Para stellte
sich in der 31. SSW beschwerdefrei zur Geburtsan-
meldung in unserer Klinik vor. Die vorangehende
Schwangerschaft war durch eine traumatische
Uterusruptur mit konsekutiver Fehlgeburt in der
damals 19. SSW belastet. Bei unauffalligem Unter-
suchungsbefund wurde die weitere Schwanger-
schaftsbetreuung durch ambulante Kontrollen ver-
einbart. Im Verlauf der darauffolgenden Nacht er-
lebte die Patientin zu Hause einen hochgradigen
perakuten abdominellen Schmerzustand. Die Pati-
entinwurde daraufhin sofort in die Klinik transpor-
tiert. Diese erreichte sie in gutem Allgemeinzu-
stand, allerdings mit massiven abdominellen
(periumbilikalen) Schmerzen. Zusatzlich entwik-
kelte sich ein ausgepragter Psoasschmerz. Sono-
graphisch wie klinisch bot sich das Bild einer aku-
ten Uterusruptur, sodafd bei pathologischem CTG
notfallmaRig die Sectio caesarea indiziert und in
Intubationsnarkose eilig durchgefiihrt wurde. Intra-
peritoneal fand sich reichlich koaguliertes und
frisches Blut (ca. 1500 ml). Nach dem Luxieren des
Uterus zeigte sich eine 5 cm messende Rupturstelle
im Bereich Fundus/Hinterwand.

Zur Kindsentwicklung: Eroffnen des Uterus tiber
isthmokorporalen Lingsschnitt, ausgehend von
der Rupturstelle tiber den Fundus auf die Vorder-
wand (kindliche Daten: Gewicht: 1550 g, Apgar
1/2/5/10, Nabelarterien-pH-Wert 6, 86, BE —23,6).
Nach manueller Losung der Plazenta und An-
frischen der Rupturstelle wurde der Uterus primar
verschlossen. Der postoperative Verlauf sowie das
Wochenbett waren unauffallig. Das Neugeborene
adaptierte sich nach Uberwindung des initialen
Schockzustandes rasch und entwickelte sich in der
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Folge altersentsprechend. Die histologische Aufar-
beitung ergab im Bereich der Rupturstelle einen
Befund vereinbar mit einer Placenta percreta.

Beurteilung: Eine Uterusruptur in der Schwanger-
schaft an der wehenlosen Gebarmutter ist eine
Raritét. In den letzten 30 Jahre wurden in der Lite-
ratur nur knapp tiber 40 Félle beschrieben. Davon
bestand bei 7 Patientinnen gleichzeitig eine Plazenta
percreta. Die hier beschriebene Abfolge von zwei
Uterusrupturen an einer Gebarmutter in aufein-
anderfolgenden Schwangerschaften demonstriert
beispielhaft die ganzlich unterschiedlichen patho-
genetischen Faktoren, die dramatische klinische
Symptomatik wie auch den vom Einzelfall abhan-
gigen Ausgang dieser geburtshilflichen Notfalle.

Uber die Kontamination des Wassers und
die Infektionsrate bei der Wassergeburt

A. Thoni', J. Holzner!, L. Moroder®
1Geburtshilflich-Gyndkologische Abteilung,
Krankenhaus Sterzing, Siidtirol; ?Biologisches
Labor, Bereich Mikrobiologie, Bozen

Fragestellung: Tmmer mehr Kliniken bieten die
Wassergeburt an. Skeptiker warnen jedoch vor dem
Infektionsrisiko. Ziel dieser Studie war es, das Was-
ser in der Gebdarwanne auf pathogene Keime zu
untersuchen und die im Wasser geborenen Kinder
hinsichtlich der Infektionsrate mit den auf konven-
tionelle Art geborenen Kindern zu vergleichen.

Methode: Ab dem Jahr 2001 wurde in einer pro-
spektiven Studie in Zusammenarbeit mit dem bio-
logischen Labor des Landes Siidtirol das Wasser in
den Gebarwannen auf die darin enthaltenen Keime
untersucht. Dazu erfolgte die Entnahme zweier

Wasserproben aus der Wanne, die erste nach Fiil-
lung mit dem Leitungswasser (A-Probe), die zweite
nach erfolgter Geburt in der Wanne (B-Probe). Zu-
satzlich wurden durch den Padiater die Anzeichen
von Infektionen bei den Neugeborenen, die im Was-
ser oder auf dem Land geboren wurden, wahrend des
stationdren Aufenthaltes genau dokumentiert.

Ergebnisse: Von den in den Jahren 2001 bis ein-
schlieRlich 2004 erfolgten 986 Wassergeburten
wurde bei 300 die Keimbestimmung im Wasser
vorgenommen. Bei der A-Probe fanden sichin 12 %
Legionellen, in 11 % Pseudomonas aeruginosa, in
15 % Enterokokken, in 17 % coliforme Keime und
in 8 % Escherichia coli. Bei den B-Proben konnten
in 82 % eine erhohte Belastung durch Gesamtcoli-
forme Keime und in 64 % Escherichia coli mit Kon-
zentrationen von bis zu 105 KBE/100 ml sowie eine
mafdige Belastung (8-21 %) durch Pseudomonas
aeruginosa, Staphylococcus aureus und Hefepilze
nachgewiesen werden. Bei 1,22 % der im Wasser
geborenen Kinder (12 von 986) wurde wegen klini-
schen (Tachypnoe, Nasenfliigeln, Zyanose) und
biochemischen (CRP-Anstieg, Blutbild) Verdachts
auf eine beginnende Infektion ein Antibiotikum
verabreicht, im Vergleich zu 2,63 % der Neugebo-
renen zu Lande (17 von 647, p < 0,05).

SchluBsfolgerung: Es ist offensichtlich, daR in der
Wanne wihrend der PrefRphase Stuhl abgeht und
das Wasser mit den verschiedensten Keimen konta-
miniert. Aufgrund der mit Legionellen und Pseudo-
monaden belasteten Proben im Leitungswasser
wurden Filtersysteme im Zuleitungsschlauch der
Gebarwannen eingebaut, wodurch die natiirliche
Kontamination des Leitungswassers deutlich redu-
ziert werden konnte. Kindliche Infektionen waren
nach Wassergeburten nicht hiufiger zu beobach-
ten als nach Landgeburten.
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FREIE VORT RAGE:
FRUHGEBURT

Die Bedeutung von Methylentetrahydrofolsiure-
Reduktase (MTHFR) in der Entwicklung

von Schwangerschaftskomplikationen:

erste Ergebnisse einer prospektiv randomisierten
Studie im Donauspital/SMZ-Ost

F. Stonek, M. Metzenbauer, E. Hafner,

K. Schuchter, I. Weigl, S. Wintner, K. Philipp
Abteilung fiir Geburtshilfe und Gyndkologie,
Ludwig-Boltzmann-Institut fiir klinische Ge-
burtshilfe und Gyndkologie, Donauspital/SMZ-
Ost, Wien

Fragestellung: Genpolymorphismen sind Verande-
rungen im Genom, die nur ein einziges Basenpaar
betreffen. Eine Mutation im Methylentetrahydro-
folsaure-Reduktase-Gen (MTHFR) (C677T) fiihrt
zu einer gesteigerten Thermolabilitit von MTHFR,
reduzierter Enzymaktivitit, erhohten Plasmahomo-
cysteinspiegeln und einem erhéhten Infarktrisiko.
Inwieweit MTHFR eine Bedeutung in der Entwick-
lung von Praeklampsie, Frithgeburt (Geburt vor
SSW 37) und Wachstumsretardierung (Dystrophie
unter 10. Perzentile) hat, sollte in dieser Studie ge-
klart werden.

Methodik: In einer prospektiv kontrollierten, offe-
nen Monocenter-Studie wurden gravide Patientin-
nenin SSW 12 (n=2000) genetisch abgeklart. Nach
Aufklarung und Einverstandniserklarung wurde an
jeder Patientin ein Mundschleimhautabstrich
durchgefiihrt, daraus DNA isoliert, diese revers
transkribiert und die Genpolymorphismen wurden
mittels Polymerase Chain Reaction (PCR) bestimmt.
Die so gewonnenen genetischen Daten wurden mit
dem Schwangerschaftsausgang der Patientinnen (n
=309) verglichen. Die statistische Signifikanz wur-
de mit dem Chi-Quadrat-Test berechnet.

Ergebnisse: Von bisher 309 ausgewerteten Patien-
tinnen waren 40,8 % heterozygot und 12,6 % ho-
mozygot MTHFR-polymorph. In der PE-Gruppe
(n=9) waren 6 heterozygot polymorph, in der SGA-
Gruppe (n =23) waren 14 heterozygot und 1 homo-
zygot polymorph und in der FG-Gruppe (n = 18)
7 heterozygot und 3 homozygot polymorph. Ver-
gleiche der MTHFR-Polymorphismus-Tragerschaft
zwischen jeweils einer Gruppe und dem schwan-
gerschaftskomplikationslosen Normalkollektiv er-
gaben einen Trend (p = 0,055), eine Signifikanz

konnte aufgrund der noch geringen Fallzahl der-
zeit nicht nachgewiesen werden.

SchluBsfolgerung: Der Nachweis von MTHFR-Gen-
polymorphismus kann, wie auch schon in fritheren
retrospektiven Studien untersucht, mit PE assozi-
iert werden. Erste praliminare Daten bei 309 von
2000 Patientinnen dieser Studie zeigen einen
Trend in Richtung MTHFR-Assoziation, aber noch
keine statistische Signifikanz.

Privalenz von Gruppe-B-Streptokokken
im geburtshilflichen Kollektiv der Salzburger
Frauenklinik

Ch. Zuchna, M. Hell, E. Hattinger-Jiirgenssen,

H. Steiner, M. Bender, G. Hasenohrl, A. Staudach
Landesklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe, Salzburg

Fragestellung: Zur Vermeidung einer ,early-onset*-
Neugeborenensepsis durch Gruppe-B-Streptokok-
ken (GBS) existieren verschiedene Vorgehenswei-
sen. Seit 2002 wird zunehmend ein generelles
Screening auf GBS empfohlen, um die neonatale
Morbiditat und Mortalitat weiter zu senken. Um das
Risiko fiir unser geburtshilfliches Kollektiv ndher
bestimmen zu konnen, ermittelten wir die Pra-
valenz der Kolonisierung mit GBS und suchten
nach Patientencharakteristika, die das Auftreten
von GBS beeinflussen. Bei zunehmend auftreten-
den Antibiotikaresistenzen ist auch deren Bestim-
mung von Interesse.

Methode: Bei 601 Schwangeren ab der vollendeten
36. Schwangerschaftswoche wurden bei der Vor-
stellung zur Geburt anamnestische Daten erhoben
und ein bakteriologischer Abstrich von vaginal und
anorektal entnommen. Bei nachgewiesener Besie-
delung mit GBS wurde gezielt auf eine mogliche
Resistenz auf Erythromycin und Clindamycin un-
tersucht. Bei Kolonisierung mit GBS wurde die
intrapartale antibiotische Prophylaxe empfohlen.
Waéhrend des Studienzeitraums wurde zusatzlich
auch bei Vorliegen von Risikofaktoren eine Prophy-
laxe verabreicht.

Ergebnisse: Die Pravalenz der vaginalen oder ano-
rektalen Kolonisierung mit GBS betrug im gesam-
ten Kollektiv 22,8 % (n = 601). Wahrend Patientin-
nen aus Osterreich eine Privalenz von 25,6 %
(n = 399) aufweisen, ist diese fiir Patientinnen aus
Kroatien, Bosnien-Herzegowina, Serbien-Monte-
negro und Makedonien mit 13,2 % (n = 106) signi-
fikant geringer (p = 0,01). Die Altersgruppe der
19- bis 22jahrigen Schwangeren hatte eine sig-
nifikant geringere Prdavalenz von GBS mit 9,1 %
(n=66,p < 0,01). Die Resistenz auf Erythromycin
betrug 18,2 % (25/137), auf Clindamycin 16,8 %
(23/137),14,6 % (20/137) waren sowohl auf Erythro-
mycin als auch auf Clindamycin resistent.
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SchluBSfolgerung: Die Pravalenz von GBS in unse-
rem geburtshilflichen Kollektiv ist vergleichbar
mit anderen industrialisierten Landern, ein gene-
relles Screening auf GBS erscheint demnach ge-
rechtfertigt. Es bestehen jedoch auch innerhalb des
Kollektivs erhebliche ethnische und altersabhan-
gige Unterschiede. Beziiglich einer eventuellen
Beta-Laktam-Allergie mufd aufgrund der aktuellen
Resistenzdaten nach wirksamen Alternativen ge-
sucht werden.

Schwere der neonatalen Infektion in Abhingig-
keit vom Geburtsverlauf bei Streptokokken-B-
positiven Frauen

A. Mazanek, M. Krumpl-Stroher, B. Balluch,
P. Sevelda

Abteilung fiir Gyndkologie und Geburtshilfe,
Krankenhaus Lainz, Wien

Fragestellung:Vaginale und anale miitterliche Be-
siedelung mit Streptokokken der Gruppe B (GBS)
bergen ein erhohtes neonatales Infektionsrisiko,
welches durch intrapartale Antibiotikagaben re-
duziert werden kann. Haben Geburtsdauer und
kindliches Outcome einen Einflufd auf den Schwere-
grad einer dennoch entstandenen neonatalen In-
fektion?

Methode: Screening der Schwangeren auf Strepto-
kokken der Gruppe B in der 37. SSW. Alle GBS-po-
sitiven Frauen erhalten eine intrapartale Anti-
biotikaprophylaxe ab Eintritt in den Kreif3saal. Fol-
gende geburtshilfliche Daten von Kindern mit
neonatalen ,early-onset“-Infektionen aus GBS-
Screening-positiven Schwangerschaften im Zeit-
raum von 04/2002 bis 09/2004 wurden retrospektiv
erhoben: Dauer der Er6ffnungs- und Austreibungs-
phase, Gesamtdauer, Dauer vom Blasensprung bis
zur Geburt, Nabelschnur-pH und Apgar. Dabei
wurde aufgrund des Schweregrades der Infekt-
symptomatik eine (oligosymptomatische) Levis-
von einer (intensivpflichtigen) Gravis-Gruppe un-
terschieden.

Ergebnis: Es wurden die Daten von 4 Kindern mit
schwerer und 18 mit leichter Infektion ausgewer-
tet. Folgende Daten zeigten signifikante Unter-
schiede: die Dauer vom Blasensprung bis zur Ge-
burt (Gravis-Gruppe im Median 378 min. vs. Levis-
Gruppe 66 min.) und die arteriellen Nabelschnur-
pH-Werte (im Median 7,01 vs. 7,28).

SchluBSfolgerung: Eine lange Dauer vom Blasen-
sprung bis zur Geburt und ein niedriger Nabel-
schnur-pH-Wert als Zeichen fetalen Distref sind
als zusatzliche Risikofaktoren fiir die Entstehung
einer schweren neonatalen Infektion zu werten. Da
diese trotz mehrmaliger intrapartaler Antibiotika-
gaben auftritt, scheint eine frithe medikamentose

Weheninduktion bei vorzeitigem Blasensprung
streptokokkenpositiver Frauen gerechtfertigt zu
sein.

Der Einfluf} des Geburtsmodus auf Mortalitit
und Morbiditit bei sehr friihen und extrem
frithen Friihgeburten

S. Kahlert, A. Flemmer!, S. Jonat', A. Schulze’,

A. Strauss

Klinik und Poliklinik fiir Geburtshilfe und Frauen-
heilkunde — Grohadern, 'Neonatologie —
GrofShadern des Dr.-von-Hauerschen Kinder-
spitals, Ludwig-Maximilians-Universitdt Miinchen

Fragestellung: Die Fortschritte der neonatologi-
schen Intensivmedizin haben die Uberlebensrate
von Frithgeborenen vor der 33. SSW in den letzten
Jahrzehnten auflerordentlich verbessert. Der Ein-
fluR des Geburtsmodus auf die Prognose ist dabei
weiterhin umstritten. Wir untersuchten den Ein-
fluR des Geburtsmodus auf Mortalitat und Kurz-
zeitmorbiditat bei allen Frithgeborenen der Jahre
2000 bis 2004 aus unserer Klinik.

Methode: Die Daten aller lebend Friihgeborenen
von 22 + 0 bis 36 + 6 SSW wurden in einem multi-
variaten Modell beziiglich Risikofaktoren fiir Mor-
talitdt, intraventrikuldre Hirnblutungen (IVH) und
neurologische Auffilligkeiten ausgewertet. Fiir die
beiden letztgenannten Endpunkte wurden nur die
tiberlebenden Kinder beriicksichtigt.

Ergebnisse: Wegen nicht tiberlebensfihiger, priana-
tal diagnostizierter Fehlbildungen wurden 4 Kinder
ausgeschlossen. Auswertbar waren 1534 Friihge-
borene. Die Verteilung auf die Schwangerschafts-
wochen zeigt folgende Verteilung: < 24 + 0 SSW:
31 Kinder (2 %); 24 + 0 bis 24 + 6 SSW: 34 (2 %);
25 + 0 bis 25 + 6 SSW: 34 (2 %); 26 + 0 bis 27 +
6 SSW: 77 (5%); 28 + 0 bis 31 + 6 SSW: 275 (18 %);
>32 + 0 SSW: 1083 (71 %). Der Anteil der vaginal
Geborenenin den jeweiligen Gruppen betrug 74 %,
12 %, 27 %, 9 %, 6 % und 35 %. Die Sectiorate bei
Friigeborenen ab 32 + 0 SSW lag bei 65 %, bei Kin-
dern von 24 + 0 bis 31 + 6 SSW bei 91 %. Die Mor-
talitat betrug: < 24 + 0 SSW: 22 Kinder (71 %);
24 + 0 bis 24 + 6 SSW: 11 (33 %); 25 + 0 bis 25 +
6 SSW: 7 (21 %); 26 + 0 bis 27 + 6 SSW: keine;
28 + 0 bis 31 + 6 SSW: 9 (3 %); > 32 + 0 SSW: 2
(0,2 %).Inder multivariaten Analyse zur Mortalitat
waren nur das Gestationsalter und die Durchfiih-
rung einer RDS-Prophylaxe signifikante Einfluf3-
faktoren, nicht jedoch der Geburtsmodus, die Pari-
tat, die Kindslage, Mehrlingsgraviditit oder das
Kindsgeschlecht. Beziiglich IVH-Rate und neuro-
logischen Auffilligkeiten bei tiberlebenden Kin-
dern war ebenfalls die Schwangerschaftswoche,
nicht jedoch der Geburtsmodus signifikant.




23. Jahrgang, Sonderheft 1/2005

SPECULUM

Diskussion: Der Regelentbindungsmodus bei klei-
nen Frithgeborenen in unserer Klinik ist der Kaiser-
schnitt, der Anteil vaginal geborener Kinder daher
klein. In Ubereinstimmung mit anderen retrospek-
tiven Untersuchungen fand sich aber auch in unse-
rem Kollektiv kein signifikanter Einflu des Ge-
burtsmodus auf die Kurzzeitprognose der Friih-
geborenen.

Klinische Erfahrungen mit Tractocile (Atosiban)
bei vorzeitigen Wehen in 6 Europdischen Liandern
- T.R.E.A.S.U.R.E.-Trial

H. Helmer', M. MortE, K. Philipp®, K. Reisenberger’,
A. Staudach?®, R. Winter®, P. Husslein'

Abteilung fiir Geburtshilfe und Gyndkologie,
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde, Wien;
2Geburtshilflich-Gyndakologische Abteilung,

A. 0. Landeskrankenhaus Klagenfurt, *Abteilung
fiir Geburtshilfe und Gyndkologie, Donauspital/
SMZ-Ost Wien, ‘Abteilung fiir Gyndkologie und
Geburtshilfe, A. o. Krankenhaus der Barmherzigen
Schwestern v. Hlg. Kreuz, Wels,; °Landesklinik
fiir Frauenheilkunde und Geburtshilfe Salzburg;
SGeburtshilflich-Gyndkologische Universitits-
klinik, Medizinische Universitat Graz

Zielsetzung: Die Studie setzte sich zum Ziel, die
Wirksamkeit sowie Nebenwirkungen von Atosiban
bei der Behandlung vorzeitiger Wehen zu evaluie-
ren. Es wurden sowohl Patientinnen, die entspre-
chend der Zulassungskriterien frithgeburtsgefahr-
det waren, als auch Patientinnen, die diesen Krite-
rien nicht entsprachen, inkludiert

Design: Prospektive, Open-Label, randomisierte
Studie im Rahmen der klinischen Routine.

Setting: Eine multizentrische Studie in 105 Euro-
paischen geburtshilflichen Zentren in 6 Europai-
schen Landern.

Population: 811 Frauen mit einem Alter {iber 17
Jahren, die unter der Diagnose ,vorzeitige Wehen“
stationdr aufgenommen wurden.

Methode: Die Auswahl der Applikation erfolgte nach
2 Kriterien: Option A: 226 Patientinnen, die die Kri-
terien einer drohenden Frithgeburt, definiert durch
Wehenfrequenz und/oder Zervixdynamik, nicht er-
fullten, erhielten nach Randomisierung entweder
Atosiban sofort oder verspitet nach dem Nachweis
beider notwendigen Kriterien. Option B: 585 Pa-
tientinnen, die die Kriterien der Friihgeburts-
gefahrdung laut Zulassung erfiillten, erhielten
nach Randomisierung entweder Atosiban oder die
im jeweiligen Zentrum {bliche, tokolytische Be-
handlung (Betamimetika, mit oder ohne Kombina-
tion mit anderen Tokolytika oder Kalziumkanal-
Blocker).

Primdre Auswertung: Die tokolytische Wirksam-
keit wurde in Form einer Verzdgerung der Geburt
von mehr als 48 Stunden definiert, ohne auf eine
alternative Tokolyse umzustellen.

Ergebnis: Option A: Es fand sich beztiglich der
tokolytischen Wirksamkeit ein signifikanter Unter-
schied zugunsten der frithzeitigen Anwendung von
Atosiban sowohl bei Mehrlingsschwangerschaften
(91 % vs. 62 %, p = 0,04) als auch bei hoherem Ge-
stationsalter (> SSW 28; 91 % vs. 78 %, p = 0,04).
Option B: Eine statistisch signifikant hohere
tokolytische Wirksamkeit (78 % vs. 57 %; P < 0,001)
wurde in der Gruppe, die Atosiban erhielt, gemes-
sen.

Diskussion: Die Ergebnisse dieser Studie bestiti-
gen die bisher aus Phase-ITI-Studien gewonnenen
Erkenntnisse tiber Wirksamkeit, Nebenwirkungs-
profil und Patientenzufriedenheit auch im klini-
schen Alltagsbetrieb. Eine frithzeitige Tokolyse mit
Tractocile vor dem Nachweis mehrerer frithge-
burtsspezifischer Symptome konnte bei Mehrlings-
schwangerschaft sowie bei Gestationsalter > SSW 28
empfehlenswert sein, aufgrund der geringen Fall-
zahl dieser Untergruppen sind jedoch weitere Er-
gebnisse abzuwarten.

Perinatalergebnisse bei vorzeitigem Blasensprung
18.-32. SSW: Einfluf des Gestationsalters bei
standardisiertem, aktivem Management

C. Mainau, B. Fragner, N. Gerstl’, M. Langer
Abteilung fiir Geburtshilfe und Feto-Maternale
Medizin; 'Abteilung fiir Neonatologie, Angeborene
Storungen und Intensivmedizin, Universitdts-
kliniken fiir Frauenheilkunde und fiir Kinder-
heilkunde, Wien

Der vorzeitige Blasensprung (PPROM) im II. oder
III. Trimenon stellt hiufig ein geburtshilfliches
Entscheidungsdilemma dar. Wir berichten tiber 86
Patientinnen mit Einlingsschwangerschaften, die
von 2001-2003 wegen eines sonographisch und
biochemisch gesicherten, spontanen Blasensprun-
ges zwischen SSW 19 + 0 und 22 + 6 aufgenommen
wurden. Alle Schwangeren wurden nach einem ein-
heitlichen Schema behandelt. Dieses bestand in
antibiotischer Abschirmung, Lungenreifung ab
SSW 24 + 0, Tokolyse nach objektiven Kriterien,
engmaschiger Uberwachung, und — wenn indiziert
— Sectio frithestens ab SSW 25 + 0.

Die durchschnittliche Latenzzeit zwischen PPROM
und Geburt war 6 Tage (Range 0-77). 6 Patientin-
nen (8 %) mit PPROM < 22. SSW wiahlten einen
Schwangerschaftsabbruch mit Prostaglandinen.
Der Geburtsmodus bei den tibrigen war in 76 %
eine Sectio, in 24 % eine Spontangeburt. Die Peri-
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natalergebnisse waren streng vom Gestationsalter
beim Blasensprung abhdngig: von 19 Patientinnen
mit PPROM bis SSW 22 + 6 tiberlebten nur 2 Kinder
(10,4 %, Geburt in der SSW 26 + 0 bzw. 28 + 4),
davon eines mit einer schweren Behinderung. Die
Uberlebensrate bei PPROM zwischen SSW 23 und
27lag bei 64 %, nach der SSW 28 verstarb kein Neu-
geborenes.

Die Prognose bei PPROM bis zur SSW 22 bleibt
weiterhin extrem ungiinstig; danach verbessert sie
sich in Abhdngigkeit vom Gestationsalter. Die Pati-
entinnen miissen tber diese Fakten einheitlich
aufgeklart werden; der Schwangerschaftsabbruch
erscheint bei PPROM < 22 SSW als eine mogliche
Behandlungsalternative.

Fetale DNA: ein neuer Marker fiir Friihgeburt-
lichkeit und Prieklampsie

B. Pertl, M. Bauer, M. Eder
Geburtshilflich-Gyndakologische Universildts-
klinik, Medizinische Universitdt Graz

Fragestellung: Der Nachweis fetaler DNA im miit-
terlichen Plasma stellt eine der bedeutendsten Ent-
deckungen der letzten Jahre in der Pranatalmedi-
zin dar. Die relativ hohe Konzentration fetaler DNA

im mitterlichen Plasma wirft die Frage nach der
biologischen Bedeutung dieses Phanomens auf.
Erstaunlich ist auch die Existenz miitterlicher
DNA im fetalen Plasma. Eine weitere Frage stellt
sich nach der klinischen Bedeutung: Gibt es einen
Zusammenhang zwischen der Konzentration von
fetaler DNA im miitterlichen Plasma und dem Auf-
treten von Schwangerschaftskomplikationen?

Methode: Eine Medline-Suche wurde fiir den Zeit-
raum von 1998 bis 2005 durchgefiihrt. Eigene Da-
ten, die an einem Kollektiv von 120 schwangeren
Patientinnen unserer Klinik erhoben wurden, wur-
den ebenso in die Analyse einbezogen.

Ergebnisse: Erhohte fetale DNA-Konzentrationen
fanden sich bei vorzeitiger Wehentatigkeit, vorzei-
tiger Plazentalosung, Plazenta accreta, Praeklamp-
sie und HELLP-Syndrom sowie bei Chromosomen-
stérungen. Dabei sind die Ergebnisse einer kiirz-
lich erschienenen Studie von besonderer klini-
scher Relevanz, die erhohte DNA-Konzentrationen
bereits Wochen vor dem Auftreten einer Pra-
eklampsie nachwies.

SchluBSfolgerung: Erhohte fetale DNA-Konzentra-
tionen reprasentieren Schadigungen an der Pla-
zenta und konnten daher in Zukunft als Marker fuir
Praeklampsie und Friithgeburtlichkeit eingesetzt
werden.
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FREIE VORTRAGE:
VARIA GEBURTSHILFE

Die gesetzliche Grundlage des medizinisch
indizierten Schwangerschaftsabbruches und
damit verbundene Problemstellungen

Gernot Tews, Landesfrauen- und Kinderklinik, Linz
Giinter Tews, Rechtsanwall, Linz

Die im Janner 2005 bekanntgewordene Tatsache
einer verweigerten Kosteniibernahme der Sozial-
versicherung der Bauern flir einen Schwanger-
schaftsabbruch aus eugenischer Indikation hat
Osterreichweit fiir Emporung und dementspre-
chende Reaktionen im Medienbereich gesorgt. Tat-
sichlich ist in Osterreich der eugenische Schwan-
gerschaftsabbruch zwar strafrechtlich in § 97/ Abs
1,Zi 2 + 3 StGB ausreichend geregelt, Hinweise fiir
die Kosteniibernahme im Bereich der Sozialver-
sicherungstrager gibt es jedoch nicht. Leider hat
man den Eindruck, dafd angesichts der rechtlichen
Grauzone die Kostentibernahme fiir derartige Ein-
griffe nicht mehr im Sinne der Patientin, sondern
nach Belieben des jeweiligen Sozialversicherungs-
tragers geregelt wird.

In unserer eigenen Anstalt liegen Fille auf, bei de-
nen eine derartige Ubernahme der Behandlung bei-
spielsweise bei letalen kindlichen Fehlbildungen
(Nierenagenesie bds.), aber auch bei Trisomie 21
abgelehnt wurde. Damit hat nun die jeweilige Mut-
ter nicht nur den reinen Abbruch aus psychologi-
scher Sicht zu verkraften, sondern auch noch den
indirekten Hinweis, daR ein derartiger Abbruch
ethisch nicht in Ordnung sei.

Wiirden alle Versicherungsanstalten die vorhande-
nen strafrechtlichen Paragraphen als Leitlinie fir die
Kosteniibernahme bei ihren Versicherten heranzie-
hen, ware schon viel gewonnen. Auf der einen Seite
spricht namlich § 96 auch heute noch ein Verbot des
Schwangerschaftsabbruches aus, auf der anderen
Seite zeigt § 97 im Sinne einer Straffreiheit sowohl
einen Ausweg flir unerwiinschte Schwangerschaft in
den ersten 3 Monaten nach dem Eintritt der Graviditit
(Eintritt = abgeschlossene Nidation) als auch eine
Moglichkeit, einen medizinischen oder eugenischen
Schwangerschaftsabbruch aufderhalb der Zeitgrenze
der Fristenlosung durchzufithren (de facto gibt es
hier keine zeitliche Begrenzung). Andererseits zeigt

§ 97 mit dem Hinweis auf, daR hinsichtlich eines eu-
genischen Abbruches eine,ernste Gefahr“fiir korper-
liche oder geistige Gesundheit des Feten bestehen
muf3. Damit besteht auch eine klare Definition hin-
sichtlich der Abgrenzung willkiirlich indizierter
,,Gefalligkeitsabruptiones®.

Als Schlufi¥folgerung wiirden oben genannte Aus-
filhrungen bedeuten, daf die Durchfithrung und
auch die Kosteniibernahme eines derartigen Ein-
griffes nicht von der ,Privateinstellung” der jewei-
ligen Gynédkologen und Chefirzte der Versicherun-
gen abhingt, sondern daf3 es hierfiir zwar indirek-
te, aber sehr konkrete Hinweise aus dem Strafge-
setzbuch gibt, deren Beachtung unserem Berufs-
stand dringend empfohlen wird.

Vulvovaginitis im Kindesalter — Ist die Bakterien-
kultur immer gerechtfertigt?

D. Dorfler, A. Bernhaus, K. Angerer
Abteilung fiir Gyndkologie und Geburtshilfe,
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde, Wien

Fragestellung: In kindergynikologischen Ambu-
lanzen zahlt die Vulvovaginitis zu den haufigsten
Krankheitsbildern im vorpubertiaren Alter. Die be-
sondere Suszeptibilitdt von Madchen im vorpuber-
taren Alter fiir Infektionen im Vulvovaginalbereich
diirfte unter anderem auf das wegen der noch man-
gelhaften Ostrogenproduktion besonders diinne
Vulva- und Vaginalepithel sowie die enge raumli-
che Nahebeziehung zwischen Rektum und Vagina
zuriickzufiihren sein. Im Falle positiver Kultur-
ergebnisse finden sich Studien zufolge am hiufig-
sten B-hamolysierende Streptokokken der Gruppe
A und Hamophilus influenzae. Allerdings wird die
Notwendigkeit der Durchfithrung von Bakterien-
kulturen kontroversiell diskutiert, da es sich mei-
stens in Fillen von leichter bis mittelgradiger Ent-
ziindung eher um unspezifische Vulvovaginitiden
handelt und selbst bei schweren Entziindungen
mit vaginalem Ausflufd lassen sich nur in bis zu
30 % Krankheitskeime identifizieren.

Methoden: In der kindergynikologischen Ambu-
lanz der Frauenklinik Wien werden jahrlich 150
Kinder mit der Diagnose Vulvovaginitis behandelt.
Im Rahmen der Routineuntersuchung erfolgen Ab-
strichentnahmen aus dem unteren Scheidendrittel
fur Gramfirbung und die Durchfiihrung einer
Bakterienkultur mit Antibiogramm. Zunachst wird
mit einer symptomatischen unspezifischen Lokal-
therapie begonnen und erst nach Vorliegen der
Ergebnisse der Kultur erfolgt eine gezielte Anti-
biose bei weiterhin anhaltender Beschwerdesym-
ptomatik. Ziel der retrospektiven Studie unter Ein-
schlufd von 400 Kindern mit der Diagnose Vulvo-
vaginitis war es, die Ergebnisse der Gramfarbung
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mit jener der Bakterienkultur zu korrelieren, um
kiinftig von unnétigen Kulturuntersuchungen ab-
zusehen. In die Korrelation einbezogen wurden das
Vorhandensein von Entziindungszellen, vor allem
Granulozyten, und Kokken in der Gramfiarbung.

Ergebnisse und SchluSfolgerungen: Bakterienkul-
turen bergen das Risiko einer Uberbewertung und
damit eines moglicherweise zu raschen Einsatzes
systemischer Antibiotika in sich. Angesichts dessen
sollte die Durchfithrung einer Bakterienkultur
moglichst nur auf jene Fille beschrankt werden, in
denen sich Granulozyten und/oder Kokken in der
Gramfarbung verbunden mit mittelschweren bis
schweren lokalen Entziindungszeichen finden.

Fertilitit nach Sectio und vaginaler Entbindung

L. Six, A. Nather, M. Hohlagschwandtner,
P. Husslein, E. A. Joura
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde, Wien

Fragestellung: Zahlreiche Studien aus den 80er Jah-
ren fanden eine Assoziation von Sectio caesarea
und nachfolgender In- bzw. Subfertilitit. In den
letzten Jahren hat sich sowohl die Operations-
technik als auch das perioperative Management
stark verdndert und es kam zu einer Liberalisie-
rung und Ausweitung der Indikationen fiir die
Sectio. Da es nahezu keine aktuellen Daten zum
Thema Geburtsmodus und Fertilitat gibt, wurde in
dieser retrospektiven Kohortenstudie untersucht,
ob es eine Korrelation zwischen Geburtsmodus
und nachfolgender Fertilitat gibt.

Methode: Die retrospektive Studie wurde an insge-
samt 913 Primiparae, die 1998 im AKH Wien ent-
bunden wurden, durchgefiihrt. 382 dieser Frauen
wurden per Sectio entbunden, 525 hatten eine va-
ginale Entbindung. Es wurden {iber einen Zeit-
raum von sechs Jahren die Folgegeburten dieser
913 Frauen ermittelt. Fiir je zwei Altersgruppen
(miitterliches Alter bei Erstgeburt < 30 versus > 30
Jahre) wurde die Wahrscheinlichkeit einer Folge-
geburt nach Sectio und nach vaginaler Entbindung
tiber einen Zeitraum von fiinf Jahren mittels Ka-
plan-Meier-Analysen errechnet.

Ergebnisse: Es konnte in der Altersgruppe der Frauen
< 30 bei Erstgeburt kein Unterschied in der Wahr-
scheinlichkeit einer Folgegeburt nach Sectio und
nach vaginaler Entbindung nachgewiesen werden
(49,2 % nach Sectio versus 48,9 % nach vaginaler
Entbindung, p = 0,85). In der Gruppe der Frauen, die
bei der Erstgeburt alter als 30 Jahre waren, fand sich
eine niedrigere Wahrscheinlichkeit fiir eine Folge-
geburt in der Sectiogruppe (31 % nach Sectio versus
47,1 % nach vaginaler Entbindung, p = 0,04).

SchluBSfolgerung: Ein negativer Einfluf der Sectio
auf die Fertilitat konnte nicht nachgewiesen wer-
den, da dieser in allen Altersgruppen evident sein
miifite. Frauen, die bei ihrer ersten Geburt alter als
dreiig Jahre sind, streben moglicherweise selten
eine Folgeschwangerschaft nach Sectio an.

Die Anwendung eines Fertilititsmonitors (FM)
zur Zyklusiiberwachung in der Perimenopause

Ch. Korner, V. Seifert-Klauss, J. Rattenhuber,
P. Luppa, M. Kiechle
Frauenklinik und Poliklinik der Technischen
Universitat Miinchen

Einleitung: Die FREEDOM-Studie hat die Anwen-
dung eines Fertilitdatsmonitors zur wissenschaft-
lichen Untersuchung des Zyklusgeschehens bei
perimenopausalen Frauen eingefiihrt [1]. Fiir jun-
ge Frauen wird eine hohe Zuverldssigkeit der
Ovulationsbestimmung mit dem FM angegeben.
Solche Daten stehen fiir perimenopausale Frauen
bisher nicht zur Verfligung. Die vorgestellte klini-
sche Studie vergleicht mit FM erfa3te ovulatorische
und anovulatorische Zyklen bei perimenopausalen
Frauen bzgl. der lutealen Progesteronwerte.

Patientinnen und Methoden: In einer prospektiven
Studie wurden bei hormonell unbehandelten,
perimenopausalen Frauen (mittleres Alter 45 Jah-
re) Menstruationszyklen vergleichend untersucht.
Die Probandinnen bestimmten zu Hause mit dem
FM die Konzentration von LH und Estron-3-
Glukuronid im Morgenurin semiquantitativ. In der
Klinik wurden jeweils in der follikuldren Phase so-
wie in der lutealen Phase Estradiol und Progeste-
ron gemessen. Luteale Progesteronwerte (Prog;)
< 8ng/ml wurden als anovulatorisch eingestuft.
Prog; > 10 ng/ml galt als sicher ovulatorisch.

Ergebnisse: Bisher nehmen acht Frauen an der
Studie teil. Bei bislang 119 iiberwachten Zyklen
betrug die durchschnittliche Zykluslange 29 Tage.
75 Zyklen mit liickenloser Monitor-Dokumenta-
tion wurden bislang ausgewertet. In der vorliegen-
den Serie waren 73 % der vom FM als ovulatorisch
angezeigten Zyklen auch nach Progesteronwerten
ovulatorisch. Umgekehrt waren bisher 50 % der
vom FM angegebenen anovulatorischen Zyklen
nach den oben genannten Kriterien ebenfalls
anovulatorisch. Vermutlich lag in den anderen Zy-
klen eine Corpus-luteum-Insuffizienz vor.

Diskussion: Um fundierte Aussagen tiber die Zuver-
lassigkeit des FM beim Gebrauch durch Frauen in
der Perimenopause treffen zu konnen, sind grofde-
re Datenserien notig. In der Zukunft konnten diese
Daten dann eine wichtige Grundlage fuir die Bera-
tung von perimenopausalen Frauen darstellen.
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Daher sollten grof3er angelegte Studien zu diesem
Thema erfolgen.

LITERATUR:

1. Miro F et al. Origins and consequences of the elonga-
tion of the human menstrual cycle during the meno-
pausal transition: the FREEDOM study. J Clin Endo-
crinol Metab 2004; 89: 4910-5.

Exaktes Timing ist ein wichtiger Prognosefaktor
fiir den Erfolg bei der Hormonstimulation mit
Intrauteriner Insemination

C. Neumann, U. Zollner
Universitdts-Frauenklinik Wiirzburg

Fragestellung: Der Eintritt einer Schwangerschaft
nach Hormonstimulation, Intrauteriner Insemina-
tion (IUI) oder Verkehr zum Zyklusoptimum (VZO)
hangt von vielen verschiedenen Faktoren ab, wobei
das genaue Timing eine entscheidende Rolle zu
spielen scheint. Ziel dieser Studie war es, den Ein-
fluf} der Ovulationsinduktion sowie das Auftreten
eines endogenen LH-Anstieges auf die Schwanger-
schaftsrate (SSR) nach Hormonstimulation und
IUI bzw. VZO zu evaluieren.

Methode: Es wurden insgesamt 476 Stimulations-
zyklen (IUI und VZO) analysiert. Die Indikationen
waren hauptsachlich Zyklusstorungen und die
mannliche Subfertilitit. Die ovarielle Stimulation
erfolgte bei 30 % der Frauen mit Clomiphen (CC)
und bei 73 % mit Gonadotropinen (FSH oder
HMG). Bei 74 % der Zyklen erfolgte eine Ovula-
tionsinduktion mit 5000-10.000 IE HCG.

Ergebnisse: Aus den 476 Zyklen gingen insgesamt
55 Schwangerschaften hervor (67 % Einlinge, 13 %
Zwillinge, 2 % Drillinge, 18 % Aborte). 15 % der
Zyklen wurden wegen einer vorzeitigen Ovulation
oder eines hohen Mehrlingsrisikos abgebrochen.
6 % der Behandlungszyklen erfolgten postovula-
torisch (1 Tag nach der Ovulation). Die Schwan-
gerschaftsraten waren 3,6 % in den CC/VZO-Zy-
klen, 12,5 % in den FSH/VZO-Zyklen, 10,5 % in den
CC/IUI-Zyklen und 18,6 % in den FSH/IUI-Zyklen.
Keine der Patientinnen mit postovulatorischem
VZO und nur 6,7 % mit einer postovulatorischen
Insemination wurden schwanger. Schwangere Pa-
tientinnen hatten signifikant niedrigere LH-Werte
in ihrer letzten Stimulationskontrolle als nicht-
schwangere Frauen (6,5 versus 14,9 mIU/ml). Die
Schwangerschaftsrate war bei einem LH-Wert
> 15 mIU/ml (SSR 3,2 %) signifikant niedriger
als bei einem LH-Wert <15 mIU/ml (SSR 17,2 %,
p <0,01). Nach Ovulationsinduktion war die
Schwangerschaftsrate fast doppelt so hoch wie
nach spontaner Ovulation (14,9 versus 7,4 %, n. s.).

SchluBSfolgerung: Durch die Ovulationsinduktion
konnen die Schwangerschaftsraten nach Hormon-
stimulation und IUI oder VZO im Vergleich zur
spontanen Ovulation gesteigert werden. Das Ab-
warten eines endogenen LH-Anstieges ist mit einer
niedrigeren Schwangerschaftsrate assoziiert, was
durch die hohere Wahrscheinlichkeit einer post-
ovulatorischen Behandlung bedingt sein konnte.

Zusammenhang zwischen der Konzentration
von Leukemia Inhibitory Factor (LIF) im
Kulturmedium humaner Embryonen und der
IVF-Schwangerschaftsrate

S. Schwdrzel', K.-P. Zollner’, I. Lalic?, J. Catt?,
G. Collett?, U. Zollner!

Universitdts-Frauenklinik Wiirzburg; °RPAH/SIVF,
Camperdown, Australien

Fragestellung: Zytokine scheinen einen wichtigen
EinfluR auf die Entwicklung und Einnistung von
Embryonen zu haben. Insbesondere das Glyko-
protein Leukemia Inhibitory Factor (LIF) spielt
eine zentrale Rolle im Rahmen der Implantation.
Ziel dieser Studie war es, die Konzentration von LIF
im Kulturmedium von Embryonen im Rahmen der
In-vitro-Fertilisation zu messen und dessen Ein-
flufd auf die Schwangerschaftsrate zu bestimmen.

Methodik: 103 IVF/ICSI-Zyklen wurden in diese pro-
spektive Studie eingeschlossen. Die Embryonen
wurden in sequentiellen Medien bis zum Tag 5 kul-
tiviert. Wahrend dieses Zeitraums erfolgte zu-
nachst die Beurteilung des Vorkern-Stadiums aller
474 Embryonen und ab Tag 2 taglich eine standar-
disierte Morphologiebeurteilung der Embryonen.
Anschlief3end wurden ein oder zwei Embryonen fiir
den Embryotransfer ausgewadhlt. Die Konzentra-
tionen von LIF wurden mittels ELISA im Kultur-
medium von Tag 3 und Tag 5 gemessen.

Ergebnisse: Bei den 99 analysierten IVF/ICSI-Zy-
klen wurden durchschnittlich 9 Eizellen gewon-
nen. Die Fertilisationsrate lag bei 61 %. Bei 89 Pa-
tientinnen fand ein Embryotransfer statt, wobei in
66 % der Falle nur ein Embryo transferiert wurde.
In 22 Fillen wurde eine klinische Schwangerschaft
erzielt (Schwangerschaftsrate 25 % pro Transfer).
Die durchschnittliche LIF-Konzentration im Kul-
turmedium betrug am Tag 3 31,5 pg/ml und am
Tag 5 35,5 pg/ml. Die LIF-Konzentration im Kul-
turmedium war sowohl am Tag 3 (56,2 vs. 22,0 pg/ml;
p < 0,01) als auch am Tag 5 (59,7 vs. 25,9 pg/ml;
p < 0,01) bei schwangeren Patientinnen hoher als
bei nichtschwangeren.

Schlusfolgerung: Die LIF-Konzentrationen in Kul-
turmedien von Prdimplantationsembryonen schei-
nen mit dem Schwangerschaftsausgang von IVF
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bzw. ICSI assoziiert zu sein. Nach IVF/ICSI wurden
bei Frauen, die durch diese Behandlung schwanger
wurden, signifikant hohere LIF-Spiegel gemessen
als bei Frauen, die nicht konzipierten.

Normalisierung der Insulinresistenz durch
chronische Blockade der Opiatrezeptoren bei
Patientinnen mit Hyperandrogenamie

D. Hadziomerovic, B. Rosing, V. Mattle,

E. Solder, L. Wildt

Klinische Abteilung fiir Gyndakologische
Endokrinologie und Reproduktionsmedizin,
Universitdtsfrauenklinik Innsbruck

Fragestellung: Es wird vermutet, daf3 endogene Opia-
te Insulinsekretion im humanen Pankreas modu-
lieren konnen. Die erhohten Spiegel endogener
Opiate konnten also eine Rolle in der Pathogenese
der Hyperinsulinamie und Insulinresistenz bei den
Patientinnen mit hyperandrogenamischer Ovarial-
insuffizienz spielen.

Methoden: Es wurden 44 Patientinnen mit Hyper-
androgenamie, Hirsutismus, Ovarialinsuffizienz und
Insulinresistenz in eine prospektive klinische Stu-
die rekrutiert. Sie bekamen 50 mg Nemexin pro Tag
tiber mindestens 3 Wochen. Body Mass Index (BMI),
Serum-LH, FSH, LH/FSH, freies Testosteron (fT),

SHBG, DHEAS, Freier Androgen-Index (FAI) sowie
Glukose-, Insulin- und C-Peptid-Antwort auf orale
Applikation von 75 g Glukosedquivalent wurden vor
und nach 3-9 Wochen Nemexintherapie kontrol-
liert. Eine Insulinresistenz wurde durch einen
tiberproportional starken Anstieg der Insulinwerte
im Rahmen des erweiterten oGTT (oraler Glukose-
toleranztest) festgestellt.

Ergebnisse: Die meisten Patientinnen waren adi-
pos, mittlerer BMI vor der Therapie betrug 31,5
(SD 6,1) kg/m2 und wahrend der Therapie 31,3 kg/
m? (SD 6,5). Im zweiten oGTT nach 3-9 Wochen
Nemexinbehandlung zeigten sich die Glukose-
werte im oGTT praktisch unverdandert zu den
Werten vor der Behandlung. Auf der anderen Seite
zeigten die Insulinwerte einen dramatischen Abfall
(p < 0,001). Serumwerte fiir LH und Androgene
zeigten zum Teil auch eine signifikante Besserung
unter Nemexinbehandlung, lagen aber noch tiber
dem Normbereich.

SchluBSfolgerung: Diese Studie konnte zeigen, daf3
es durch eine chronische Blockade der Opiatrezep-
toren zu einer deutlichen Besserung der Insulin-
resistenz bei hyperandrogenamischen Patientin-
nen kommt. Diese Beobachtung unterstiitzt die
Hypothese, dafd endogene Opiate eine kritische
Rolle in der Entwicklung der Insulinresistenz spie-
len konnten.
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Errare humanum est — ,,Critical Incident Stress
Management* (CISM): Der moderne Zugang

zu einem alten Problem im Rahmen unseres
,Human Factors Projektes*

M. Brunbauer!, W. Miiller?, W. Griossenbrunner?,
H. Lass', H. Salzer!

1Abteilung fiir Gyndkologie und Geburtshilfe,
Wilhelminenspital, Wien; *Austrian Airlines

Einleitung: Wer von uns hat es nicht schon einmal
erlebt: ,Puh! Das ist ja gerade noch einmal gut
gegangen!“ Auch schon ,near misses“ konnen einen
ganz schon belasten. Die Folgen davon sind be-
kannt: Selbstvorwiirfe, Angst, mangelndes Selbst-
wertgefiihl und Disstref. Folgefehler sind dann
schon fast vorprogrammiert. Das Leben im Kran-
kenhaus ist mit seinen komplexen Arbeitsablaufen
und der Vielzahl der beteiligten Berufsgruppen fiir
Komplikationen und Fehler anfillig. Doch wie
konnen wir diesem Problem zeitgemif begeg-
nen? Dazu haben wir uns die Erfahrungen und
Strategien anderer Hochrisikobereiche zu Nutze
gemacht. Unser Projekt ist in Zusammenarbeit
mit Spezialisten einer heimischen Fluglinie ent-
standen.

Methodik: In Anlehnung an etablierte Strategien
aus der Luftfahrt haben wir versucht, ein Team von
hauseigenen Mitarbeitern auszubilden. Im Be-
darfsfall sind diese innerhalb von 24 Stunden ein-
satzbereit. Aufgabe ist es, ein strukturiertes Ge-
sprach zur psychischen Entlastung mit betroffenen
Mitarbeitern zu fithren. Gezielt werden Gefiihle wie
Waut, Trauer, Angst etc. angesprochen. Oft stellen
sich multifaktorielle, systemische Ursachen als
Fehlerquelle heraus. Wertschdtzung, das offene
Ansprechen der oben genannten Gefiihle und die
Einsicht, dafl diese normal sind, kann zu einer
enormen Entlastung des Mitarbeiters fithren.

Ergebnisse: Erste Erfahrungen: Wir wissen nun,
dafd belastete Personen von solchen strukturierten
Gesprachen profitieren. Die Anfilligkeit fiir Folge-
fehler sinkt signifikant, Mitarbeiter fallen weniger
aus dem ArbeitsprozeR aus (z. B. Krankenstinde),
auflerdem steigen Arbeitszufriedenheit und Team-
geist meRbar.

Diskussion: Im Laufe eines Menschenlebens wer-
den enorme Ressourcen in die individuelle Aus-
bildung investiert. Umso logischer ist es auch, den
Mitarbeiter nach kritischen Ereignissen als schiit-
zenswertes Glied in der Kette zu sehen. ,Hire and
fire“ haben als Krisenmanagement ausgedient.
Unsere Methode bietet den verschiedenen Berufs-
gruppen an unserer Abteilung die Moglichkeit,
eine posttraumatische Belastung adidquat zu bear-
beiten und so rasch wie moglich abzulegen. Eine
schnelle Wiedereingliederung in den normalen
Arbeitsprozef3, ein stabiles Funktionieren der Ab-
teilungsstruktur sowie eine Kommunikation
ohne Schuldzuweisung mit exakter Fehleranalyse
und konsekutiver Fehlervermeidung ist die Folge.
Dies ist im Interesse der Mitarbeiter und der Pa-
tienten, aber gleichermaf3en auch von Abteilung
und Chef!

Ostrogenwerte und Knochendichteverlust
iiber 5 Jahre bei perimenopausalen Frauen —
Ergebnisse einer prospektiven Studie

M. Haseitl, V. Seifert-Klauss, J. Laakmann,
J. Rattenhuber, M. Kiechle

Frauenklinik, Klinikum rechts der Isar,
Technische Universitdt Miinchen

Einleitung: Die um die Menopause einsetzende
Abnahme der Knochendichte wurde bislang vor
allem mit dem Sistieren der Ostrogenproduktion
erklart. Die hier vorgestellte Auswertung unter-
sucht den Zusammenhang zwischen perimeno-
pausalen Ostrogenwerten und dem AusmafR} des
Knochendichteverlustes tiber 5 Jahre.

Patientinnen und Methoden: Die Studie folgte
pra-, peri- und frith-post-menopausalen Frauen
tiber5Jahre. Zu 0, 6,12, 24 und 60 Monaten wurden
Laborwerte untersucht. Zu Beginn, nach 2 und
5 Jahren wurde die Knochendichte mittels quanti-
tativer Computertomographie der LWS ermittelt.
Je nach Knochendichteverlust (KDV) in 5 Jahren
wurden 3 Gruppen gebildet (Gruppe 1: KDV
< 14 mg/cm?, Gruppe 2: KDV 14-29 mg/cm?, Grup-
pe 3: KDV > 29 mg/cm?).

Ergebnisse: Von 34 Patientinnen liegen komplette
Verlaufe vor. 10 von ihnen hatten intermittierend
Hormone eingenommen. Die Abnahme der Ostro-
genwerte in Gruppe 3 (hochster KDV) stellt ein
erwartetes Ergebnis dar, der KDV war gegentiber
der mittleren Gruppe um 70 % gesteigert. Obwohl
jedoch sowohl Gruppe 2 als auch Gruppe 1 nach
5 Jahren mittlere Ostrogenwerte {iber 60 pg/ml
aufwiesen, zeigte sich in Gruppe 2 — bei erhaltener
Ostrogenversorgung — ein gesteigerter Knochen-
dichteverlust, der um 170 % (2,7fach) {iber dem
KDV der Gruppe 1 lag (Tabelle 1).
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Tabelle 1: M. Haseit] et al.: Knochendichte, Knochendichteverluste und Ostrogenwerte in allen drei Gruppen

46

Mittelwerte Alle Gruppe 1 Gruppe 2 Gruppe 3
Anzahl 34 11 12 11
Alter zu Beginn 47,9+5,1 46,4+ 7,8 483+3,8 49,1+21
Knochendichte (mg/cm?) zu Beginn 1345 £32,7 128,2 +27,3 126,6 £ 41,6 149,3 £ 23,0
Knochendichte (mg/cm?) nach 5 Jahren 111,6 £31,8 120,3 +8,7 104,5 + 40,0 110,6 + 24,6
Knochendichteverlust (mg/cm?) -229+144 -8,0 +8,6 -22,2+45 -38,7+8,1
Ostrogenwert (pg/ml) zu Beginn 64,9 + 70,5 53,0 + 63,5 61,3 +53,9 80,6 + 93,4
Ostrogenwert (pg/ml) nach 5 Jahren 56,0 + 78,3 76,1 +119,5 67,4 +61,2 23,4+7,7

Zusammenfassung: Aus den vorgestellten Daten
ist abzuleiten, daf¥ der Knochendichteverlust bei
perimenopausalen Frauen mdoglicherweise nicht
allein von der Ostrogenversorgung abhingig ist
und bereits vor der Menopause ein relevanter Ver-
lust stattfindet. Nichtostrogene Faktoren konnten
hier eine Rolle spielen.

Besteht ein Zusammenhang zwischen Knochen-
stoffwechsel und Ovulationsgeschehen?

V. Seifert-Klauss, Ch. Korner, J. Rattenhuber,
P. Luppa, M. Kiechle
Frauenklinik und Poliklinik der Technischen
Universitdt Miinchen

Einleitung: Die lange Entstehungszeit einer mani-
festen Osteoporose macht Fritherkennung und
risikoadaptierte Intervention wiinschenswert. Bei
perimenopausalen Frauen wird ein gegentiber der
Postmenopause desteigerter Knochenabbau gefun-
den, gleichzeitig nehmen anovulatorische Zyklen
in den sieben Jahren vor der Menopause von 40 %
auf 95 % zu. Die vorgestellte Studie geht der Frage
nach, ob ein Zusammenhang zwischen dem Kno-
chenstoffwechsel und dem Ovulationsgeschehen
besteht.

Patientinnen und Methoden: In einer prospektiven
Studie wurden bei hormonell unbehandelten, peri-
menopausalen Frauen Menstruationszyklen ver-
gleichend untersucht. Zur Bestimmung des Ovula-
tionszeitpunktes tiberwachten die Probandinnen
zu Hause mit einem Fertilitdatsmonitor (FM) ihren
Zyklus. In der Klinik wurden jeweils in der Follikel-
Phase und in der Luteal-Phase FSH, Estradiol,
Progesteron, der Knochenformationsmarker BAP
(knochenspezifische alkalische Phosphatase) sowie
die Knochenresorptionsmarker Crosslinks PYD
(Pyridinolin), DPD (Deoxypyridinolin) und CTx (C-
Telopeptid des Typ-I-Kollagens) gemessen. Luteale
Progesteronwerte (Prog ) < 8 ng/ml wurden als
anovulatorisch (anov) eingestuft. Prog, >10 ng/ml

galt als ovulatorisch (ov). Fiir das Kriterium ,,si-
chere Ovulation/Anovulation“ wurde Ubereinstim-
mung von FM-Anzeige und gemessenen Hormon-
werten gefordert.

Ergebnisse: Von 119 Menstruationszyklen mit einer
durchschnittlichen Zykluslange von 29 Tagen ka-
men 75 Zyklen mit liickenloser FM-Dokumenta-
tion bislang zur Auswertung. Sicher anovulato-
rische Zyklen hatten gegentiber sicher ovulatori-
schen Zyklen in beiden Zyklusphasen niedrigere
Werte fiir Knochenaufbau-Marker (BAP Follikel-
phase: 7 ng/ml, Lutealphase 8 ng/ml vs. ovulato-
risch in beiden Phasen 9 ng/ml) und erhohte
Knochenabbau-Marker wie Crosslinks und CTx
[0,40 (foll.) und 0,54 (luteal) vs. 0,22 bzw. 0,18 in
ovulatorischen Zyklen].

Diskussion: Die ermittelten Werte zeigen in anovu-
latorischen Zyklen verminderten Knochenaufbau
und verstarkten Knochenabbau. Sollten sich diese
Beobachtungen an gr6fReren Zahlen bestitigen, so
ware dies ein Hinweis auf einen moglichen Patho-
mechanismus eines gesteigerten Knochenabbaus
durch nichtostrogene Faktoren.

Korperlichkeit und Sexualitit der dlteren
Frau - Tabu oder Chance fiir die behandelnden
ArztInnen?

B. Gruchalla, G. Debus
1II. Abteilung der Frauenklinik vom Roten Kreuz
Miinchen

Fragestellung, Methode: Was ist der Status quo
der Sexualitdt der peri- und postmenopausalen
Frau? Erstmals wurden in Deutschland in einer
Studie Selbstbild, Kérperempfinden und Sexuali-
tat von Frauen zwischen 50 und 82 Jahren unter-
sucht. Die Querschnittstudie (102 Probandinnen)
wurde interdisziplindr von Psychologinnen und
Gynikologinnen in Miinchen entwickelt und be-
treut.
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Ergebnisse (Auswahl): Obwohl sich 53,9 % als se-
xuell aktiv beschreiben, sprechen nur 9,8 % aller
Frauen mit ihren betreuenden GynikologInnen
tiber ihre Sexualitit. 74,5 % schatzen sich als ,in
den besten Jahren“, ,Frau mittleren Alters“ oder
als ,reife Frau“ ein. Das Empfinden der Attraktivi-
tit des eigenen Korpers korreliert hochsignifikant
mit der momentanen seelischen Befindlichkeit,
und Frauen, die ihren Kérper als attraktiv empfin-
den, schatzen sich als sinnlicher inihrem sexuellen
Erleben ein. Die Kérperwahrnehmung ist auch bei
den dlteren Frauen sehr hoch, wobei die Attraktivi-
tit signifikant vom Body Mass Index abhingig ist.
12,9 % der Frauen geben sexuellen Mif3brauch an,
8,8 % machen bewuf3t keine Angabe hierzu. Es fallt
eine hochsignifikante Korrelation zwischen Angst
und sexuellem Mif3brauch auf.

SchluBSfolgerungen: Eine Sexualanamnese sollte
obligat auch bei dlteren Frauen durchgefiihrt wer-
den. Angst bei der Untersuchung kann ein Hinweis
auf sexuellen Mibrauch sein und sollte immer
ernst genommen werden. Sexualitét ist fiir dltere
Frauen sehr wichtig, ihr Korperempfinden ent-
spricht dem junger Frauen und ist fiir das seelische
Befinden von grofdter Wichtigkeit. Die behandeln-
den ArztInnen sollten diesem Bereich bei allen In-
terventionen wie Medikation oder Operationen
mehr Bedeutung beimessen.

Behandlung des klimakterischen Syndroms mit
17-a-Ostradiol, einer Substanz ohne klassischen
Ostrogeneffekt

V. Mattle, D. Hadziomerovic, L. Wildt
Klinische Abteilung fiir Gyndkologische
Endokrinologie und Reproduktionsmedizin

der Frauenklinik der Medizinischen Universitdt
Innsbruck

An postmenopausalen (n = 50) und ovarektomier-
ten (n = 20) Frauen wurde die Wirksamkeit von
17-o-Ostradiol beziiglich der Beseitigung von
Hitzewallungen und anderen klimakterischen Be-
schwerden untersucht und die dabei gewonnenen
Untersuchungsergebnisse mit Placebo oder 17-f3-
Ostradiol verglichen. Die Haufigkeit der Hitzewal-
lungen wurde zum einen subjektiv anhand eines
standardisierten Protokolls erfafdt und zum ande-
ren objektiv durch Messungen der Haut- und
Korperkerntemperatur tiber 24 Stunden. Die LH-,
FSH- und Ostradiolserumspiegel wurden in regel-
mafdigen Abstinden bestimmt. Die tigliche Ein-
nahme von 1 oder 2 mg 17-o-Ostradiol fiihrte zu
einer signifikanten Abnahme der subjektivwahrge-
nommenen Hitzewallungen. Die Hitzewallungen
pro 24 Stunden reduzierten sich von 14,5 + 2,5 zu
Beginn der Therapie auf 3,5 + 3,5 Hitzewallungen
nach 3 Behandlungswochen. Die Abnahme der

Hitzewallungen war bei postmenopausalen Patien-
tinnen stiarker ausgepragt als bei ovarektomierten
Frauen. Die Analyse der Temperaturaufzeichnun-
gen zeigte eine signifikante Reduktion des Tempe-
raturanstiegs wahrend einer Hitzewallung und
eine Zunahme der mittleren Hauttemperatur un-
ter 17-a-Ostradiol. Die Wirksamkeit von 17-o-
Ostradiol war vergleichbar mit jener von 17--
Ostradiol. Die LH- und FSH-Serumspiegel blieben
unter der Therapie mit 17-a-Ostradiol allerdings
unverandert. Dies 1dRt auf einen fehlenden Ostro-
genen Effekt auf die hypothalamisch-hypophysare
Achse schlieen. Auch die peripheren 17-B-Ostra-
diolkonzentrationen anderten sich nicht unter der
17-a-Ostradiol-Behandlung. Diese Daten bestiti-
gen die Wirksamkeit von 17-o-Ostradiol bei der
Beseitigung klimakterischer Beschwerden, ohne
aber die klassischen Ostrogeneffekte zu verur-
sachen.

Zykluskontrolle und Ovulationsbestimmung
durch Messung von pCO, in der Ausatemluft

K.-Th. Moeller, M. Kusmitsch, A. Hein, L. Wildt
Klinische Abteilung fiir Gyndkologische Endo-
krinologie und Reproduktionsmedizin der Frauen-
klinik der Medizinischen Universitdt Innsbruck

Fragestellung: Seit den Arbeiten von Déring aus
den 40er Jahren des letzten Jahrhunderts kennt
man die rhythmischen Schwankungen von Atmung
und Korpertemperatur im Menstruationszyklus der
Frau. Wie gut aber kann mit dieser Methode die
Ovulation bestimmt werden?

Methode: Im Verlauf von 195 Zyklen von 160 Frauen
wurden wiederholt LH, Estradiol und Progesteron
bestimmt, um den praovulatorischen LH-Anstieg
zu identifizieren und die Ovulation nachzuweisen.
Parallel wurde jeweils das endexspiratorische pCO,
(etpCO,) bestimmt.

Ergebnisse: Es lie3 sich ein biphasischer Verlauf
des etpCO, zeigen, wobei das luteale Niveau im
Schnitt 6,5 mmHg niedriger lag als in der Follikel-
phase. Das etpCO, begann 1-8 Tage (median 4,5 Tage)
vor dem LH-Anstieg abzusinken, also zeitgleich
mit dem prdovulatorischen Estradiolanstieg und
dem Auftreten des Leitfollikels. Am Ende der Luteal-
phase stieg es innerhalb von 2-3 Tagen wieder an.
Dieses Phanomen blieb in anovulatorischen Zyklen
aus. Erreicht man durch Verabreichung von Estra-
diol oder Progesteron jeweils physiologische Serum-
spiegel, so féllt der etpCO, ebenfalls ab, was fiir die
beiden Hormone als Ausloser des Effektes spricht.

SchluBSfolgerung: Das frithzeitige Erkennen des
LH-Anstieges und der subsequenten Ovulation mit-
tels der Bestimmung von etpCO, ist eine effektive,
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zuverlassige und bequeme Methode zur Optimie-
rung der Familienplanung.

Genpolymorphismen und das Polyzystische
Ovar-Syndrom

K. Walch, Ch. Grimm, F. Nagele, J. Huber,

E. Vytiska-Binstrofer, A. Kolbus, R. Wenzl, L. Hefler
Abteilung fiir Gyndkologische Endokrinologie
und Sterilitatsbetreuung, Universitdtsklinik fiir
Frauenheilkunde, Wien

Fragestellung: Beim Polyzystischen Ovar-Syndrom
(PCOS) handelt es sich um eine hiufige und kom-
plexe endokrinologische Stérung von Frauen im
reproduktiven Alter. Da in der Pathogenese des
PCOS auch genetische Faktoren involviert sind,
untersuchten wir Polymorphismen in folgenden
Genen auf eine Assoziation mit dem Auftreten bzw.
der klinischen Auspragung des PCOS: Interleukin-
6-Promoter (IL6), Interleukin-1-Rezeptor-Antago-
nist (IL1RA), Interleukin-lalpha (IL1A), Interleukin-
1beta (IL1B), Matrix-Metalloproteinase-1 (MMP1),
Plasminogen-Activator-Inhibitor-1 (PAI1), Endothe-
liale NO-Synthetase (Nos3) Exon 7 (Nos3Ex7) und
Nos3 Intron 4 (Nos3Int4). Diese fiir das Auftreten
von PCOS potentiellen ,,Kandidatengene“ wurden
wegen einer bereits beschriebenen Beteiligung ih-
rer Transkriptionsprodukte an der Ovarialfunktion
sowie an diversen Entziindungs- und Stoffwechsel-
vorgiangen gewahlt.

Methode: Zwischen April 2002 und Dezember 2003
wurden 106 Blutproben von Patientinnen mit
PCOS gesammelt und die oben erwdahnten Gen-
polymorphismen untersucht. Es wurde eine sorg-
faltige Anamnese erhoben, ein Hormonstatus be-
stimmt und ein oraler Glukosetoleranztest (0GTT)
durchgefiihrt. Die Kontrollgruppe bestand aus 102
kaukasischen Frauen vergleichbaren Alters ohne
anamnestische oder klinische Anzeichen fiir eine
Hyperandrogenamie.

Ergebnisse: Das Durchschnittsalter der Patientin-
nen mit PCOS war 27,9 Jahre, der durchschnitt-
liche Body Mass Index (BMI) 28,7 kg/m?. 76/106
(72 %) der Frauen zeigten Anzeichen von Hirsutis-
mus, 74/106 (70 %) waren oligo- und 32/106 (30 %)
amenorrhoisch. Die untersuchten MMP1- (p = 0,03)
und IL1A- (p = 0,04) Genpolymorphismen waren
signifikant mit dem Vorliegen eines PCOS assozi-
iert. Der IL6-Genpromotor-Polymorphismus war
mit einem hoheren BMI (p < 0,001), mit erhohten
Serumtestosteronwerten (p = 0,04) und einer
héheren Inzidenz eines pathologischen oGTT
(p = 0,03) korreliert.

Schlusfolgerung: Die untersuchten MMP1- und
IL1A-Genpolymorphismen waren mit dem Auftre-

tenvon PCOS assoziiert. Der IL6-Genpolymorphis-
mus beeinflufdt den biologischen Phéanotyp.

Der Stellenwert operativer Eingriffe bei Kinder-
wunschpatienten im Zeitalter der assistierten
Reproduktion

G. Freude, R. Zedtwitz-Liebenstein
Kinderwunschzentrum GYNANDRON und Arbeits-
gruppe Foripflanzungsmedizin im Krankenhaus
Lainz

Durch die Weiterentwicklung der Techniken der
assistierten Reproduktion (ART) wie ICSI, TESE,
MESA, Blastocystenkultur, Kryokonservierung so-
wie die Etablierung des IVF-Fonds Ende 2000 mit
70 % Kosteniibernahme unter bestimmten Indika-
tionen ist eine rasante Zunahme der Fallzahlen der
ART zu verzeichnen. Die Indikationsstellung fiir
die tubare Sterilitdt erfolgt zunehmend mit bild-
gebenden Verfahren (HSG, Kontrastsonographie),
wobei die exakte Abklarung des tubaren Status und
der Verhiltnisse im Bereich des inneren Genitales
vernachlassigt werden diirfte. So kann einerseits die
Frage nach Therapiealternativen zur ART nicht op-
timal beantwortet werden, andererseits entgehen
fuir die ART wichtige Pathologien (z. B. intrauterine
Myome/Polypen/Synechien, Fehlbildungen etc.) der
Diagnostik.

Verschiedene operative Methoden werden diskutiert:

1. Diagnostische Minihysteroskopie (in Schmerz-
diampfung): Diese Methode ist kaum aufwen-
diger als eine Ultraschalluntersuchung und er-
moglicht eine rasche Abklarung intrauteriner
Pathologien vor Durchfiihrung einer IVF.

2. Operative Hysteroskopie: Bei Feststellung einer
intrauterinen Pathologie mufd diese vor einer
ART entfernt werden.

3. Diagnostische Laparoskopie mit Chromopertu-
bation: Bei unklaren Befunden oder Auffallig-
keiten in der HSG/Kontrastsonographie sollte —
vor allem bei jiingeren Patientinnen — eine ope-
rative Abklarung erfolgen.

4. Operative Laparoskopie: Geringgradige Adhae-
sionen im Tubenbereich, Endometriose und
Myome als Sterilitatsursache lassen sich in be-
stimmten Fillen laparoskopisch entfernen, wo-
mit die Chance auf eine Graviditit ohne Einsatz
der ART gegeben ist.

5. Synchrone Laparoskopie/Hysteroskopie mit Bal-
lonkathetertechnik: Laparoskopisch verifizierte
proximale Tubenverschliisse konnen in vielen
Fallen erfolgreich mit speziellen Ballonkathe-
tern rekanalisiert werden.

6. Mikrochirurgische Operationen: Bestimmte In-
dikationen rechtfertigen auch heute noch den
Einsatz von mikrochirurgischen Sterilititsopera-
tionen im spezialisierten Zentrum.
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7. Andrologische Operationen: Bei Pathospermie
konnen unter gewissen Voraussetzungen Variko-
zelenoperationen oder mikrochirurgische Refer-
tilisierungen nach Ligatur den Einsatz der ICSI
tiberfliissig machen.

Zusammenfassung: Im Zeitalter der ART und des
IVF-Fonds laf3t sich feststellen, dafd operative Tech-
niken zur Sterilitatsdiagnostik und -therapie selte-
ner zum Einsatz kommen. Dieser Umstand gibt
AnlaR, den Stellenwert der einzelnen Operations-
techniken und auch der ART im Detail zu beleuch-
ten.

Strategie zum Selbststudium der Anatomie des
weiblichen Beckenbodens mittels Querschnitten
von Leichenpriparaten und Magnetresonanz-
Bildern

O. Preyer!, M.-C. Sora®, Th. Laml’, V. Mlynarik®,
S. Tratinig®, K. Pinker!, W. Umek!

Abteilung fiir Gyndkologie und Geburtshilfe,
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde, Wien;
?Abteilung fiir systematische Anatomie, Zentrum
fiir Anatomie und Zellbiologie, Wien; *Exzellenz-
zentrum fiir Hochfeld-Magnefresonanz,
Universitdtsklinik fiir Radiodiagnostik, Wien

Fragestellung/Lernziel: Die Entwicklung einer
Strategie fiir ein interaktives Selbststudium der
Anatomie des weiblichen Beckenbodens unter Ver-
wendung eines Seit-an-Seit-Vergleiches von ma-
kroskopischen Querschnitten von Leichenprapara-
ten und Magnetresonanz-Bildern (MR).

Hintergrund: Die Anatomie des weiblichen Bek-
kenbodens ist komplex und wird nur zu einem ge-
ringen Teil vollstindig erfafdt und verstanden.
Trotz moderner bildgebender Verfahren mit einer
hohen Auflosung der Weichteile gibt es wenige,
wissenschaftlich verwertbare Vergleiche der ma-
kroskopischen Anatomie mit MR-Bildern des weib-
lichen Beckenbodens.

Methode: Zwei frische, unfixierte, weibliche Bek-
ken wurden fiir die Untersuchung mit der Kopf-
spule eines 3-Tesla-MR (Bruker-Medspec-30/80-
Scanner) prapariert. Diese Hochfeld-MR-Bilder
wurden durch die Verwendung eines mit einer
Kopfspule und einem aktiv abgeschirmten Gra-
dientensystem (maximale Gradientenspannung:
45 mT/m) generiert. Wir untersuchten die Becken
mittels einer T2-RARE-Sequenz (Rapid Acquisition
with Relaxation Enhancement) [TR (time of repe-
tition)/TE (time of echo): 10.100/39 ms; Aufnahme-
zeit: 16 min] und eine T2-MSME-Sequenz (multi-
slice multiecho) (TR/TE: 10.000/19 ms; Aufnahme-
zeit: 64 min), um hochauflésende axiale Bilder
(MatrixgrofRe: 512 x 384; FOV (field of view): 230 x

159) zu erhalten. Die Schnittdicke betrug 2 mm
mit einem 4-mm-Abstand zwischen den Schnit-
ten. Im Anschluf3 daran wurden die Becken
plastiniert, in 3 mm dicke axiale Schnitte geteilt
und alle Schnitte eingescannt. Die MR-Scans und
die anatomischen Querschnitte wurden elektro-
nisch nebeneinander arrangiert. Wir markierten
anatomische Strukturen in den MR-Bildern und
den anatomischen Schnitten unter Verwendung
der FreeForm-Auto-Shapes-Funktion (Microsoft
Powerpoint 2002).

SchluBSfolgerung: Seit-an-Seit-Vergleiche von ma-
kroskopischen Querschnitten von anatomischen
Beckenpraparaten mit MR-Bildern ermdglichen
(1) interaktives Lernen und (2) das Verfolgen
von komplexen anatomischen Strukturen des
weiblichen Beckenbodens in unterschiedlichen
Ebenen.

Therapie des inneren Rektumprolaps
mittels posteriorem IVS

B. Abendstein’, A. Furtschegger®, M. Rieger®
'Abteilung fiir Gyndkologie und Geburtshilfe und
?Abteilung fiir Radiologie, Bezirkskrankenhaus
Hall in Tirol; *Abteilung fiir Radiologie der
Universitatsklinik Innsbruck

Fragestellung: Bei ca. einem Drittel aller Patientin-
nen mit einer klinischen Rektozele und Defikations-
storungen 1af3t sich ein innerer Rektumprolaps (rek-
tale Intussuszeption) nachweisen. Die Standard-
therapie des inneren Rektumprolaps besteht in einer
Rektopexie (mit/ohne Sigmaresektion). Die funktio-
nellen Ergebnisse sind allerdings haufig unbefriedi-
gend. Diese prospektive Beobachtungsstudie wurde
durchgefiihrt, um anatomische und funktionelle Er-
gebnisse nach posteriorem IVS bei Patientinnen mit
rektaler Intussuszeption zu zeigen.

Methode: 19 Patientinnen mit Deszensus des
Scheidenblindsacks (Grad I-III), Rektozele (Grad
I-1IT) und Defikationsstérungen zeigten in einer
praoperativ durchgefithrten Defikographie eine
Intussuszeption. Die Patientinnen beantworteten
pra- und postoperativ einen symptomorientierten
Fragebogen. Die chirurgische Therapie bestand in
einer Rekonstruktion des posterioren Komparti-
ments: Level-1-repair: posteriores IVS (infrakokzy-
geale Kolpopexie mittels eines Polypropylen-
Bandes, TYCO®); Level-2-repair: Rekonstruktion
der rektovaginalen Faszie mit konventioneller
Nahttechnik; Level-3-repair: Dammaufbau. Die
Uberpriifung des anatomischen und funktionellen
Resultats erfolgte durch unbeeinflufRte Unter-
sucher. Sechs Wochen postoperativ wurde die
Defiakographie wiederholt.
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Ergebnisse: Alle Patientinnen zeigten ein aus-
gezeichnetes anatomisches Ergebnis nach einer
mittleren Beobachtungszeit von 12 Monaten. In
17/19 Fallen konnte im Rahmen der postoperativen
Defikographie keine Intussuszeption mehr nach-
gewiesen werden. 19/19 Patientinnen berichteten
tiber vollstandiges Sistieren vorher bestandener
Defikationsstorungen.

Schlusfolgerung: Das Konzept einer spannungs-
freien Beckenbodenrekonstruktion mittels intra-
vaginal applizierter Polypropylen-Bander bietet
therapeutische Optionen fiir das anteriore, mittle-
re und posteriore Kompartement des Becken-
bodens. Die posteriore IVS-Methode scheint besse-
re funktionelle Resultate zu erzielen als bisher tib-
liche chirurgische Therapieverfahren, wie z. B. hin-
tere Kolporrhaphie oder Rektopexie. Wenn auch
die Anzahl der beobachteten Patientinnen noch
relativ klein ist, scheinen die Ergebnisse vielver-
sprechend.

Psychometrische Testung und Validierung
der deutschen Version des King’s Health
Questionnaire bei Frauen mit Belastungs-
inkontinenz

V. Bjelic-Radisic, M. Dorfer, K. Tamussino,
E. Greimel

Abteilung fiir allgemeine Gyndkologie,
Geburtshilflich-Gyndkologische Universiltdts-
klinik, Medizinischen Universitat Graz

Fragestellung: Ziel dieser Studie war die Evaluie-
rung der Giiltigkeit und Zuverlassigkeit der deut-
schen Version des King’s Health Questionnaire
(KHQ) fiir Frauen mit diagnostizierter Belastungs-
inkontinenz.

Methode: Insgesamt haben 145 Frauen, die wegen
Belastungsinkontinenz therapiert wurden, den KHQ
und den SF-36-Fragebogen vor und nach der The-
rapie ausgefiillt. Psychometrische Analysen des
KHQ umfaten die Uberpriifung der Zuverlissig-
keit, der internen und externen Validierung und
der Skalensensitivitat.

Ergebnisse: Die Deutsche Version des KHQ zeigte
eine gute interne Konsistenz und zufriedenstellen-
de interne und externe Validitit in Korrelation mit
dem SF-36-Fragebogen. Die Cronbach-Alpha-Ko-
effizienten von 0,76 bis 0,86 weisen auf eine hohe
interne Konsistenz in allen Subskalen hin. Korrela-
tionen zwischen den KHQ-Skalen und den SF-36-
Skalen waren etwas geringer. Die beste Korrelation
wurde zwischen den Subskalen Allgemeiner Ge-
sundheitszustand in den jeweiligen Fragebdgen
gefunden.

SchluBSfolgerung: Die deutsche Version des KHQ
zeigte eine gute Zuverlassigkeit und Giiltigkeit und
ist fiir die Erhebung der Lebensqualitit bei Frauen
mit Belastungsinkontinenz validiert.

Hiaufigkeit und Verteilung weiblicher Sexual-
storungen bei gynikologischen und urogynikolo-
gischen Patientinnen

L. Geiss', W. Umek?, A. Dungl’, Ch. Sam?, P. Riss’,
E. Hanzal?

1Abteilung fiir Gyndkologie und Geburtshilfe,
Thermenklinikum Modling; “Abteilung fiir Gynad-
kologie und Geburtshilfe, AKH Wien

Fragestellung: Weibliche Sexualstérungen wer-
den seit einigen Jahren mit wachsendem Interesse
thematisiert. Das Ziel dieser Untersuchung war, die
Haufigkeit und das Verteilungsmuster der Storun-
gen bei Patientinnen in der gynédkologischen und
urogynikologischen Ambulanz zu erheben.

Methode: Mittels anonymer Fragebogen wurden
159 Patientinnen befragt. Patientinnen der gy-
nakologischen Ambulanz (Gruppe 1) wurden mit
Patientinnen der urogynikologischen Sprech-
stunde (Gruppe 2) verglichen. Die Fragen waren
in einen allgemeinen Teil und einen speziellen
iiber Sexualstérungen nach der systematischen
Einteilung weiblicher Sexualstérungen der Inter-
nationalen Consensus Conferenz 1999 gegliedert.
Diese Einteilung beinhaltet 4 Hauptgruppen von
Storungen: I. Libidostorung, II. Erregungs-
storung, III. Orgasmusstorung und IV. Sexuelle
Schmerzen.

Ergebnisse: Die Altersverteilung in der Gruppe 1
ergab 37,8 Jahre (Range 20 bis 76), die Gruppe 2 war
im Mittel 55,7 Jahre (Range 18 bis 82) alt. 86 % in
der Gruppe 1 und 66 % in der Gruppe 2 waren in den
letzten beiden Jahren sexuell aktiv. Insgesamt er-
gab die Erhebung eine Inzidenz fiir Sexualstorun-
genvon 50 % in der Gruppe 1 und 48 % in der Grup-
pe 2. Fiir die einzelnen Hauptgruppen (I. Libido-
storung Gruppe 1: 23,2 %/Gruppe 2: 28,8 %,
II. Erregungsstorung 17,9/23, III. Orgasmussto-
rung 24,4/17,8, IV. Sexuelle Schmerzen 24,4/24,9)
wurde kein signifikanter Unterschied zwischen
der jiungeren Gruppe 1 und der alteren Gruppe 2
gefunden. 96 % war die Befragung nicht unange-
nehm. Nur 4 % gab die Befragung als unangenehm
an.

SchlufSfolgerung: Die Inzidenz mit 48 % und 50 %
war hoch und ergab nur minimale Differenzen
zwischen den Gruppen. Aufgrund der Haufigkeit
der Storung und der Akzeptanz der Fragestellung
durch die Patientinnen wére eine Befragung {iber
weibliche Sexualstérungen wahrend der gynékolo-
gischen Anamnese anzuraten.
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TVT-Qualititskontrolle, Krankenhaus
Barmbherzige Briider Graz

E. Gruber-Frohlich, J. Machan, P. Lang
Gyndkologische Abteilung, Krankenhaus Barm-
herzige Briider Graz

Anforderung_an die Qualitdtskontrolle: Das Ziel
unserer Uberpriifung war eine Beurteilung der Er-
folgsrate nach TVT-Operationen in bezug auf die
Lebensqualitit der Patientinnen.

Durchfiihrung: 400 Patientinnen, die im Zeitraum
von 1999 bis 2002 operiert wurden, erhielten einen
Fragebogen mit 7 einfach zu beantwortenden Fra-
gen und wurden gebeten, diesen zu retournieren.
330 Patientinnen kamen dieser Aufforderung nach
(82,5 %). 197 Patientinnen gaben absolute Zufrie-
denheit an (59,7 %). 133 Patientinnen waren zu-
mindest in einem der 7 gefragten Punkte unzufrie-
den (40,3 %). Diese Patientinnen wurden zu einer
Nachkontrolle in die urogynakologische Ambulanz
bestellt. 75 % dieser kontrollierten Frauen gaben
postoperativ eine deutliche Besserung der Lebens-
qualitat an.

Ergebnis: Insgesamt profitierten 77,88 % aller Pa-
tientinnen von der Operation durch eine Verbes-
serung der Lebensqualitit. In 21,25 % stellten wir
eine Rezidivstref3inkontinenz (alle Schwere-
grade) fest, wobei auffallend war, dafd bei 8 von 17
betroffenen Patientinnen eine hypotone Urethra
praoperativ diagnostiziert wurde. Eine De-Novo-
Urge-Problematik belastete 21,25 %. Bei 44 Frau-
en wurde vor der Operation eine Mischinkontinenz
mit Uberwiegen der Strefkomponente urodyna-
misch verifiziert. In dieser Gruppe trat trotz konse-
quenter konservativer Behandlung praoperativ ge-
hauft eine Persistenz der Urgeproblematik postope-
rativ auf. Bei 2 Patientinnen wurde eine Banddurch-
trennung bzw. -entfernung durchgefiihrt.

SchluBSfolgerung: Die TVT-Operation ist eine effek-
tive Inkontinenzoperation, wobei sich 2 Problem-
indikationen gezeigt haben: Mischinkontinente
Patientinnen sowie Patientinnen mit hypotoner
Urethra haben eine deutlich verminderte Erfolgs-
wahrscheinlichkeit.

Postoperative Komplikationen nach
urogynikologischen Schlingenoperationen in
einem selektierten Patientengut

St. Kropshofer, D. Kolle, V. Kunczicky,

G. Pinggera

Universitdtsklinik fiir Frauenheilkunde und
Universitdtsklinik fiir Urologie, Medizinische
Universitdt Innsbruck

Fragestellung: In operativen Fachern ist die Quali-
tatskontrolle mittels Erhebung der Komplikations-

raten Standard. Wir erhoben die Anzahl der Kompli-
kationen in unserem Patientengut tiber einen Zeit-
raum von 6 Jahren (1997-2003).

Methode: Mittels Analyse der in unserer Abteilung
bestehenden Datenbank wurde die Anzahl der post-
operativen Komplikationen bei Schlingenopera-
tionen unterschiedlicher Technik ermittelt, zusatz-
lichwurden die an der Universitatsklinik fir Urolo-
gie bekannten Falle evaluiert.

Ergebnisse: Wir berichten {iber 14 postoperative
Komplikationen nach urogynikologischen Opera-
tionen verschiedener Technik.

SchluBsfolgerung: Postoperative Komplikationen
nach urogynikologischen Operationen sind ein
eher seltenes Ereignis, jedoch konnten wir in
unserem Patientengut eine Haufung von Kompli-
kationen (Arrosion, Rezidiv) nach Schlingenopera-
tionen (exkl. TVT) feststellen.

Fallbericht: Doppelblase und Doppelurethra im
Rahmen einer Deszensus- und TVT-Operation

A. Tammaa, A. Mirna, M. Brunbauer, Piskernik’,

H. Salzer

Abteilung fiir Gyndkologie und Geburtshilfe und

'Abteilung fiir Urologie im Wilhelminenspital der
Stadt Wien

Anamnese und Kasuistik: Wir berichten {iber eine
54jahrige Patientin, die angibt, seit einem Jahr an
Harninkontinenz sowie an Senkungsgefiihl zu lei-
den. Abgesehen von 5 Spontangeburten und einer
Tubenligatur findet sich eine blande Anamnese.
Nach urodynamischer Durchuntersuchung wird
eine vaginale Hysterektomie mit vorderer Kolpor-
raphie und Mesh-Interposition sowie eine TVT-
Operation durchgefiihrt. Trotz Gabe von Indigo-
carmin kann bei der Routine-Zystoskopie im Rah-
men der TVT-Operation lediglich ein Ureterostium
identifiziert werden. Ein beigezogener Urologe be-
statigt den Befund. Aufgrund der Vermutung einer
einseitigen Nieren- und Ureterfehlbildung oder
Aplasie wird intraoperativ eine Ultraschallunter-
suchung mit unauffilligem Nierenbefund beidseits
durchgefiihrt. Bei der postoperativen Computer-
tomographie zeigt sich vorerst eine kontrastmittel-
dichte Raumforderung im rechten Unterbauch bei
liegendem Verweilkatheter in der linkslateral ver-
driangten Harnblase. Als Nebenbefund findet sich
eine sakrale Spaltbildung in der Hohe von S4-5.
Die weitere Abklarung mit neuerlicher Zysto-
skopie ergibt eine zweite Urethral6ffnung in einer
Vaginalfalte rechts und eine komplette Doppelan-
lage der Harnblase sowie der Urethra. Nieren und
Ureteren sind unauffillig mit Uretermiindung in
die jeweils ipsilaterale Harnblase.
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Diskussion: Doppelbildungen von Harnblase oder
Urethra sind ausgesprochen seltene Fehlbildungen
—und unseres Wissens nach in kompletter gemein-
samer Form noch nie beschrieben worden.
Embryologisch diirfte es sich um eine Fehlentwick-
lung des urogenitalen Septums zwischen der 5. und
der 7. SSW bzw. um eine kaudale Verdoppelung
(,partial twinning®“) handeln. Dazu im Einklang
stehend findet sich die erwdhnte sakrale Spalt-
bildung. Solange keine obstruktive Symptomatik
besteht, ist ein weiteres therapeutisches Vorgehen
nicht indiziert. Ebenfalls erwdhnenswert erscheint
uns die Tatsache, dafd das TVT offensichtlich zwi-
schen den beiden Urethrae ohne iatrogene Lasion
durchgefiihrt wurde. Das Risiko einer Lasion ware
bei einer TVT-O-Operation aufgrund der lateralen
Préaparation und ohne Wissen der Doppelanlage un-
gleich grofler einzuschétzen. 3 Monate nach der
Operation ist die Patientin mit dem Operationser-
gebnis zufrieden.

Bilateraler Riesenadnextumor (Fallbericht)

A. Bader, G. Pristauz, V. Bjelic-Radisic,

R. Kometter, R. Winter

Klinische Abteilung fiir allgemeine Gyndkologie,
Geburtshilflich-Gyndkologische Universildts-
klinik, Medizinische Universitdt Graz

Einleitung: Wir berichten tiber den Fall einer 64jih-
rigen Patientin mit einem bilateralen Riesenadnex-
tumor.

Fallbericht: Eine 64jahrige Patientin kam mit akut
aufgetretener Makrohiamaturie und UB-Schmer-
zen in die urologische Notaufnahme. Die durchge-
fuihrte klinische Untersuchung zeigte einen ausge-
pragten Harnstau mit Erweiterung des Nierenbek-
kenkelchsystems. Aufgrund eines riesigen, das
gesamte Abdomen einnehmenden Tumors wurde
eine Computertomographie veranlafdt, welche
eine 40 x 30 x 22 cm grofde Expansion, in erster
Linie von einem Ovar ausgehend, darstellte. Es
wurde eine mediane Laparotomie durchgefiihrt,
wobei ein 19,8 kg schwerer Ovarialtumor rechts
(40 x 30 x 22 cm) und ein 1,3 kg schwerer Ovarial-
tumor links (16 x 13 x 9 cm) entfernt wurden. Die
tibrigen parenchymatdsen Organe waren verdrangt,
aber morphologisch unauffallig. Es zeigte sich kein
Aszites. Der postoperative Verlauf gestaltete sich
unauffillig. Histologisch prasentierte sich der rie-
sige rechtsseitige Ovarialtumor als serdses Zyst-
adenom mit fokalem Ubergang in einen Border-
line-Tumor des Ovars (FIGO Ia, GB). Auf der Ge-
genseite fand sich ein mittelgradig differenziertes
endometroides Adenokarzinom, pTla, G2 (FIGO
Ta).

SchluBSfolgerung: Trotz enormer Gréflenausdeh-
nung und Verdrangung samtlicher intraperito-
nealer Organe konnen Riesenadnextumore lange
klinisch asymptomatisch sein.

Seltene Differentialdiagnose solider Adnex-
tumoren — ,,plexiformes Neurofibrom* (Fall-
bericht)

M. Bayr, G. Tews
Landesfrauen- und Kinderklinik Linz

Eine 21jahrige Nulligravida mit unauffalliger Ana-
mnese wurde einer Pelviskopie zur Entfernung ei-
nes benigne imponierenden, soliden Adnextumors
rechts von 7 cm Durchmesser unterzogen. Intra-
operativ stellte sich der Tumor als retroperitoneal
gelegener, neurogener Tumor im Bereich der Fos-
sa obturatoria rechts dar. Die Resektion erfolgte
per laparotomiam unter Schonung der Nachbar-
strukturen, aber mit partieller Resektion des
Nervus obturatorius. Ein kleinerer Zweittumor,
offensichtlich ausgehend vom Nervus femoralis
prasakral rechts gelegen, wurde zunachst belassen.
Der histologische Abschlufbefund lautete ,,plexi-
formes Neurofibrom®. Es liegt eine seltene, aber
bereits mehrfach beschriebene Manifestation einer
Neurofibromatosis Recklinghausen Typ 1 (NF1)
vor, neben dem plexiformen Neurofibrom weist
die Patientin mehrere Café-au-lait-Flecken auf.
Weitere Abklarung des ZNS und PNS sind vorge-
sehen.

Bei NF1 kénnen abdominale neurogene Tumoren
oft multipel vorkommen, sie liegen meist retro-
peritoneal, oft auch mesenterial und prasakral. Sie
konnen durch ihre oft enorme Gr6f3e unterschied-
liche Beschwerden verursachen, sind aber in vielen
Fallen asymptomatisch. Neurologische Ausfille be-
stehen in der Regel nicht. Obwohl meist benigner
Natur kénnen sich auch maligne Nervenscheiden-
tumore entwickeln, die erst bei Metastasierung als
solche erkannt werden. Eine sichere praoperative
Abschidtzung durch bildgebende Verfahren ist
nicht immer moglich.

Diagnostik und Wissen um die Erkrankung ist vor
allem bei jungen Patienten wichtig, da die Er-
krankung autosomal dominant vererbt wird, d. h.
50 % Vererbungswahrscheinlichkeit (Genetische
Beratung!). Die NF1 hat allerdings auch eine hohe
Ratevon Neumutationen. Bei unklaren soliden, gut
abgrenzbaren Tumoren im Unterbauch ist auch an
Tumoren neurogener Genese zu denken. Dies ist
insbesondere in Hinblick auf mogliche Ausfalls-
erscheinungen nach Resektion wichtiger Ner-
venstringe bei der Aufklirung zu beriicksich-
tigen!
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Verbinden oder nicht verbinden — postoperatives
Wundmanagement in Zeiten von ausgepragter
Sparsamkeit im Gesundheitswesen

P. Mahrhofer, A. Mayer
Abteilung fiir Gyndkologie und Geburtshilfe,
Krankenhaus Gottlicher Heiland, Wien

Fragestellung: Postoperative Wundpflege ist ein
Thema, welches auf jeder operativ titigen Abteilung
anders gehandhabt wird. Welcher Verband an wel-
chem Tag gewechselt oder geklebt wird und wie
lange der Verband die Operationswunde schiitzen
soll oder muR, ist meist von tradierten Verhaltens-
weisen der jeweiligen Abteilung abhangig und Ver-
anderungen bewirken oftmals Skepsis im gesam-
ten Team.

Methode: Retrospektive Analyse anhand der durch-
gefiihrten Kaiserschnitte per Pfannenstiellaparo-
tomie 11-12/2003 (n = 42) versus 11-12/2004
(n = 40).

Ergebnisse: An unserer Abteilung war es bis Mitte
2004 iblich, unmittelbar postoperativ die Wunde
mit Cosmopor®E und am 2. postoperativen Tag mit
Hydrofilm® zu verkleben. Meist wurde den Patien-
tinnen noch am Tag der Entlassung ein neuer Ver-
band geklebt. Ab Mitte 2004 wurde den Frauen am
2. postoperativen Tag kein Verband mehr iiber die
Wunde geklebt und es zeigte sich dabei kein Unter-
schied in der Wundheilung. Es gab bei den von uns
beobachteten Patientinnen keine vermehrte An-
zahl von Heilungen p. s., alle Patientinnen erhiel-
ten It. Standard sowohl 2003 als auch 2004 ein
,single-shot“-Antibiotikum intraoperativ. Auch
die Befindlichkeit der Frauen war durch die neue
MafRnahme positiv beeinfluft, einerseits durch das
Fehlen des nassen Verbandes nach dem Duschen,
andererseits durch den Wegfall des Verbandent-
fernens vor Entlassung und der damit verbunde-
nen, meist schmerzhaften Manipulation im Scham-
haarbereich.

SchluBsfolgerung: Nun mag ein Verband mehr oder
weniger das defizitire Gesundheitsbudget nicht
schlagartig zu verbessern, aber so wie im Bereich
des postoperativen Verbandmanagements gibt es
sicherlich noch viele Nischen, in denen man sich
von tradierten, hin zu modernen, kostensenkenden
und vor allem auch patientenfreundlichen Verhal-
tensweisen entwickeln konnte.

Verlauf der HPV-Infektion im Kindesalter

A. Bernhaus, D. Dorfler, Ch. Sam, E. Joura
Abteilung fiir Gyndkologie und Geburtshilfe,
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde, Wien

Fragestellung: Die Inzidenz fiir anogenitale War-
zen ist sowohl im Erwachsenen- als auch im Kin-
desalter Berichten zufolge in den letzten Jahren
stetig gestiegen. In der Entstehung von Condylo-
mata acuminata spielen vorwiegend HPV 6 und 11
eine Rolle, im Kindesalter wahrscheinlich auch
HPV 2, ein kutaner HPV-Subtyp. Bei Kindern mit
latenten HPV-Infektionen oder klinisch manifesten
anogenitalen Warzen sollte prinzipiell die Moglich-
keit eines sexuellen Miffbrauchs in Erwigung ge-
zogen und eine eingehende Befragung der Betreu-
ungspersonen und eine sorgféltige korperliche
Untersuchung durchgefiihrt werden. Da in vielen
Fillen keinerlei Hinweise fiir eine Transmission
der Papillomaviren durch Sexualkontakt gegeben
sind, werden in jiingster Zeit auch andere Uber-
tragungswege, wie perinatale Transmission, Auto-
oder Heteroinokulation von nichtgenitalen bzw.
genitalen Warzen, diskutiert. Allerdings sind die
Meinungen zu diesen Ubertragungswegen sehr
uneinheitlich und veroffentlichte HPV-Infektions-
raten bei Kindern ohne sexuellen Mif3brauch in der
Vorgeschichte variieren zwischen 0 % und 31,6 %.

Methode: In der kindergynikologischen Ambulanz
der Frauenklinik Wien wurden zwischen 2001 und
2002 bei 114 Kindern im Alter von 2 bis 14 Jahren
im Rahmen der Routineuntersuchungen Vaginal-
und Zervixabstriche zur Bestimmung von HPV-
DNA abgenommen. Die Abstriche wurden sowohl
auf High-risk- als auch Low-risk-HPV-Subtypen
hin untersucht.

Ergebnisse: Bei 16,4 % der Kinder konnte HPV-
DNA ohne klinische Symptomatik nachgewiesen
werden.

SchluBsfolgerungen: Fraglich ist dabei, inwieweit
die gefundene HPV-DNA auch in jedem Falle eine
Infektion mit humanen Papillomaviren widerspie-
gelt oder ob die gefundene DNA aus anderen Quel-
len stammt und nur eine Kontamination darstellt.
Wiederholte Abstrichkontrollen und der Nachweis
einer Serokonversion wéren hilfreich in der Diffe-
renzierung zwischen Kontamination und Infek-
tion. Noch ungeklart ist auch, welche langfristigen
klinischen Implikationen vor allem nachgewiesene
Infektionen mit High-risk-HPV-Subtypen haben
und ob solche Infektionen tiberhaupt {iber ldngere
Zeit persistieren. Zur Beantwortung dieser Fragen
bediirfte es eines grofRen Kollektivs und langer
Beobachtungszeitraume.
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Der Wirkmechanismus von N-Chlortaurin —
ein neuer Therapieansatz in der Behandlung
von Genitalinfektionen?

H. W. Ott!, R. W. Arnitz?, M. Nagl’, Ch. Brugger>,
B. Abendstein®, E. Solder!, L. Wildt!

Klinik fiir gyndkologische Endokrinologie und
Reproduktionsmedizin und *Department fiir
Hygiene, Mikrobiologie und Sozialmedizin, Sek-
tion fiir Hygiene und Medizinische Mikrobiologie,
Medizinische Universitat Innsbruck; *Abteilung
fiir Gyndkologie und Geburtshilfe, Bezirks-
krankenhaus Hall in Tirol

Hintergrund: Die Therapie der rezidivierenden in-
fektiosen Kolpitis stellt eine Herausforderung in der
Behandlung der Patientinnen mit Kinderwunsch
dar. Mit dem am Department fiir Hygiene, Mikrobio-
logie und Sozialmedizin der Medizinischen Univer-
sitat Innsbruck erstmalig synthetisierten Wirkstoff
N-Chlortaurin steht jetzt eine korpereigene Sub-
stanz fiir die lokale Anwendung zur Verfiigung. Die
antibakterielle und antimykotische Wirkung wurde
in klinischen Studien bei Entziindungen in den
Nasennebenhohlen und am Auge bereits erfolgreich
belegt. In dieser Studie wurde die Wirkung von N-
Chlortaurin anhand der Veranderung des Protein-
musters bei einem der hdufigsten Erreger von Schei-
denentziindungen untersucht.

Methodik: Candida albicans (C218) wurde in RPMI-
Medium 24 h kultiviert, im Anschluf mit 0,1 M
Phosphatpuffer bzw. einer 1%igen N-Chlortaurin-
Losung ftir 10 Minuten inkubiert. Danach wurde
mittels Trichloressigsaure eine Proteinfillung
durchgefithrt und die so erhaltenen Proteinge-
mische wurden mit Hilfe der zweidimensionalen
Gelelektrophorese aufgetrennt.

Ergebnisse: Nach erfolgter Proteinfirbung konn-
ten vielfiltige Veranderungen im Proteinmuster
nachgewiesen werden. Eine Reihe von Proteinen
zeigte sowohl Veranderungen der Position als auch
der Intensitat.

SchluBSfolgerung: Diese Ergebnisse bestitigen eine
gravierende Veranderung des Organismus Candida
albicans durch N-Chlortaurin in vitro und lassen
nun eine klinische Erprobung an Patientinnen zu.

Psychosomatische Erstversorgung in Gynikolo-
gie und Geburtshilfe am Humanis-Klinikum,
Korneuburg

Ch. Eichler, E. Thurner
Abteilung fiir Gyndkologie und Geburtshilfe,
Krankenhaus Korneuburg

Einrichtung einer Ambulanz fiir Psychosomatik in
Gynakologie und Geburtshilfe am Humanis-Klini-

kum. Start des Pilotprojekts — finanziert vom NOGUS
—ab Juli 2005.

Im Rahmen einer psychosomatischen Ambulanz
sowie ev. stationdrer Behandlung wird Frauen in
Niederosterreich erstmals eine umfassend psycho-
somatische Betreuung in einem Krankenhaus er-
moglicht. Das Angebot der Ambulanz gilt Frauen
mit somatoformen Erkrankungen, fiir deren Ge-
nese und Aufrechterhaltung psychosozialen Fakto-
ren eine Bedeutung zukommt, wie chronische
Unterbauchschmerzen, sexuelle Funktionsstorun-
gen, Zyklusstérungen und unerfiillter Kinder-
wunsch. Auch die psychosomatisch orientierte Be-
gleitung von Frauen mit leidvollen Schwanger-
schaftsverliufen, wie Hyperemesis gravidarum
oder vorzeitiger Wehentatigkeit, ermoglicht eine
komplexe Sichtweise auf diese Beeintrachtigungs-
storungen. Weiters sollen im Rahmen der Ambulanz
Frauen mit Schwangerschaftskonflikten vor einem
ev. Schwangerschaftsabbruch begleitet werden.

Neben der gyndkologischen Untersuchung werden
ein psychosomatisch orientiertes Erstgesprach
und eine ausfithrliche Exploration zur Diagnose-
findung durch eine der drei psychosomatisch/psy-
chotherapeutisch geschulten Fachérztinnen ange-
boten. Falls erforderlich erfolgt eine stationdre
Aufnahme zur somatischen und ev. operativen Ab-
klarung. Eingerichtet werden zusatzlich offene
psychotherapeutisch arbeitende Gruppen, die von
einer Arztin und Psychotherapeutin geleitet wer-
den, mit dem Schwerpunkt der Korperwahrneh-
mungsschulung durch KIP, AT, Yoga oder Felden-
krais-Methoden. Sollten nach Motivationserar-
beitung die Voraussetzungen fiir eine Psychothera-
pie seitens der Patientin gegeben sein, werden Kon-
takte zu niedergelassenen PsychotherapeutInnen
vermittelt.

Wahrend der Pilotphase im ersten Jahr wird die
Arbeit in der Ambulanz im Sinne der Qualitatssi-
cherung evaluiert und statistisch erfaf3t. Die ersten,
hoffentlich zufriedenstellenden und ermutigenden
Ergebnisse konnen nachstes Jahr im Rahmen der
Jahrestagung der OEGGG vorgestellt werden!

Inhibierung der Proliferation gemischter
peripherer Leukozyten mittels Glycodelin A
und Glycodelin O

Ch. Kuhn, U. Jeschke, C. Scholz, L. Schumacher,
K. Friese

Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — Innenstadt, Ludwig-Maximilians-
Universitdt Miinchen

Einleitung: Glycodelin ist ein Glykoprotein mit
einem Molekulargewicht von 28 kDa. Aufgrund
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unterschiedlicher Glykosylierung unterscheidet

man:

— Glycodelin A, isoliert aus Fruchtwasser,

— Glycodelin O, isoliert aus Aszites von
Ovarialkarzinom-Patientinnen,

— Glycodelin S, isoliert aus Seminalplasma.

Die immunsuppressive Wirkung von Glycodelin A
wurde bereits mehrfach beschrieben. Es ist be-
kannt, daR es die Zytotoxizitat nattirlicher Killer-
zellen inhibiert und daf3 es die Ausschiittung Inter-
leukin-1- und Interleukin-2-stimulierter Lympho-
zyten supprimiert. Weiterhin verhindert es die E-
Selektin-vermittelte Adhdsion von Lymphozyten
an aktiviertes Endothel. Ziel unserer Studie war es,
nachzuweisen, daR nicht nur Glycodelin A, son-
dern auch Glycodelin O immunsuppressive Eigen-
schaften besitzt, indem es die Proliferation ge-
mischter peripherer Leukozyten inhibiert.

Methode: Gemischte periphere Leukozyten wur-
den mittels Dichtezentrifugation aus Blut von drei
unterschiedlichen, gesunden Spendern gewonnen
und in drei 96-Well-Platten in Kultur gebracht. Die
Zellproliferation wurde mit Interleukin-2 in einer
Dosis von 100 U/ml angeregt. Die Zellen, die ledig-
lich zur Proliferation angeregt wurden, dienten als
Kontrollen (3 x 16 Wells). Zur Untersuchung der
Inhibierung der Zellproliferation wurden 3 x 8
wells mit je 10 ug/ml, 50 ug/ml und 100 pg/ml
Glycodelin A oder Glycodelin O versetzt. Nach zwei
Tagen Inkubation bei 37 °Cund 5 % CO, wurden je
10 ul BRDU pro Well pipettiert, um am darauf-
folgenden Tag einen Proliferations-Assay (Elisa)
durchzufiihren.

Ergebnis: Bei allen drei Spendern zeigte sich,
dafd sowohl Glycodelin A als auch Glycodelin O die
Proliferation gemischter peripherer Leukozyten
mit steigender Konzentration zunehmend hemmt.
Die inhibierende Wirkung war bei Glycodelin A
starker als bei Glycodelin O. 10 mg/ml GdA
hemmen die Proliferation von PBML um 20 %,
50 pug/ml um 23 % und 100 ug/ml um 29 %.
10 ug/ml GdO hemmen die Proliferation von PBML
um 6 %, 50 ug/ml um 17 % und 100 ug/ml um
23 %.

SchluBSfolgerung: Glycodelin A, das vor allem wih-
rend des 1. Trimenons der Schwangerschaft von
der Dezidua gebildet wird, schiitzt durch seine
immunsuppressive Wirkung den Feten vor dem
maternalen Immunsystem. Da in unserem Ver-
such auch Glycodelin O, das aus Aszites von 5 ver-
schiedenen Patientinnen mit Ovarialkarzinomen
gewonnen wurde, die Proliferation von gemisch-
ten peripheren Leukozyten gehemmt hat, ist zu
diskutieren, welche Bedeutung es fiir die Progno-
se von Glycodelin-O-positiven Ovarialkarzinomen
hat.

Immunzytochemische Auswertung der Inhibin-
Expression in primiren glanduliren Endo-
metriumszellen

A. Hoing, I. Wiest, S. Schulze, J. Vogl, I. Mylonas,
U. Jeschke, K. Friese

Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — Innenstadt, Ludwig-Maximilians-
Universitdt Miinchen

Einleitung: Inhibine sind dimere Glykoproteine,
die zur , transforming-growth-factor-f super family“
gehoren. Inhibin besteht aus einer immer gleichen
o-Untereinheit sowie einer von zwei moglichen
B-Untereinheiten (BA oder B). Aktivin besteht im
Gegensatz zu Inhibin aus einer Duplikation zwi-
schen zwei B-Untereinheiten. Das Ziel dieser Un-
tersuchung war, die Expression der Inhibin- bzw.
Aktivin-Untereinheiten in primaren glanduldren
Endometriumszellen zu ermitteln.

Methoden: Die glanduliren Endometriumszellen
wurden von Patientinnen gewonnen, bei denen
eine Hysterektomie aufgrund einer benignen Dia-
gnose durchgefiihrt wurde. Nach einer ersten Kol-
lagenase-Inkubation wurden die stromalen und die
glandularen Zellen durch Filtration von einander
getrennt. Die Driisenzellen wurden in weiteren
Kollagenase-, Filtrations-, Sedimentations- und
Ficoll-Gradient-Zentrifugations-Schritten gereinigt.
Die Epithelzellen wuchsen in einem morpholo-
gisch typischen Muster um glanduldre Fragmente
herum. Der Nachweis der Inhibin-Expression er-
folgte mit immunhistochemischen bzw. Immun-
fluoreszenz-Methoden zum simultanen Nachweis
der - und B-Untereinheit, nach unterschiedlichen
Kultivierungszeiten.

Ergebnis: Frisch isolierte glandulédre Zellen expri-
mieren Inhibin o, BA und BB. Nach der In-vitro-
Kultur fiir 5, 7 und 9 Tage wird die Inhibin-o- und
-BB-Ausschiittung herunterreguliert. Die Expres-
sion der PA-Untereinheit blieb tiber einen Kulti-
vierungszeitraum von mehreren Tagen (5, 7 und 9)
stabil.

SchluBSfolgerung: Die Expression der Inhibin-Un-
tereinheiten in glanduldren endometrialen Zellen
wurde zum ersten Mal beschrieben. Die Down-Re-
gulation der Inhibin-o- und -pB-Expression deutet
darauf hin, daf3 die Expression dieser Untereinhei-
ten hormonabhéngig ist. Die Beobachtung, daf? die
BA-Untereinheit auch nach mehreren Tagen der
Kultivierung exprimiert wird, ohne dafl Inhibin o
nachgewiesen wurde, deutet auf eine Aktivin-
Expression hin.
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Expressionsmuster von Ostrogenrezeptor alpha,
beta und Matrix-Metalloproteinase-1 —

Hinweis fiir Ostrogenrezeptor-beta mediiertes
Wachstum von Endometrioseherden

G. Hudelist"?, J. Keckstein', O. Kandolf,

K. Czerwenka®, H. Lass®, F. Wieser’, R. Wenzl’,
E. Kubista®, Ch. Singer®

1Abteilung fiir Gyndkologie und Geburtshilfe,
LKH Villach; *Abteilung fiir Spezielle Gyndkolo-
gie, Universitdtsklinik fiir Frauenheilkunde, AKH
Wien; *Abteilung fiir Gyndkopathologie, Institut
fiir Klinische Pathologie, AKH Wien, *Abteilung
fiir Gyndkologie und Geburtshilfe, Wilhelminen-
spital, Wien; *Abteilung fiir Endokrinologie und
Sterilitdtsdiagnostik, Universitdtsklinik fiir
Frauenheilkunde, AKH Wien

Fragestellung: Die Endometriose stellt neben Malig-
nomen des weiblichen Genitales die hdufigste Ursa-
che fiir organdestruktives Wachstum im kleinen
Becken dar, wodurch sich klassische Symptome
wie Dyspareunie, Dysmenorrhoe, Dysdefikation
oder Dysurie ergeben. Das Wachstum von Endome-
trioseherden ist im wesentlichen hormonell regu-
liert, wobei der genaue Pathomechanismus der
Erkrankung nur unvollstindig geklart ist. Ziel
der vorliegenden Studie war die Untersuchung des
Verteilungsmusters beider Ostrogenrezeptoren
(ERa, ERB) in Zusammensicht mit der extrazellu-
laren Matrix (ECM)-degradierenden Matrix-Metal-
loproteinase-1 (MMP-1).

Methode: Sowohl extragenitale Endometrioseherde
und korrespondierendes uterines Endometrium
von 37 Endometriosepatientinnen als auch Proben
von 37 gesunden Frauen wurden immunhisto-
chemisch untersucht und die unterschiedliche
glanduldre und stromale Expression der Ostrogen-
rezeptorsubtypen ERo und ERf sowie MMP-1 in
den 3 Gruppen wurde verglichen bzw. semiquan-
titativ ausgewertet.

Ergebnisse: Glandulare und stromale Anteile extra-
genitaler Endometrioseherde wiesen eine signifi-
kant erhohte Expression der ECM-auflésenden
MMP-1, jedoch verminderte Expression von ERc
gegeniiber uterinem Endometrium auf (p = 0,001,
p < 0,001). Weiters zeigte sich eine signifikant ver-
starkte Expression von ERP gegeniiber ERa im
Driisengewebe der Endometrioseherde (p < 0,001)
gegeniiber uterinem Endometrium von Endome-
triosepatientinnen. Zusatzlich war das Vorhanden-
seinvon MMP-1 sowohl in Endometrioseherden als
auch in korrespondierendem uterinem Endome-
trium signifikant an die Expression des zweiten
Ostrogenrezeptorsubtyps (ERP) gebunden (p =
0,019).

SchluBfolgerung: Die unterschiedliche Verteilung
der beiden Ostrogenrezeptoren in Endometriose-

herden zugunsten ERJ als auch die gleichzeitige
und erhohte Expression von MMP-1 legen ein ER[3-
mediiertes hormonabhingiges Wachstum von Endo-
metrioseherden nahe, bei dem die Freisetzung der
bindegewebsauflosenden MMP-1 eine wesentliche
Rolle spielt.

Gefafdflichenindex (GFI) und Gefifddichteindex
(GDI) des Endometriums von Patientinnen mit
und ohne Endometriose auf der Chorioallantois-
membran (CAM)

E. Malik, I. Juhasz-Boss, A. Meyhofer-Malik,
0. Ortmann

Universitdtsfrauenklinik am Caritas-Kranken-
haus St. Josef, Regensburg

Fragestellung: Die CAM ist ein mogliches Modell
zum Studium der Implantation des Endometriums.
Anfanglich kommt es zur Aussprossung neuer Gefi-
3e, die ab dem 11. Bebriitungstag tiberwiegend ein
Breitenwachstum zeigen. Untersucht wurde die
Gefadichte und die Gefafdflaiche im Zeitverlauf.
Unterschiede in der MeRmethode sollten falsifiziert
werden.

Methode: Endometrium von je 10 Patientinnen mit
und ohne Endometriose wurde auf die CAM trans-
plantiert. Je 6 Priparate vom Endometrium jeder
Patientin sowie native CAM wurden fiir 24 h, 48 h,
72 h und 96 h kultiviert. Eine computergestiitzte
Auswertung der Gefaf3flache und Gefafddichte wur-
de vorgenommen.

Ergebnis: Sowohl der GFI als auch der GDI des
Endometriums von Patientinnen mit und ohne
Endometriose sowie der nativen CAM steigen im
Zeitverlauf signifikant an. Patientinnen mit und
ohne Endometriose unterscheiden sich weder
beziigl. des GFI noch des GDI voneinander, jedoch
jeweils signifikant von der nativen CAM (p < 0,001).

SchluBsfolgerung: Die Beurteilung der Angioge-
nese des Endometriums auf der CAM ist unabhéan-
gig von der MefSmethode. Patientinnen mit und
ohne Endometriose unterscheiden sich nicht von-
einander. Die Angiogenese ist somit eine wichtige
Voraussetzung fiir die Implantation, diese wird je-
doch von anderen Faktoren gesteuert.

Verteilung der muskarinischen Rezeptorsub-
typen M1-M5 im humanen Myometrium

T. Frambach, M. Saar, A. Honig, U. Kimmerer,
J. Dietl
Universitdts-Frauenklinik Wiirzburg

Fragestellung: Beim Uterus handelt es sich um ein
glattmuskulares Organ, welches aus Biindeln von
Myometriumzellen in einer Grundstruktur aus
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Kollagen besteht. Das Zytoskelett weist eine kom-
plexe Grundstruktur auf, um einerseits Spannung
zwischen den einzelnen Zellen zu entwickeln, an-
dererseits auch Kraft auf ganze Zellgruppen und
das kollagene Bindegewebe zu iibertragen. Das
humane Myometrium unterliegt vielen kontrak-
tionsfordernden und relaxierenden Faktoren. In-
wieweit das parasympathische Nervensystem bei
der Beeinflussung dieser Faktoren eine Rolle spielt,
ist fraglich. Bisher ist die Expression muskarini-
scher Rezeptoren im humanen Myometrium unbe-
kannt und sollte hier untersucht werden.

Methoden:Bei 11 Patientinnen wurden im Rahmen
einer Sectio caesarea in der 40. SSW, bei 3 Patien-
tinnen in der 32. SSW und bei 3 Patientinnen in der
25. SSW Myometriumbiopsien durchgefiihrt. Zu-
satzlichwurden bei 3 nicht schwangeren Patientin-
nen Myometriumbiopsien nach Hysterektomie
vorgenommen. Nach Homogenisierung des Myo-
metriums wurde die gesamt RNA isoliert und mit-
tels rt-PCR die mRNA fiir die muskarinischen Re-
zeptoren M1, M2, M3, M4 und M5 nachgewiesen.

Ergebnisse: Mittels der rt-PCR konnte eine Detek-
tion der mRNA fiir die muskarinischen Rezep-
torsubtypen M1, M3 und M5 sowohl in den Proben
des humanen Myometriums aus der 40.,32. und 25.
SSW, als auch in den Myometriumbiopsien bei nicht-
schwangeren Patientinnen nachgewiesen werden.
In keiner der Proben liefd sich mRNA fiir die
Rezeptorsubtypen M2 und M4 detektieren.

Schlusfolgerung: Das parasympathische Nerven-
system konnte einen EinfluR auf kontraktions-
fordernde oder relaxierende Mechanismen am hu-
manen Myometrium haben. In der vorliegenden
Arbeit konnte erstmals ein Nachweis von mRNA fiir
die muskarinischen Rezeptorsubtypen M1, M3 und
M5 im humanen Myometrium erbracht werden.

Postpartale Ovarialvenenthrombose (POVT) mit
Perforation der V. ovarica sinistra und ausgeprigtem
parametranem und retroperitonealem Himatom

E. Dausch, E. Malik, O. Ortmann
Universitdtsfrauenklinik am Caritas-Kranken-
haus St. Josef, Regensburg

Fragestellung: Die postpartale POVT ist eine selte-
ne, aber gefahrliche Komplikation in Schwanger-
schaft und Wochenbett, die zumeist die rechte V.
ovarica betrifft. Wir beschreiben eine bis dato noch
nicht publizierte Variante der POVT.

Fallbericht: Eine 34jahrige IV Gravida III Para, Z. n.
komplikationslosem Schwangerschaftsverlauf und
Spontanpartus in der 39 + 2 SSW wurde uns am
2. postpartalen Tag mit Hb-Abfall von 12,3 g/dl auf
6,5 g/dl tiberwiesen. Die Patientin war bei der Auf-
nahme kreislaufstabil, tachykard, fieberfrei, mit

Harnverhalt und Uterus 3 Querfinger tiber dem
Nabel. Labor: Andmie Hb 4,5 g/dl und Leukozytose
von 16.0000. Sono: 10 cm grofRe Raumforderung
im Becken links parauterin, keine freie Fliissigkeit.
Palpation: Uber mannsfaustgrof3e Resistenz im lin-
ken Unterbauch palpabel. Aufgrund der Anamnese
und Befunde Entschluf3 zur Langsschnittlaparoto-
mie unter Antibiotikaschutz und Heparingabe.
Situs: Parametranes und retroperitoneales Hima-
tom links, linke V. ovarica rupturiert mit distaler
Thrombosierung und einem atonen Uterus mit
Erodierung des Parametriums.

Operative MaBBnahme: Absetzen der V. ovarica, der
linken Adnexe und des Uterus sowie Ausraumen des
Hamatoms. Peri- und intraoperative Gabe von EKs
und FFPs. Komplikationsloser postoperativer Ver-
lauf. In der Gerinnungsdiagnostik zeigte sich eine
Faktor-V-Leiden-Mutation.

SchlufSfolgerung: Erstmals wird eine postpartale
Ruptur der linken V. ovarica beschrieben. Bei un-
klaren Unterbauchschmerzenim Wochenbett, Fieber
und Leukozytose muf3 differentialdiagnostisch an
eine POVT gedacht werden, die in einer Varia-
tionsvielfalt vorkommen kann und vital bedrohlich
sein kann.

Psychoonkologischer Betreuungsbedarf in der
gynikologischen Onkologie

K. Beckmann’, F. Allali’, M. P. Lux’, U. Kind-
Winkler"?, P. A. Fasching’, M. de Zwaar?,

M. W. Beckmann!

Frauenklinik des Universitatsklinikums Erlangen;
?Abteilung fiir Psychosomatik und Psychotherapie
des Universitatsklinikums Erlangen

Fragestellung: Psychoonkologische Begleitung ist
eine Standardoption in der Behandlung onkolo-
gischer Patientinnen. Verlaf3liche Indikatoren fiir
den moglicherweise erhohten POB einer Patientin
sind schwierig zu definieren. Diese Untersuchung
wurde durchgefiihrt, um Art und Umfang der not-
wendigen psychoonkologischen Betreuung und
verschiedene psychologische und soziale Parame-
ter der Patientinnen zu eruieren.

Methoden: An 810 Patientinnen wurden Fragebo-
gen zum psychoonkologischen Betreuungsbedarf
(POB) ausgegeben, die zusétzlich Tools zur Mes-
sung von Angst, Depression und Lebensqualitat
(QoL) enthielten. Zur Erfassung des POB wurde ein
Score aus zentralen Fragen entwickelt. Fiir 48 Pa-
tientinnen wurde der POB durch eine Psycho-
onkologin verblindet fremdeingeschétzt. Die Selbst-
einschatzung wurde hiermit verglichen.

Ergebnisse: Der Riicklauf betrug 90,3 %. Die Stich-
probe erwies sich als reprisentativ. Es zeigte sich,
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daf} Patientinnen jiingeren Alters, mit hoherem
Bildungsabschluf3, erhohtem Angstniveau oder
niedrigerer QoL einen erhohten POB haben. Sozia-
le Faktoren sowie Metastastierungsstatus oder Zeit
seit der Erstdiagnose hatten innerhalb der Stich-
probe keinen signifikanten Einflufd auf den POB.
Ein signifikanter Unterschied zwischen Patientin-
nen mit Mammakarzinom und gynikologischen
Karzinomen besteht nicht.

Schlusfolgerung: In der vorliegenden Querschnitt-
studie konnten Anhaltspunkte daftir identifiziert
werden, in welchen Subkollektiven sich moglicher-
weise vermehrt Patientinnen mit erhohtem POB
befinden. Eine prospektive Evaluation der identifi-
zierten Indikatoren wird derzeit in der Betreuung
onkologischer Patientinnen durchgefiihrt.

Laparoskopische Lymphadenektomie —
eine retrospektive Analyse

M. Ballon, P. Lang
Gyndkologische Abteilung, Krankenhaus Barm-
herzige Briider Graz

Ziel: Evaluierung der laparoskopischen Lymph-
adenektomie bei malignen Erkrankungen an unse-
rer Abteilung, speziell beim Endometrium- und
Zervixkarzinom.

Methodik: In einer refrospektiven Analyse wurden
50 Patientinnen innerhalb der letzten 4 Jahre aus-
gewertet, bei denen aufgrund eines Genitalkar-
zinoms eine laparoskopische Lymphadenektomie
durchgefithrt wurde. Davon hatten 22 Patientin-
nen ein Korpuskarzinom, 23 Patientinnen ein
Zervixkarzinom, 1 Patientin einen Borderlinetumor
des Ovars und eine Patientin ein Stromasarkom.
Das Durchschnittsalter der Patientinnen betrug
50 Jahre, bei 44 Patientinnen wurde zusatzlich
eine LAVH/LAVRH bzw. BSO durchgefiihrt.

Resultate: Die durchschnittliche Op-Dauer pro
Lymphadenektomie betrug 60 Minuten, wovon bei
4 Patientinnen ausschliefRlich eine pelvine, bei
2 Patientinnen eine paraaortale und bei 1 Patientin
eine pelvine/paraaortale LA durchgefithrt wurde.
Pro Patientin konnten durchschnittlich 19,4 Lnn.
gewonnen werden, 23,13 Lnn./Pat beim Zervix-,
12,8 Lnn./Pat beim Korpuskarzinom (Staging-
charakter der LA beim Korpuskarzinom). Lediglich
ein Eingriff (paraaortale LA) mufdte zur Laparoto-
mie umgelagert werden. Komplikationen traten
bei insgesamt 12 Patientinnen auf, davon 1 Nach-
blutung mit LSK-Revision nach LAVH + pelv. LA,
2 transfusionsbediirftige Andamien nach LAVH/
LAVRH, 5 postoperative HWI (1 fieberhaft) und
5 postoperative Lymphzysten (4 symptomatisch mit

interventioneller Revision). Rezidive traten bisher

bei 4 Patientinnen auf (2 Korpus-, 2 Zervixkarzi-
nome), 2 pulmonale Metastasierungen (1 Korpus-,
1 Zervixkarzinom), 1 Patientin mit pos. para-
aortalen Lnn. bei prim. neg. pelvinem Lymph-
knotenstatus (Zervixkarzinom) und 1 Patientin mit
einer Peritonealkarzinose bei Korpuskarzinom,
welche 26 Monate postoperativ verstarb.

Zusammenfassung: Der laparoskopische Zugangs-
weg ist ein zuverldssiger Weg bei der Behandlung
und beim Staging von malignen Erkrankungen bei
akzeptabler Komplikationsfrequenz.

Klinische Relevanz von dominant-negativen
p73-Isoformen fiir das Ansprechen auf platin-
haltige Chemotherapie und das Uberleben bei
Ovarialkarzinompatientinnen

N. Concin’, G. Hofstetter!, A. Berger’,

A. Gehmacher®, D. Reimer’, D. Tong?, E. Schuster®,
R. Watrowski, L. Hefler?, K. Heim’, E. Mueller-
Holzner!, Ch. Marth’, A. Zeimet', R. Zeillinger®
1Abteilung fiir Gyndkologie und Geburtshilfe,
Medizinische Universitat Innsbruck;
2Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde,
Medizinische Universitat Wien

Fragestellung: Ziel der vorliegenden Arbeit war es,
die klinische Bedeutung der p53-Familienmitglie-
der p53 und p73 unter Beriicksichtigung ihres
Netzwerks und eines p53-Polymorphismus am
Kodon 72 fiir das Ansprechen auf platinhaltige
Chemotherapie und das Uberleben bei Ovarialkar-
zinompatientinnen zu bestimmen.

Methodik: In 123 Ovarialkarzinomen wurde der
p53-Mutationsstatus mittels eines funktionellen
Hefe-Assays (FASAY) untersucht. Bei Vorliegen
mutierter, roter Hefekolonien wurde die spezifi-
sche p53-Mutation durch Sequenzierung be-
stimmt. Weiters erfolgte im korrespondierenden
Normalgewebe die Analyse des p53-Polymorphis-
mus am Kodon 72 mittels Pyrosequenzierung. Flir
Expressionsanalysen der einzelnen p73-Isoformen
wurde Real-time-PCR verwendet. Daten zum An-
sprechen der Patientinnen auf priméare, platinhal-
tige Chemotherapie wurden retrospektiv erhoben
und Uberlebensdaten mit langen Follow-up-Zeiten
wurden gesammelt.

Ergebnisse: 81/123 (65,9 %) Ovarialkarzinome
waren p53 mutiert. Der p53-Mutationsstatus war
bei Patientinnen mit einem Tumorrest < 2 cm im
Durchmesser entscheidend fiir das Ansprechen auf
platinhaltige Chemotherapie (p = 0,01). Weiters
korrelierte eine starke Expression von dominant-
negativen p73-Isoformen (ANp73 und AN’p73) bei
Patientinnen mit p53-mutierten Karzinomen si-
gnifikant mit Chemotherapieversagen (p = 0,05).
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Der p53-Mutationsstatus erwies sich als signifikan-
ter prognostischer Marker fiir das rezidivfreie und
das Gesamtiiberleben (p < 0,0001 bzw. p < 0,0001).
Eine starke Expression von dominant-negativen
p73-Isoformen korrelierte bei Patientinnen mit
p53-mutierten Karzinomen signifikant mit kiirze-
rem rezidivfreiem und Gesamtiiberleben (p = 0,05
bzw. p = 0,005). In dem untersuchten Patientin-
nenkollektiv war der p53-Polymorphismus am
Kodon 72 von keiner Bedeutung fiir das Anspre-
chen auf Chemotherapie oder Uberleben.

Schlusfolgerung: Nach einer Serie von In-vitro-
Daten zeigt unsere Arbeit zum ersten Mal eine kli-
nische Relevanz von dominant-negativen p73-Iso-
formen fiir das Ansprechen auf platinhaltige Che-
motherapie und das Uberleben bei Ovarialkar-
zinompatientinnen.

Seltene Metastase eines serds-papilliren
Ovarialkarzinoms in der Brust — ein Fallbericht

U. Euler, K. Gauger, F. von Bismarck, B. Plattner,
B. Schmalfeldt, M. Kiechle

Frauenklinik, Klinikum rechts der Isar, Technische
Universitdt Miinchen

Einleifung: Metastasen von Ovarial- oder Peritoneal-
karzinomen in der Brust sind sehr selten. Trotzdem
ist ihre Erkennung und Unterscheidung von pri-
maren Mammakarzinomen von entscheidender
klinischer Bedeutung, da sich die Behandlung und
die Prognose signifikant voneinander unterschei-
den. Wir berichten tiber den Fall einer Ovarial-
karzinommetastase in der Mamma.

Fallbericht: Die 67jahrige Patientin stellte sich bei
uns 01/2005 mit einem grofden Tumor im gesam-
ten dufleren Quadranten der linken Mamma vor.
Die linke Mamille war fixiert und eingezogen.
Lymphknoten waren in der linken Axilla tastbar.
Die rechte Mamma zeigte keine Auffalligkeiten. Im
US zeigte sich ein hypodenser Herd von 1,2 x 1,2 cm,
daneben weitere diffus verteilte kleinere Herde. In
12/2001 war bei ihr die Erstdiagnose eines seros-
papillaren Ovarialkarzinoms FIGO IIlc gestellt
worden. Nach der Operation wurde die Patientinim
Rahmen der Ovar-8-Studie mit 6 Zyklen Paclitaxel
175 mg/m?, Carboplatin AUC 5 und Gemcitabine
800 mg/m? therapiert. Bei kontinuierlichem Pro-
grefd seit 04/2003 erhielt die Patientin im Behand-
lungsverlauf zunichst 5 Zyklen Caelyx 40 mg/m?,
danach 5 Zyklen Carboplatin mono AUC 5, an-
schlieffend erneut Paclitaxel 175 mg/m?2, gefolgt
von Treosulfan 5 g/m2. Leider war die Patientin
unter all diesen Therapien weiter progredient. Die
aktuelle Therapie bis 01/2005 erfolgte mit Topo-
tecan 1,5 g/m?2. Die Histologie der Mammastanz-
biopsie ergab ein schlecht differenziertes Adeno-

karzinom mit Nachweis von Psammonkorpern.
Das histologische Bild sprach fiir eine Metastase
des bekannten Ovarialkarzinoms. Bei massivem
ProgrefR der Peritonealkarzinose, ausgepragtem
Aszites mit Beschwerdesymptomatik und weitest-
gehend ausgeschopften Therapiemdoglichkeiten
wurde mit der Patientin entschieden, sie im Rah-
men der EpCAM-Studie mit Removap® zu behan-
deln.

Diskussion: Eine Metastase eines seros-papillaren
Ovarialkarzinoms in der Brust ist ein auf3erordent-
lich seltenes Krankheitsbild. Die Diagnosestellung
und Unterscheidung zu einem primaren Mamma-
karzinom erfolgt nach Stanzbiopsie durch den
Pathologen und ist fiir die Prognose und weitere
Therapie der Patientin entscheidend. Da in diesem
Fall ein ausgedehnter Progre3 des Ovarialkarzi-
noms mit Beschwerden durch die Peritonealkar-
zinose und den Aszites bestand, erfolgte zunachst
eine primar symptombezogene Behandlung der
Patientin.

p73-Isoformen-Expression in Ovarialkarzinom-
zellinien

G. Hofstetter!, N. Concin’, A. Berger!,

A. Gehmacher', D. Reimer’, G. Daxenbichler’,

A. Zeimel, R. Zeillinger®, Ch. Marth’

1Abteilung fiir Gyndkologie und Geburtshilfe,
Medizinische Universitdat Innsbruck; *Universitdts-
klinik fiir Frauenheilkunde, Medizinische Univer-
sitat Wien

Fragestellung: p73 liegt im Gegensatz zu p53 in
verschiedenen Isoformen mit unterschiedlichen
Funktionen vor: der transaktivierungskompeten-
ten, proapoptotischen Vollangenform TAp73 und
den N-terminal verkiirzten deltaTAp73-Formen
(ANp73 und AN’p73), die dominant-negative Inhi-
bitoren von wild-type p53 und TAp73 darstellen.
Ziel der vorliegenden Arbeit war die Analyse des
p73-Isoformenexpressionsmusters in Ovarialkar-
zinomzellinien sowie die Korrelation mit dem p53-
Status.

Methodik: In 4 etablierten Ovarialkarzinomzell-
linien und 31 Primidrkulturen von Ovarialkarzi-
nomen wurden mittels Real-Time-TagMan-PCR
die p73-Isoformen TAp73, ANp73 und AN’p73 be-
stimmt. Zusatzlich erfolgte die Analyse des p53-
Mutationsstatus mittels eines funktionellen Hefe-
Assays (FASAY).

Ergebnisse: 35/35 (100 %) Ovarialkarzinomzell-
linien zeigten TAp73-Expression mit einer grofden
Streuung der Werte zwischen den einzelnen
Zellinien. Die hochste gemessene TAp73-Expres-
sion in einer Zellinie betrug das 303fache der nied-
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rigsten Expression in einer anderen Zellinie. In
32/35 (91 %) Zellinien konnte AN"p73 nachgewie-
sen werden, wobei sich eine noch starker ausge-
pragte Streuung zwischen den einzelnen Zellinien
zeigte. ANp73 wurde in 11/35 (31 %) Zellinien auf
sehr niedrigem Niveau nachgewiesen, wobei in
9 Fiéllen die Expression knapp tiber der Detektier-
barkeitsgrenze der verwendeten hochsensitiven
Methode lag. In lediglich 2 Fillen zeigte sich eine
deutliche ANp73-Expression. Der p53-Mutations-
status konnte in 31/35 Fallen bestimmt werden: 11/
31 (35 %) waren wild-type p53 und 20/31 (65 %)
p53-mutiert. Wild-type-p53-Zellinien wiesen eine
signifikant hohere AN"p73-Expression auf als p53-
mutierte (p = 0,028).

SchluBSfolgerung: In den untersuchten Ovarialkar-
zinomzellinien konnten vor allem die am P1-Pro-
motor generierten Transkripte, namlich TAp73
und AN’p73, und nur in einzelnen Fillen das vom
alternativen P2-Promotor generierte ANp73-Trans-
kript nachgewiesen werden. Die signifikant hohere
Expression von AN’p73 in p53-wild-type-Ovarial-
karzinomzellinien unterstiitzt unsere Hypothese,
dafl es durch AN’p73 zu einer funktionellen Inak-
tivierung von wild-type p53 kommen und dadurch
der Mutationsdruck auf p53 in diesen Tumoren ge-
senkt werden konnte.

Primir peritoneales Psammokarzinom —
ein Fallbericht

E. Rothe, S. Lax, P. Lang
Gyndkologische Abteilung, Krankenhaus
Barmherzige Briider Graz

Hintergrund: Das Psammokarzinom ist ein selte-
ner histologischer Subtyp eines serdsen Zystadeno-
karzinoms, ausgehend vom Ovar oder vom Perito-
neum. Gekennzeichnet ist dieses Karzinom durch
das Vorhandensein von zahlreichen sogenannten
Psammonkorperchen (aus Kalziumphosphat be-
stehende dystrophe Verkalkungen im Gewebe).

Fallbericht: Wir prasentieren den Fall einer 30jah-
rigen Patientin mit einem hochdifferenzierten
serosen Zystadenokarzinom vom Typ des psammo-
matosen Karzinoms FIGO Illc, ausgehend vom
Peritoneum der Excavatio rectouterina und des
Spatium rectovaginale. Der Tumor wurde primér
in einem auswartigen Krankenhaus im Rahmen
einer Sectio als suspekt imponierendes Hinter-
wandmyom biopsiert und damit diagnostiziert. An
unserer Abteilung erfolgte fiinf Wochen im An-
schluff an die Sectio die chirurgische Therapie des
Karzinoms wie folgt: ,En-bloc“-Resektion von Ute-
rus und Rektosigmoid mit Parametrektomie beid-
seits, pelvin-paraaortale Lymphadenektomie, Appen-
dektomie, infracolische Netzresektion. Die endgiil-

tige Histologie ergab eine Tumorinfiltration in
beide Parametrien, 18 positive von insgesamt 119
Lymphknoten (davon 3 positive pelvine Lnn., die
restlichen 15 positiven Lnn. mesorektal bzw.
mesokolisch) und eine positive Spiilzytologie; das
Rektum, die Appendix und das Netz waren tumor-
frei.

SchluBsfolgerung: Das primire Psammokarzinom
des Peritoneums ist eine Raritat. Die radikale chir-
urgische Tumorentfernung kann als wichtigster
Therapieansatz vorausgesetzt werden, fiir den Nut-
zen einer adjuvanten postoperativen Chemothera-
pie gibt es keine beweisenden Studien. Aufgrund
des Stadiums FIGO IIlc entschieden wir uns fiir
eine adjuvante Chemotherapie mit sechs Zyklen
Taxol (175 mg/m2) und Carboplatin (AUC 5).

Die Abklirung des pathologischen Krebsabstriches
im Krankenhaus Lainz 2001-2004

M. Weigert, P. Sevelda, B. Schuller, W. Pokieser,
G. Weigl
Krankenhaus Lainz, Wien

Fragestellung: Ziel dieser retrospektiven Studie ist,
im Rahmen der Qualitdtssicherung in Zusammen-
arbeit mit der Pathologie die Korrelation zwischen
pathologischem PAP-Abstrich, Histologie der Biop-
sie und des Konisats sowie anderer Parameter (Art
der Konisation, Komplikationen) aufzuzeigen.

Methode: Mittels der Krankenakten wurden die
PAP-Abstriche, Portiobiopsien (PE), die Art der
Konisation (Lletz oder Messer) und postoperative
Komplikationen erhoben. Besondere Beachtung
wurde auf die Auswertung der Histologie des Konus
bei einer neoplasiefreien (bzw. CIN I) PE gelegt.

Ergebnisse: Ausgewertet wurden die Daten von 276
Frauen im Alter von 19-71 Jahren. 250 (90,6 %)
Koni ergaben einen pathologischen Befund: Davon
fand sich eine CINIin4 % (n = 10), eine CIN Il oder
1T bei 223 Frauen (89,2 %). Ein Adeno-CAwurde in
7(2,8 %), ein Plattenepithel-CAin 10 Fillen (davon
mikroinvasiv n = 2, 4 %) gefunden. Bei einer
neoplasiefreien Portiobiopsie (n = 16) zeigte sich in
75 % eine hohergradige CIN. Eine CINI (n =9) in
der PE fithrte in 77,8 % (n = 7) zu einer CIN II/III
und einmal zu einem Adeno-CA. Insgesamt wurden
145 (52,5 %) Lletz- und 133 (48,2 %) Messerkoni-
sationen durchgefiihrt. In 13,2 % konnte keine
Neoplasiefreiheit des Schnittrandes erreicht wer-
den, 8,8 % zeigten einen artifiziell geschadigten
Resektionsrand, was eine Beurteilung der Radikali-
tit nicht zulief3.

SchlufSfolgerung: ITm Rahmen dieser Untersu-
chung zeigte sich in 75 % der neoplasiefreien PEs
eine hohergradige CIN. Andererseits fand sich in
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9,4 % der Histologien ein ,,negativer” Konus. Dar-
aus ergibt sich die Notwendigkeit fiir jede Abtei-
lung, Kenntnis tiber den prozentuellen Anteil des
,Up-Gradings“ zwischen PE und Konushistologie,
jedoch auch tiber den Anteil der ,negativen“ oder
,gering pathologischen® Histologien der Konisate
zu haben. Aus o. g. Griinden regen wir an, bei jeder
suspekten Zytologie routineméaRig eine Kolposko-
pie und Biopsie durchzufiihren, um mehr Informa-
tion fiir das entsprechende Prozedere zu erlangen.

Vaginal appliziertes Progesteron in der Therapie
der zervikalen intraepithelialen Neoplasie Grad I:
eine Phase-II-Studie

L. Hefler, Ch. Grimm, P. Speiser, G. Sliutz,
S. Leodolter, A. Reinthaller

Abteilung fiir Gyndkologie und Geburtshilfe,
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde, Wien

Fragestellung: Die zervikale intraepitheliale Neo-
plasie (CIN) Grad I ist eine haufige, HPV-assoziierte
Erkrankung. Die Entstehung einer CIN wurde
mit einer Verringerung von Langerhans-Zellen im
Zervixepithel in Zusammenhang gebracht. Weiters
wurde eine erhohte Expression von verschiedenen
Adhisionsmolekiilen beschrieben. Praliminare Stu-
dien zeigen, dafd vaginal appliziertes natiirliches
Progesteron lokal die Apoptoserate und die Anzahl
der Langerhans-Zellen erhéht, wohingegen die
Expression verschiedener Adhisionsmolekiile re-
duziert wird. Ziel der vorliegenden Studie ist nach-
zuweisen, ob vaginal appliziertes Progesteron die
Regressionsrate von CIN I erhoht.

Methodik: Wir fiihren derzeit eine prospektive,
nicht randomisierte, offene Phase-II-Studie mit
400 mg vaginal appliziertem mikronisiertem, na-
tirlichem Progesteron vom 16. bis zum 25. Zyklus-
tag tiber sechs Monate als Behandlung der CIN I
durch. Mit dem 25.1.2005wurden insgesamt 20 Pa-
tientinnen in die Studie eingebracht. Nach 3 und
6 Monaten werden Patientinnen beziiglich einer
moglichen Regression, Persistenz oder Progres-
sion der Erkrankung untersucht und bei Bedarf be-
handelt. Insgesamt planen wir, 40 Patientinnen in
die Studie zu inkludieren. Regressionsraten wer-
den mit 40 Kontrollpatientinnen, die von 2002—
2004 konservativ behandelt wurden, verglichen.

Ergebnisse: Von den 40 konservativ behandelten
Kontrollpatientinnen zeigten 14 Patientinnen eine
Regression innerhalb einer durchschnittlichen
Beobachtungszeit von 194 Tagen. Der HPV-Status
bei Studieninklusion (p = 0,001), aber nicht das
Alter der Patientin, die Anzahl der Sexualpartner,
Paritit, Rauchgewohnheiten, Verhiitungsformen
und sozialer Status waren mit der Regressionsrate
der CIN I assoziiert. Im aktiven Studienarm wurden
bis jetzt 28 Frauen gescreent, 8 lehnten eine Studien-

teilnahme ab. 16 Patientinnen hatten bereits ihre
3-Monats- bzw. 7 Patientinnen ihre Abschluf3un-
tersuchung nach 6 Monaten. Von diesen 7 Patien-
tinnen zeigten 4 eine Regression der CIN I nach
6 Monaten Therapie. 2 Patientinnen haben auf-
grund von Nebenwirkungen der Behandlung die
Therapie abgebrochen. Eine statistische Berech-
nung am 31.1.2005 zeigte, wie aufgrund der
Patientenanzahl erwartet, kein signifikant unter-
schiedliches Ergebnis in der Regressionsrate zwi-
schen der aktiven Behandlung und dem Kontroll-
arm.

SchluBsfolgerung: Bei Frauen mit CIN I ist die
Teilnahmerate an der Studie bzw. die Patienten-
compliance hoch. Es wurden keine schwerwiegen-
den Nebenwirkungen der Therapie berichtet. Wir
erwarten, daf3 wir in wenigen Monaten tiber voll-
standige Daten beztiglich der Wirkung einer vagi-
nalen Therapie mit Progesteron auf CIN-I-Regres-
sionsraten berichten kénnen.

Die Low- und High-risk-Infektionen der Frau —
Assoziation mit zervikaler intraepithelialer
Neoplasie

G. Mehlhorn, P. A. Fasching, Ch. Gehrsitz,
Ch. Breuel, M. W. Beckmann, S. Ackermann
Frauenklinik, Universitdtsklinik Erlangen

Fragestellung: Besteht ein Zusammenhang durch
die Infektion unterschiedlicher HPV-Typen (Low-
und High-risk-Gruppen) und der Entwicklung
einer zervikalen intraepithelialen Neoplasie Grad
I-I11?

Methodik: Eswurden 17.250 Patientinnen in einem
Zeitraum von 01/1999 bis 06/2002 in der Routine-
diagnostik gesehen. Davon wurden 744 Patientin-
nen im Rahmen unserer Dysplasiesprechstunde
mit zytologisch suspekten Befunden untersucht.
Die Reevaluation fand mittels Zytologie, HPV-DNA
Hybrid-Capture Assay I1® mit Differenzierung nach
Low-risk-Infektion (LRI) mit dem HPV-Typen 6,
11, 42, 43 und 44 und nach High-risk-Infektion
(HRI) mit den HPV-Typen 16, 18, 31, 33, 35, 36, 45,
51,52, 55 und 56 und der Kolposkopie mit entspre-
chender Histologie statt. Die Daten wurden mittels
SPSS 11.5 analysiert.

Ergebnisse: Die HRI war signifikant assoziiert mit
dem Auftreten von CIN-II- (OR: 2,42) und CIN-III-
Lasionen (OR: 10,53). Nicht signifikant waren HRI
und CINI(OR:0,94). Die Kombinationsinfektionen
mit HR- und LR-Viren waren signifikant fiir das
Auftretenvon CIN-II- Lasionen (OR: 2,23,p=0,001),
aber nicht signifikant fiir die CIN-III-Lasionen
(OR:0,99,p=0,54).In 90,4 % der Patientinnen mit
einer CIN-III-Lasion konnte ein Nachweis von HR-
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HPV gelingen. Bei 9,6 % dieser Patientinnen mit hi-
stologisch gesichertem CIN III konnte kein Nach-
weis von HR-HPV erbracht werden, trotz auffalliger
Kolposkopie und Zytologie.

SchluBSfolgerungen: Durch den Nachweis von
Kombinationsinfektionen kann eine Subgruppe
von Patientinnen identifiziert werden, die nachge-
wiesenermaflen kein erhohtes Risiko haben, eine
hochgradige Dysplasie zu entwickeln. Daraus erge-
ben sich moglicherweise wichtige Konsequenzen
fuir die weitere Betreuung der Patientin.

Der Cyclooxygenase-II-Hemmer (COX II)
Rofecoxib (VIOXX®) in der Behandlung
von Zervixdysplasien Grad IT und III:
eine Phase-II-Studie

Ch. Grimm, A. Reinthaller, G. Sliutz,

S. Leodolter, L. Hefler

Abteilung fiir Gyndkologie und Geburtshilfe,
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde, Wien

Fragestellung: Die Standardtherapie der zervika-
len intraepithelialen Neoplasie (CIN) Grad II und
[T war bis jetzt eine Konisation. Es ist bekannt, daf3
gerade bei jungen Frauen eine durchgefiihrte Koni-
sation erhebliche kurzfristige wie auch langfristige
negative Konsequenzen haben kann. Aus diesem
Grunde gibt es Versuche, eine konservative Thera-
pie der CIN II/III zu etablieren. Es wurde gezeigt,
daf3 ein Enzym namens Cyclooxygenase (COX)-II
mafdgeblich an der Entstehung und Progression
der CIN beteiligt ist. In praliminédren Studien konn-
te nachgewiesen werden, daR COX-II-Inhibitoren
lokal im dysplastischen Gewebe die Apoptose indu-
zieren und die Regressionsrate der CIN erhohen
konnen.

Methode: Wir fithrten eine prospektive, randomi-
sierte, doppelblinde, placebokontrollierte Phase-
II-Studie mit dem COX-II-Inhibitor Rofecoxib
25 mg/Tag tiber 6 Monate als Therapie der CIN II/III
durch. Nach 3 und 6 Monaten wurden Patientinnen
beziiglich einer moglichen Regression, Persistenz
oder Progression der Erkrankung untersucht und
bei Bedarf behandelt.

Ergebnisse: Wir haben bis Ende September insge-
samt 16 Patientinnen in die Studie eingeschlossen.
9 Patientinnen hatten eine CINII, 7 eine CIN III. Da
am 30.9.2004 die Substanz Rofecoxib vom Markt
genommen wurde, muften wir unsere Studie vor-
zeitig beenden. Insgesamt erhielten 8 Patientinnen
eine Therapie mit Rofecoxib, 8 Patientinnen ein
Placebo. Nach einer mittleren Therapiedauer von
87 (46,3) Tagen zeigten 2/8 Patientinnen der Verum-
und 2/8 Patientinnen der Plazebogruppe eine
Remission der Erkrankung (p = 1,0). 3/9 bzw.

1/7 Patientinnen mit CIN II bzw. CIN III waren am
Ende der Studie dysplasiefrei. Keiner der erhobe-
nen Befunde (HPV-Status bei Studieninklusion,
Alter der Patientin, Familienstand, Anzahl der
Sexualpartner, Paritat, Rauchgewohnheiten, Ver-
hiitungsformen, sozialer Status) war mit der Regres-
sionsrate der CIN II/III assoziiert.

SchluBsfolgerung: Die konservative Therapie von
Patientinnen mit CIN II/III ist mdglich und wird
gut akzeptiert. Die Regressionsrate der CIN II/III
betrug 25 % innerhalb eines Beobachtungszeit-
raumes von durchschnittlich 3 Monaten. Aufgrund
des notwendigen Studienabbruchs konnte kein
Effekt der Rofecoxib-Behandlung nachgewiesen
werden.

Sentinel node detection with blue dye technique
in early cervical cancer

V. Schwendinger, E. Miiller, A. Zeimet, Ch. Marth
Department of Obstetrics and Gynaecology,
Innsbruck Medical University

Objective: The aim of this study was to investigate
the feasibility of sentinel node detection with blue
dye technique in early cervical cancer.

Methods: In a retrospective study, between January
2000 and August 2004, 37 women with early cervi-
cal cancer (FIGO stage Ia: 5, Ib: 29, IIa: 2, ITb: 1),
who underwent radical hysterectomy with pelvic
lymphandenectomy were identified. Preoperative
1 ml of blue dye (Lymphazurin 1 %) was injected
into 4 quadrants of the cervix.

Results: The detection rate of sentinel node was
91.9 % (34/37 patients). A mean of 2.5 sentinel
nodes were detected. 6 patients had positive senti-
nel nodes. 2 patients had false negative sentinel
nodes. The sensitivity and negative predictive value
were 75 % and 92.9 %, respectively.

Conclusions: Sentinel node detection has become a
main field of interest in gynaecological oncology.
Our detection rate and sensitivity rate using blue
dye technique in cervical cancer is comparable to
previously published data. However, recent data
combining radioactively labelled albumin and blue
dye technique show even more promising results.
The clinical validity of the combined techniques
must be evaluated in larger studies prospectively.
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Peritoneale Affektion nach Hysteroskopie beim
Endometriumkarzinom: ein Fallbericht

M. Schwab, M. Eck, M. Stitterlin, A. Beck, J. Dietl
Universitdts-Frauenklinik Wiirzburg

Wir berichten tiber eine 67jdhrige Patientin, bei der
wegen einer Postmenopausenblutung eine diagno-
stische Hysteroskopie und fraktionierte Abrasio
durchgefiihrt wurde. Der feingewebliche Untersu-
chungsbefund ergab ein mafdig differenziertes
Endometriumkarzinom mit teilweise epidermoi-
der Differenzierung. Das durchgefiihrte Staging
ergab keinen Hinweis auf Metastasierung.

Nach 6 Wochen erfolgte die operative Therapie in
unserer Klinik. Es fand sich folgender Situs: Knotig
ausladender Uterus mit erhaltenem Serosatiber-
zug, unauffillige Adnexregionen beidseits, Douglas
mit mehreren kleinen derben Auflagerungen
peritoneal. Restliches Abdomen einschlief3lich Ap-
pendix unauffallig.

Histologisch wurden intraoperativ ein bis knapp
unter die Uterusserosa reichendes Endometrium-
karzinom mit Zervixinfiltration sowie isolierte
peritoneale Absiedlungen des Endometriumkar-
zinoms im Douglas-Raum diagnostiziert.

Der abschlief3ende feingewebliche Befund ergab
ein gut differenziertes endometroides Adenokar-
zinom des Corpus uteri mit ausgedehnter platten-
epithelialer Metaplasie mit Fremdkorperreaktion
auf nekrotischen Keratinplatten. Nach der Wund-
heilung wurde eine perkutane Radiatio und Brachy-
therapie durchgefiihrt.

Wir illustrieren diesen Fall und kommentieren die
isolierte peritoneale Mitbeteiligung unter dem Ge-
sichtspunkt der Zellverschleppung durch die Hy-
steroskopie.

Expression von Ostrogenrezeptor-o und -B
(ER-a. und ER-B) sowie Progesteron A und B
(PR-A und PR-B) in humanen endometrialen
Adenokarzinomen

N. Shabani’, I. Mylonas?, S. Kunze’, Ch. Kuhn’,
L. Gashi-Luci? F. Zeqiri3, U. Jeschke!, K. Friese!
. Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — Innenstadt, Ludwig-Maximilians-
Universitat Miinchen, Deutschland; *Institute

of Pathology, University of Prishtina, Kosovo;
SDepartment of Obstetrics and Gynaecology,
University of Prishtina, Kosovo

Fragestellung: Endometriale Karzinome sind die
haufigsten malignen Tumoren des weiblichen Geni-
taltraktes. Es wird angenommen, daf} die endome-

triale Karzinogenese unter dem Einflufd von Steroid-
hormonen (vor allem Ostrogen) ist. Bis vor kurzem
war jeweils 1 Typ von Ostrogen- und Progesteron-
rezeptoren bekannt. Kiirzlich wurden noch 2 neue
Typen von Rezeptoren beschrieben (ER-f und PR-
B). Ziel dieser Arbeit war der immunhistochemi-
sche Nachweis von allen vier bekannten Steroid-
rezeptoren in humanen endometrialen Adenokar-
zinomen unterschiedlicher Differenzierung.

Material und Methoden: Paraffin-eingebettete Fal-
le von 245 Patientinnen mit endometroiden Adeno-
karzinomen unterschiedlicher Differenzierung
(G1n=140; G2 n=75; G3n=30) wurden immun-
histochemisch auf die Expression von ER-o, ER-f,
PR-A und PR-B mit Hilfe von monoklonalen Anti-
korpern analysiert.

Ergebnisse: Alle vier Steroidrezeptoren konnten
immunhistochemisch in endometrialen Adenokar-
zinomen nachgewiesen werden. Die ER-B-Expres-
sion-Intensitit war schwicher im Vergleich zu
ER-00 und nur in wenigen Fillen nachweisbar.
PR-A und PR-B zeigten eine signifikante Verringe-
rung bei G3-Tumoren im Vergleich zu G1- und G2-
Neoplasien (je p <0,001).

Schlusfolgerung: Exstmals konnten alle vier unter-
suchten Steroidrezeptoren immunhistochemisch
mit monoklonalen Antikdrpern in endometrialen
Adenokarzinomen nachgewiesen werden. Interes-
santerweise zeigten sich keine signifikanten Unter-
schiede zwischen den unterschiedlichen Differen-
zierungsgraden beim ER-o und ER-3, sodaf wahr-
scheinlich Ostrogen nur eine untergeordnete Rolle
in der endometrialen Karzinogenese spielen konn-
te. Es scheint, da ein signifikanter PR-Abfall zwi-
schen G1/G2 und G3 demonstriert wurde, daf3 ein
fehlender Progesteroneffekt im Zusammenhang
mit gleichbleibender Ostrogenkonzentration zu
einer malignen Transformation beitragen wiirde.
Ob diese Parameter als Tumormarker genutzt wer-
den konnen, bleibt noch abzuwarten.

Die Expression von Inhibin/Aktivin-Unterein-
heiten im endometrioiden Adenokarzinom

S. Worbs, Ch. Kuhn, U. Jeschke, N. Shabani,

S. Kunze, I. Mylonas, K. Friese

Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — Innenstadt, Ludwig-Maximilians-
Universitdt Miinchen

Fragestellung: Inhibin/Aktivin sind Glykoproteine,
die aus zwei Untereinheiten bestehen und erstmals
in den Granulosazellen des Ovars nachgewiesen
wurden. Inhibine bestehen aus einer alpha- (o) und
einer von zwei beta- (BA bzw. B) Untereinheiten
und dimerisieren dementsprechend zu Inhibin A
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(0-BA), Inhibin B (o-BB), Aktivin A (BA-A), Aktivin B
(BB-PB) oder Aktivin AB (BA-$B). Ziel dieser Arbeit
war die Evaluation der Untereinheiten im mali-
gnen Endometrium.

Material und Methoden: Normales (n = 46), atro-
phisches (n = 8) Endometriumgewebe und Gewebe
aus endometrioiden Adenokarzinomen (EC) ver-
schiedener Differenzierungsgrade G1 (n = 63), G2
(n = 22) und G3 (n = 14) wurden immunhisto-
chemisch mit monoklonalen Inhibin-o-, Inhibin-
BA- und -BB-Antikorpern charakterisiert.

Ergebnisse: In normalem Endometrium wurde
eine zyklische Expression von Inhibin-a und -BA
beobachtet. Bei endometrioiden Adenokarzinomen
war eine signifikant geringere Expression fiir Inhi-
bin-o zu beobachten, wobei Inhibin-o bei schlecht
differenzierten EC G3 nicht nachgewiesen werden
konnte (p < 0,05). Inhibin-BA und -BB konnten in
EC ebenfalls beobachtet werden, wobei bei EC G3
eine signifikant stirkere Expression im Vergleich
zu gut differenzierten Karzinomen G1 zu beobach-
ten war (p < 0,05).

SchluBSfolgerung: Es zeigte sich die Expression von
Inhibin-a-, Inhibin-BA- und -BB-Untereinheiten in
normalem und malignem Endometriumgewebe.
Eine fortwihrende Reduzierung der Inhibin-o-
Expression von EC G1 bis G3 wurde beobachtet.
Dies konnte darauf hinweisen, daf3 dieses Glyko-
protein ein moglicher Parameter einer malignen
Zelltransformation sein konnte und als Tumor-
suppressorgen in endometrioiden Adenokarzino-
men wirken konnte. Auch konnte die erhohte
Immunreaktion der Inhibin-p-Untereinheiten in
schlecht differenzierten Adenokarzinomen im Ver-
gleich zu G1- und G2-Tumoren als potentieller
Tumormarker genutzt werden.

Das ,,high-grade“-endometriale Sarkom —
eine seltene Kasuistik

M. Lenhard, N. Ditsch, 1. Himsl, M. Untch,

1. Bauerfeind

Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — GroShadern, Ludwig-Maximilians-
Universitdt Miinchen

Einleitung: Das endometriale Stromasarkom mit
einer geschatzten Inzidenz von 1-2/1 Mio. Frauen
wird in einen High-grade-Typ und einen progno-
stisch giinstigeren Low-grade-Typ (LGESS) einge-
teilt, fiir die keine evidenzbasierten Therapiericht-
linien existieren.

Fallbericht: Eine 32jahrige Nulligravida stellte sich
wegen Blutungsstorungen und V. a. Zervixpolyp
vor. Sonographisch stellte sich der Uterus mit einem

5,3 x 5,3 x 3,6 cm messenden, vaskularisierten,
teils inhomogenen Bereich dar. Eine fraktionierte
Kiirettage ergab eine Infiltration eines Miillerschen
Mischtumors im zervikoisthmischen Ubergang,
DD undifferenziertes endometriales Sarkom. Zur
Komplettierung des operativen Vorgehens wurde
die Explorativlaparotomie mit HE, Adnexektomie
li. (bei Z. n. Adnexektomie re. bei Adnextorsion)
und pelvine LNE durchgefiihrt (R ). Die endgiiltige
Histologie zeigte ein entdifferenziertes, 7 cm mes-
sendes endometriales Sarkom mit Filiae im li. Ovar
bei 25 freien Lymphknoten. Aufgrund des hochgra-
dig malignen histologischen Befunds sowie der er-
heblichen Ausdehnung des Tumors wurde die Not-
wendigkeit fiir eine adjuvante Therapie gesehen.
Nach Ausschluf} einer Fernmetastasierung wurde
gemafRd eines Protokolls fiir lokal fortgeschrittene
Weichteilsarkome mit 4 Zyklen Polychemothe-
rapie (Etoposid, Ifosfamid, Adriamycin) therapiert.
Nach einem Zwischenstaging erfolgte die lokale
Radiatio mit 60-66 Gy, im Anschlufd daran 4 weite-
re Zyklen der Polychemotherapie, die mit einer lo-
kalen Hyperthermie kombiniert wurde.

Ergebnisse: Die Standardtherapie operabler Sarko-
me ist die abdominale Hysterektomie mit Adnex-
ektomie bds., eine selektive pelvine und paraaortale
Lymphonodektomie ist zur Prognoseeinschitzung
empfohlen. Eine postoperative perkutane Bestrah-
lung senkt pelvine Rezidive, verlangert jedoch Ge-
samt- oder rezidivfreies Uberleben nicht. Aus bisheri-
gen Studien mit kleinen Fallzahlen ist der Wert einer
adjuvanten Chemotherapie noch nicht gesichert.

SchlufSfolgerung: Das endometriale Sarkom ist
eine sehr seltene Erkrankung des Uterus. Aufgrund
der schlechten Prognose stellt es eine multidiszi-
plinare therapeutische Herausforderung dar, die
eine individuelle Therapieentscheidung notwendig
macht. Die Behandlung im Rahmen eines AGO-
Protokolles ware wiinschenswert.

P185"FR2 gyer-expression and HER2 oncogene
amplification in recurrent vulvar Paget’s disease

0. Reich’, K. Tamussino’, S. Regauer®
'Department of Obstetrics and Gynaecology,
?Institute of Pathology, Medical University of Graz

Background: We evaluated p186M""%?* over-expres-
sion and HER2 oncogene amplification in recur-
rent vulvar Paget’s disease. We identified 6 patients
with recurrent vulvar Paget’s disease in our ar-
chives. The number of recurrences ranged from 1
to 11 over a time period of 1 month to 168 months.

Methods: Recurrences were evaluated immunohis-
tochemically for p1851ER2 gyver-expression with the
HercepTest®and for HER2 oncogene amplification
with fluorescence in-situ hybridization (FISH).
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Resulfs: P185MFR2 gver-expression was scored as 3
in2 patients, as 2 in 2 patients, and as 1 in 2 patients.
All patients with score 2 and score 3 showed HER2
oncogene amplification.

Conclusion: Over-expression of P185"*2and HER2
oncogene amplification appears to be common in
recurrent vulvar Paget’s disease.

Untersuchungen zur Expression von Inhibinen
in synchronisierten Trophoblasttumorzellen der
Zellinie BeWo

J. Vogl, I. Wiest, S. Schulze, Ch. Kuhn, A. Hoing,
U. Jeschke, I. Mylonas, K. Friese

Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — Innenstadt, Ludwig-Maximilians-
Universitat Miinchen

Fragestellung: Inhibin ist ein dimeres Glykopro-
tein, das sich aus einer Inhibin-a-Untereinheit und
einer von zwei moglichen Inhibin-f-Untereinhei-
ten zusammensetzt. Das ebenfalls zu TGF-f3 zah-
lende Aktivin besteht dagegen aus zwei Inhibin-f3-
Untereinheiten (beta,- oder beta,-Untereinheit).
Ovarielle Inhibine regulieren in der Periode endo-
krin die Gonadotropinsynthese in der Hypophyse.
Neben den Ovarien findet man Inhibine auch im
Endometrium und, wie unsere Untersuchungen
zeigen, in plazentaren Trophoblasttumorzellen,
insbesondere in mitotischen BeWo-Zellen. In der
vorliegenden Arbeit wird untersucht, ob die Inhi-
bin-Expression in synchronisierten Trophoblast-
tumorzellinien BeWo in unterschiedlichen Zelltei-
lungsstadien verandert ist.

Methodik: Nachdem die Trophoblasttumorzellen
BeWo unter Standardbedingungen kultiviert wur-
den, synchronisierten wir die Zellen durch Zugabe
von Aphidicolin (G2-Phase der Mitose) und Stauro-
sporin (G1). Nach der Isolation erfolgte die Um-
schreibung der mRNA und die semiquantitative
Untersuchung der Inhibin-Gen-Expression mittels
RT-PCR. Immunzytochemisch verwendeten wir
aufler fiir den Nachweis von Inhibin A, der durch
einen polyklonalen Antikorper visualisiert wurde,
monoklonale Antikorper. Zusatzlich bestimmten
wir die Inhibin-alpha- und -beta- Doppelexpression
mit Hilfe der Doppelimmunfluoreszenz.

Ergebnisse: Die Auswertungen zeigten, daf3 sowohl
Inhibin A als auch die ,- und f,-Untereinheit von
Trophoblasttumorzellen der Linie BeWo exprimiert
werden. Mitotische Zellen zeigten eine besonders
hohe Inhibin-A-Expression. Die o-Untereinheit
wird von BeWo-Zellen nur zu einem geringen Pro-
zentsatz exprimiert. Mit Hilfe der Doppelimmun-
fluoreszenzuntersuchung konnte gezeigt werden,
dafd BeWo-Zellen sowohl die a-Untereinheit, als

auch die dazugehorige B,- oder B, -Untereinheit
exprimieren.

SchluBSfolgerung: Erstmals wurde die Expression
von Inhibin alpha, Inhibin A, Inhibin betaA und
Inhibin betaB in Trophoblasttumorzellen BeWo
beschrieben. Diese Tumorzellinie kann damit zu
Untersuchungen der Inhibin-Expression als Mo-
dell dienen, auch die Verwendung von Inhibin als
Marker fiir den Trophoblasttumor ist zu diskutie-
ren. Weitere Untersuchungen zur Regulation von
Inhibinen in Trophoblasttumorzellinien, inshe-
sondere wiahrend der Mitose, sind vorgesehen. Mit
Hilfe der Doppelimmunfluoreszenzuntersuchung
konnten wir zeigen, dafd BeWo-Zellen o~ und (-
Untereinheiten des Inhibins gleichzeitig exprimie-
ren und damit wahrscheinlich intaktes Inhibin A
und B sezernieren.

Immunohistochemische Expression
von Thrombospondin im Vulvakarzinom

B. Tringler, Ch. Grimm, A. Reinthaller, G. Sliutz,
S. Leodolter, P. Speiser, L. Hefler

Abteilung fiir Gyndkologie und Geburtshilfe,
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde, Wien

Fragestellung: Thrombospondin (TSP) ist ein extra-
zelluldres Glykoprotein, das urspriinglich als se-
kretorisches Produkt der Thrombozyten beschrie-
ben wurde. Mittlerweile ist jedoch hinlanglich be-
kannt, dafl TSP in viele biologische Prozesse, wie
z. B. in die embryonale Entwicklung, die Gewebe-
differenzierung, die Angiogenese und auch ins
Tumorwachstum und die Metastasierung, maf3-
geblich involviert ist. Die vorliegende Studie unter-
sucht erstmals die immunohistochemische Ex-
pression von TSP im Vulvakarzinom und etwaige
Korrelationen mit klinischen und pathologischen
Parametern.

Methode: Die immunohistochemische Expression
von TSP wurde in 75 Tumorblocken von Patientin-
nen mit Plattenepithelkarzinom der Vulva unter-
sucht. Die Ergebnisse der TSP-Expression wurden
mit Tumorstadium (FIGO-Stadium), inguinalem
Lymphknotenstatus, Grad der Tumordifferenzie-
rung, Alter der Patientin und der Lange des rezidiv-
freien bzw. Gesamtiiberlebens korreliert.

Ergebnisse: In 35/75 (46,7 %) der Vulvakarzinome
wurde eine TSP-Expression festgestellt. Diese war
vorwiegend im Zytoplasma der Tumorzellen lokali-
siert, in vereinzelten Fillen jedoch auch im Zell-
kern zu finden. Die TSP-Expression war mit dem
biologischen Phanotyp der Vulvakarzinome assozi-
iert. Patientinnen mit fortgeschrittenem Tumor-
stadium (p = 0,01) bzw. mit positivem inguinalem
Lymphknotenstatus (p = 0,01) zeigten eine signifi-

65



66

SPECULUM

23. Jahrgang, Sonderheft 1/2005

kant erhohte TSP-Expression. In einer univariaten
Kaplan-Meier-Uberlebensanalyse und einem multi-
variaten logistischen Regressionsmodell waren das
Tumorstadium und der inguinale Lymphkno-
tenstatus mit dem rezidivfreien und dem Gesamt-
tiberleben assoziiert. Der Grad der Tumordifferen-
zierung, das Alter der Patientinnen und die TSP-
Expression waren keine prognostischen Para-
meter.

Schlusfolgerung: Wir berichten erstmals tiber die
immunohistochemische Expression des Angioge-
nese-Markers TSP im Vulvakarzinom. Eine erhohte
TSP-Expression war mit fortgeschrittenem Tumor-
stadium und positivem Lymphknotenstatus asso-
ziiert.

V-C-U-A-M-Klassifikation (Vagina-Cervix-Uterus-
Adnex-associated Malformation) — eine neue
Klassifikation weiblicher genitaler Fehlbildungen

P. Oppelt’, St. P. Renner’, S. Brucker?,

P. Strissel’, R. Strick’, P. G. Oppelt!, H. G. Doerr?,
G. E. Schott®, J. Hucke®, D. Wallwiener?,

M. W. Beckmann'

Frauenklinik, *Kinderklinik, *Kinderurologie,
Universitdtsklinikum Erlangen; ‘Frauenklinik,
Universitdatsklinikum Tiibingen, *Frauenklinik,
Krankenhaus Bethesda Wuppertal

Einleitung: Mit einer Inzidenz von bis zu 5 % der
Gesamtbeviolkerung stellen genitale Fehlbildun-
gen ein haufiges Krankheitsbild dar. In der Zuord-
nung von genitalen Fehlbildungen anhand der bis-
her veroffentlichten Fehlbildungsklassifikationen
bestehen Schwierigkeiten. Ziel war es, eine einfa-
che, systematische und reproduzierbare Eintei-
lung zu erstellen.

Methode: Orientierend an der TNM-Klassifikation
onkologischer Tumoren wurde eine systematische
Gliederung genitaler und assoziierter Fehlbildun-
gen entwickelt und validiert.

Ergebnisse: Das dufere und innere Genitale der
Frauwurde entsprechend der Anatomie in folgende
Untergruppen eingeteilt: Vagina (V), Cervix (C),
Uterus (U) und Adnexe (A). Assoziierte Malforma-
tionen wurden organspezifisch in der Untergruppe
(M) erfaf3t. Im Kollektiv von 99 Patientinnen mit
genitalen Fehlbildungen wurde die Klassifikation
validiert.

Zusammenfassung: Die V-C-U-A-M-Klassifikation
ermoglicht erstmals eine exakte und individuelle
Abbildung auch komplexer Fehlbildungen, unter
Beriicksichtigung assoziierter Malformationen.
Sie erleichtert die klinische Betreuung von betrof-
fenen Patientinnen.

EGFR activity in HER2 over-expressing
metastatic breast cancer: evidence for
simultaneous phosphorylation of HER2/neu
and EGFR

D. Gschwantler-Kaulich, G. Hudelist,

W. J. Koestler, K. Czerwenka, R. Mueller,

E. Ruecklinger, E. Kubista, Ch. F. Singer
Division of Special Gynaecology, Department of
Obstetrics and Gynaecology, Medical University
of Vienna

Aim of the study: HER2/neu over-expression is an
important prognostic parameter in breast cancer
patients and has become a response predictor for
trastuzumab treatment. Nevertheless, while trastu-
zumab is highly effective in many HER2/neu over-
expressing tumors, some do not respond. The rea-
son for the differential effect is unknown, but it has
been hypothesized that the complex interactions
between HER2/neu and other members of the
EGFR family are involved in trastuzumab resist-
ance.

Methods: We have analyzed the protein expression
of HER2/neu, EGFR, and their activated forms ptyr-
1248 HER2/neu, ptyr-845 EGFR and ptyr-1173
EGFR in 57 HER2/neu over-expressing breast tumors
and investigated potential correlations between the
different receptors.

Results: By performing immunohistochemistry on
paraffin-embedded tissue sections, we found that
ptyr-845 EGFR was significantly co-expressed with
HER2/neu and ptyr-1248 HER2/neu (p = 0.043, and
p = 0.040, respectively), while ptyr-1173 EGFR was
only correlated to HER2/neu expression (p = 0.042).
Interestingly, EGFR and its activated forms were all
significantly inversely correlated with PgR expres-
sion (p = 0.011, p = 0.033, and p = 0.032, respec-
tively), and ptyr-845 EGFR was in addition also in-
versely correlated with ER expression (p = 0.008).
While we have previously shown that serum levels
of the extracellular component of HER2/neu (ECD)
are associated with tumoral ptyr-1248 HER2/neu
expression, we were unable to demonstrate a simi-
lar relationship between serum EGFR and
intratumoral total/activated EGFR. We did, how-
ever, observe significantly higher levels of serum
EGFR in women with 3+ over-expression of HER2/
neu when compared to 2+ over-expression (p =
0.047).

Conclusion: Taken together, we have demonstrated
the expression and activation pattern of EGFR and
HER2/neu in HER2/neu over-expressing breast
cancer. We suggest that EGFR inhibition might
enhance the efficacy of trastuzumab by preventing
cross-phosphorylation.
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Management eines hochmalignen Angiosarkoms
der Brust in der Schwangerschaft

M. Hubalek, G. Pranter, A. Zeimet, C. Marth
Universitdtsklinik fiir Frauenheilkunde, Innsbruck

Das Angiosarkom der Brust ist mit einer Inzidenz
von 0,04 % aller Mamma-Malignome sehr selten.
Diese Neoplasmen entstehen aus Endothelzellen
und zeigen meist einen sehr aggressiven Verlauf.
Operation und Radiatio stellen die effektivste
Therapieform dar. Die 5-Jahres-Uberlebensrate wird
mit etwa 20 % beziffert.

Wir berichten tiber eine Patientin in der 20. Schwan-
gerschaftwoche mit einem histologisch gesicher-
ten Angiosarkom der linken Brust und pulmonalen
Metastasen. Aufgrund der generalisierten Erkran-
kung wird eine Chemotherapie mit Doxorubicin
und Ifosfamid initiiert. Nach 3 Zyklen Chemothera-
pie wird die Schwangerschaft wegen pathologi-
schem umbilikalem Doppler-Ultraschall und Deze-
lerationen im Kardiotokogramm per Kaiserschnitt
in der 28. Schwangerschaftwoche beendet. Es kann
ein vitaler Knabe mit deutlichen Zeichen einer in-
trauterinen Wachstumsretardierung entbunden
werden. Das Kind zeigt keine psychomotorischen
Auffalligkeiten und kann acht Wochen nach der
Geburt mit einem Gewicht von 2.210 g nach Hause
entlassen werden. Die Patientin erhilt nach der
Entbindung zwei weitere Zyklen Doxorubicin/
Ifosfamid und daraufhin 6 Zyklen Gemcitabine/
Docetaxel/Bevacizumab und zeigt 10 Monate nach
Therapiebeginn eine partielle Remission.

Trotz Wachstumretardierung des Fetus erscheint
die Therapie eines hochmalignen, metastasieren-
den Angiosarkoms mittels Chemotherapie in der
Schwangerschaft eine fiir Mutter und Kind sichere
Behandlungsform.

SLIT2/ROBO1-induced migration of breast
cancer cells

B. C. Schmid', G. A. Rezniczek’, G. Fabjani’,

S. Leodolter'?, R. Zeillinger!

Division of Gynaecology, Molecular Oncology
Group, Department of Obstetrics and
Gynaecology, Medical University of Vienna;
’Ludwig-Boltzmann-Institute for Gynaecological
Oncology and Reproductive Medicine, Vienna

The migration of cells has an essential function in
embryonic development, wound healing and the
immune response, and is a prerequisite for cancer
invasion and metastasis. In these processes, migra-
tion is mostly controlled by external signals such as
cytokines. Recently, the chemokine receptor CXCR4
and its ligand CXCL12 (SDF-lalpha) have been

shown to play not only a significant role in migra-
tion of leukocytes, but also in the migration and
targeted metastasis of cancer cells. The interaction
of SLIT, a secreted protein known for its role of
repulsion in axon guidance and neuronal migra-
tion, with its receptor ROBO has been shown to
inhibit leukocyte chemotaxis induced by CXCL12.
We hypothesized that such an inhibition mecha-
nism is also present in breast cancer, as CXCR4 and
ROBO were found to be significantly expressed in a
number of breast cancer cell lines. Interestingly,
however, our in vitro migration experiments re-
vealed that SLIT2 did not inhibit CXCR4-induced
migration but instead acted as a potent inducer of
migration. Brain, one of the major target organs for
breast cancer metastasis, expresses SLIT. When we
examined the migratory behavior of clones derived
from the MDA-MD 231 breast cancer cell line spe-
cifically metastasizing to either bone or brain, we
found that only migration of the brain-seeking
clone was inducible by SLIT2. This would suggest
that SLIT2 plays an important role in directing cir-
culating tumor cells to the brain.

Die saure tartratresistente Phosphatase
(TRACP 5b) ist ein Marker fiir Knochen-
metastasen bei Brustkrebspatientinnen

B. Michler, A. Honig, M. Siitterlin, H. Calffier,
J. Dietl
Universitdts-Frauenklinik Wiirzburg

Einleitung: Die saure tartratresistente Phospha-
tase (TRACP 5b) ist ein Osteoklasten-spezifischer
Marker fiir den Knochenstoffwechsel. Wir haben
untersucht, ob TRACP 5b als Serummarker fiir
Knochenmetastasen bei Patientinnen mit Brust-
krebs (BK) dienen konnte. Die Bestimmung dieses
Markers bei Tumorpatientinnen erscheint vielver-
sprechend fiir die frithe Diagnose von Knochen-
metastasen sowie zur Uberpriifung der Effizienz
einer Bisphosphonattherapie bei ossaren Absiede-
lungen.

Patientinnen und Methoden: 255 Frauen wurden
im Rahmen der Studie untersucht, 185 mit Brust-
krebs (49 pra- and 136 postmenopausal) sowie eine
Kontrollgruppe bestehend aus 70 gesunden Frauen
(30 pra- and 40 postmenopausal). TRACP-5b-Serum-
werte wurden mittels ELISA, welcher spezifisch die
in Osteoklasten produzierte Isoform 5b von TRACP
detektiert, bestimmt. Die Patientinnen gruppier-
ten sich wie folgt: BK-Patientinnen ohne Metasta-
sen, mit Knochenmetastasen, mit viszeraler Meta-
stasierung und die Kontrollgruppe.

Ergebnisse: Verglichen mit der Kontrollgruppe und
Patientinnen mit BK ohne Metastasen hatten Pa-
tientinnen mit Knochenmetastasen signifikant ho-
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here TRACP-5b-Serumwerte. Generell zeigten sich
bei Patientinnen mit BK signifikant hohere TRACP-
5b-Werte. Bei einer geringeren Anzahl von Patien-
tinnen, bei welchen lediglich viszerale Metastasen
diagnostiziert worden waren, zeigten sich erhohte
TRACP-5b-Werte, was wahrscheinlich auf bis dahin
nicht diagnostizierte Knochenmetastasen zurtick-
zufiihren ist. Die mittlere TRACP-5b-Aktivitit bei
Frauen, welche wegen Knochenmetastasen mit
Bisphosphonaten behandelt wurden, war niedriger
als diejenigen von Patientinnen, welche nicht mit
einer antiresorptiven Therapie behandelt wurden,
obgleich die Anzahl unbehandelter Patientinnen
enorm klein war.

Schlusfolgernd 1af3t sich sagen, daff TRACP-5b
einen wertvollen Marker fiir die Nachsorge von
Patientinnen mit BK mit Knochenmetastasen dar-
stellen konnte.

Untersuchungen zur Glycodelin-Expression an
Mammakarzinomen mit Hilfe von monoklonalen
und polyklonalen Antikorpern

E. Barthell, S. Kunze, Ch. Kuhn, I. Mylonas,

U. Jeschke, K. Friese

Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — Innenstadt, Ludwig-Maximilians-
Universitdt Miinchen

Fragestellung: Glycodelin (Molekulargewicht 28 kDA)
ist ein in verschiedenen Isoformen existierendes
glykosyliertes Protein der Lipocalinfamilie und ein
Marker der endothelialen Differenzierung. Seine
Expression wurde primdr im humanen Endo-
metrium und in der Plazenta nachgewiesen. Beim
Ovarialkarzinom konnte Glycodelin einen wich-
tigen Tumormarker darstellen. Ziel dieser Arbeit
war die Analyse der Glycodelin-Expression bei
Mammakarzinomen abhingig von Grading und
Rezeptorstatus.

Material und Methoden: Insgesamt wurden 64 reine,
invasiv duktale Karzinome (ohne Anteile von DCIS/
CLIS oder anderen Karzinomen) von postmeno-
pausalen Frauen immunhistochemisch mit einem
monoklonalen und einem eigenen synthetisierten
polyklonalen Antikorper gegen Glycodelin unter-
sucht und semiquantitativ ausgewertet.

Ergebnisse: Eine statistisch signifikante Abnahme
der Glycodelin-Expression lieR sich bei den inva-
siv-duktalen Mammakarzinomen nur fiir den poly-
klonalen Antikorper und nur fiir einzelne Gruppen
nachweisen: (a) G1, rezeptor-positiv, im Vergleich
zu G3, rezeptor-negativ, (b) G2 rezeptor-positive
im Vergleich zu G3 rezeptor-negativen Tumoren
und (c) rezeptor-negative G2 im Vergleich zu eben-
solchen G3-Tumoren.

SchluBSfolgerung: Eine Expression von Glycodelin
beim Mammakarzinom konnte demonstriert wer-
den. Eine verminderte Expression von Glycodelin
in steroidrezeptor-negativen Tumoren konnte auf
eine hormonabhéngige Regulation hinweisen. Die
Glycodelin-Expression korrelierte mit den Rezep-
tor-negativen Fallen invers mit den bekannten pro-
gnostischen Faktoren. Ob Glycodelin als progno-
stischer Marker bei Mammakarzinomen von Be-
deutung ist, bleibt noch abzuwarten.

Sandwich-Timing von regionaler Radiotherapie
und Chemotherapie beeinflufit nicht die Toxizitit
der nachfolgenden Zyklen — ADEBAR-Studie

M. Heinrigs', W. Janni’, B. Rack’, N. Harbeck?,
D. Steinfeld, D. Augustin’, W. Simon®, K. Gauger?,
Th. Beck®, C. Ho?, M. Beckman?®, H. Sommer’,
M. Kiechle®, K. Friese’

Klinik und Poliklinik der Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — Innenstadt, Ludwig-Maximilians-
Universitat; *Frauenklinik der Technischen Uni-
versitat, Miinchen; *Zentralklinikum Augsburg;
‘Mammazentrum Ostbayern, Deggendorf; °Ro-
bert-Bosch-Krankenhaus, Stuttgart; °Klinikum
Rosenheim; "Kreisklinik Ebersberg; *Frauenklinik,
Universitdatsklinikum Erlangen

Zielsetzung: Die ADEBAR-Studie ist eine prospek-
tive multizentrische Phase-III-Studie, die unter-
sucht, ob Patientinnen mit Hochrisikomammakar-
zinom (= 4 LK) von einem sequentiellen EC-Doc-
Regime (E, C-D: 4 Zyklen Epirubicin [E] 90 mg/m?
und Cyclophosphamid [C] 600 mg/m? q21d gefolgt
von 4 Zyklen Docetaxel [D] 100 mg/m? q21d) im
Vergleich zu einer anthrazyklinbasierten Poly-
chemotherapie (FE ,,C: 6 Zyklen E 60 mg/m?d 1+8,
5-Fluorouracil 500 mg/m2d 1+8 und C 75 mg/m2d
1-14, g4w) profitieren. Wir untersuchten den Ein-
fluR des Bestrahlungszeitpunktes auf die verab-
reichte Chemotherapiedosis in den nachfolgenden
Zyklen.

Patienten und Methodik: Bis zum 31.12. 2004
wurden insgesamt 1.352 Pat. von den 199 aktiven
Zentren randomisiert, die durchschnittliche Rando-
misierungszahl pro Monat betrug 34 Patientinnen.
Der Bestrahlungszeitpunkt der regionalen Radio-
therapie (Brust oder Thoraxwand und infra-/supra-
klavikuldre Bestrahlung) erfolgte entweder sequ-
entiell im AnschlufR an die Chemotherapie oder im
Sandwichverfahren nach der Hilfte der Chemo-
therapiezyklen. Zum jetzigen Zeitpunkt sind die
Behandlungsdaten von 435 Patientinnen vollstan-
dig auswertbar.

Ergebnisse: Bei 336 Pat. (77,2 %) wurde die Be-
strahlung nach Abschlufd der Chemotherapie, bei
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99 Patientinnen im Rahmen des Sandwichver-
fahrens durchgefiihrt. SAE’s (serious adverse events)
traten bei 86 Pat. (19,8 %) auf, insgesamt in 2,8 %
der Chemotherapiezyklen, jedoch meist nicht in
kausalem Zusammenhang mit der Therapie. Eine
Intervallverlangerung zwischen den Zyklen war bei
142 Pat. (32,6 %), eine Dosisreduktion bei 75 Pat.
(17,2 %) erforderlich. Eine Hospitalisierung war
bei 125 Pat. (28,7 %) notig. Die sequentielle Gabe
der Chemotherapie korrelierte nicht mit dem
Auftreten von SAE’s (0,65), Intervallverlingerung
(0,29) oder Hospitalisierung (0,71). Allerdings zeig-
te sich eine tendenziell, aber nicht signifikant hau-
figere Erfordernis zur Dosisreduktion bei Pat. mit
sequentieller Bestrahlung (19,0 % vs. 11,1 %, p =
0,07).

Zusammenfassung: Das Timing der adjuvanten
Radiatio — ob sequentiell oder im Sandwichverfah-
ren —beeinfluf3t nicht die beabsichtigte Dosisinten-
sitat der einzelnen Zyklen, aber per definitionem
die Dosisintensitét der zytostatischen Gesamtthe-
rapie. Wir empfehlen aufgrund des vorherrschen-
den Risikos fiir lebensbedrohliche Fernmetastasen
bei Pat. mit mehr als drei befallenen Lymphknoten,
die Chemotherapie vor dem Start der Radiatio ab-
zuschlieRen.

Ist die Sentinel-Lymphknotenentfernung beim
duktalen Carcinoma in situ indiziert?

1. Himsl, I. Bauerfeind, St. Kahlert, M. Lenhard,
M. Untch

Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — GroShadern, Ludwig-Maximilians-
Universitat Miinchen

Fragestellung: Beim ausgedehnten DCIS wird ein
axillares Staging diskutiert, da nach histopatho-
logischer Aufarbeitung ausgedehnter intradukta-
ler Befunde eine Mikroinvasion in bis zu 48 % nach-
gewiesen wird. Die Pravalenz positiver axillarer
Lymphknoten beim DCIS wird mit < 2 %, beim
pT1mic mit < 5 % beschrieben. Aufgrund der ho-
hen Morbiditit einer axillaren Lymphonodektomie
(ALND) im Verhaltnis zur geringen Pravalenz einer
nodal positiven Axilla kann bei sehr ausgedehnten
Lasionen bzw. bei Verdacht einer Mikroinvasion
eine Sentinel Node Biopsy (SNB) zum Ausschlufl
einer nodalen Metastasierung sinnvoll sein. Ziel
der retrospektiven Datenerhebung ist es, die Pra-
valenz von mikrometastasierten Sentinel-Lymph-
knoten (SN) beim DCIS und beim pT1lmic zu be-
stimmen.

Methode: Im Zeitraum von 1/1989 bis 1/2005 wur-
den 333 Patientinnen mit einem DCIS in der
praoperativen Stanzbiopsie behandelt. In der end-
giiltigen Histologie bestatigte sich bei 220 Patien-

tinnen die Diagnose eines DCIS, wahrend 113 Pati-
entinnen eine invasive Lasion aufwiesen. Seit 2002
wird die SNB beim DCIS durchgefiihrt, wenn fol-
gende Kriterien vorliegen: High-risk-DCIS, kli-
nisch und sonographisch negative Axilla und der
mammographische Verdacht einer extensiven DCIS-
Lasion mit nicht auszuschlie3ender Mikroinva-
sion. 18 Patientinnen wiesen mindestens eines der
folgenden Kriterien auf und erhielten eine SNB:
palpabler Tumor (41 %), multizentrisches oder
extensives DCIS mit Indikation zur Mastektomie
(50 %), High-grade- oder Non-high-grade-DCIS mit
Nekrosen (83 %) oder suspekte Mammographie
(100 %).

Ergebnisse: In 13 Fallen mit durchschnittlich 2,3
entnommenen SN ergab sich in der endgiltigen
Histologie ein DCIS. Die Detektionsrate lag bei
92 % (12/13). In allen 12 SNB waren die ent-
nommenen SN negativ. Der durchschnittliche
Durchmesser der DCIS-Lasionen betrug 45 mm
(3=75 mm). In 5 Fillen mit durchschnittlich 4,3
entnommenen SN ergab sich in der endgiiltigen
Histologie ein mikroinvasives Mammakarzinom.
Die Detektionsrate lag bei 100 % (5/5). In 80 %
(4/5) waren die entnommenen SN tumorfrei. In
20 % (1/5) ergab sich ein positiver SN sowie nach
ALND ein zusiatzlicher tumorbefallener Non-SN.

Schlusfolgerung: Ein mikrometastasierter SN wur-
de nur in einem Fall eines pT1mic diagnostiziert.
Aufgrund der geringen Pravalenz tumorbefallener,
axillarer Lymphknoten beim DCIS soll die SNB
nicht als Routineverfahren beim DCIS angewandt
werden. Die SNB sollte bei indizierter Mastektomie
bei extensivem High-risk-DCIS, DCIS mit Mikro-
invasion oder mammographischem Verdacht einer
Mikroinvasion zum axillaren Staging, zur Vermei-
dung einer gegebenenfalls notwendigen, sekunda-
ren, komplettierenden Axillaoperation diskutiert
werden.

Identifikation und molekulare Klonierung von
Ostrogen-Rezeptor-B-Splice-Varianten in ERa-
negativen MDA-MB-231-Mammakarzinomzellen

F. Horn, D. Mitter, O. Ortmann, O. Treeck
Klinik fiir Frauenheilkunde und Geburtshilfe,
Caritas-Krankenhaus St. Josef, Universitdt
Regensburg

Einleitung: Seit der Identifizierung des Ostrogen-
Rezeptor-p-Gens (ERP) und seines ersten Trans-
kriptes sind tiberraschend viele Splice-Varianten
dieser mRNA entdeckt worden. Es zeigte sich, dal
das ERB-Gen in einer Vielzahl von Geweben expri-
miert wird. Die bisher beschriebenen ERB-Splice-
Varianten sind durch unterschiedliche 3" Exons
(ERB2, 3, 4, 5) oder durch Deletion von einzelnen
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oder multiplen Exons (z. B. ERp-delta 2) gekenn-
zeichnet.

Methodik: Nach reverser Transkription von 1 ug
Gesamt-RNA aus MDA-MB-231-Zellen mit Ran-
dom-Hexamer-Primern erfolgte eine PCR-Amplifi-
kation der cDNA bei 56 °C mit den PCR-Primer-
Paaren 5’-CAAGGCCGGTGTGTTTATCT-3 und 5’-
GGCGTCACTGAGACTGTGG-3".

Ergebnisse: Bei dem Versuch, komplette ERB-cDNA-
Molekiile mittels RT-PCR aus MDA-MB-231-Mam-
makarzinomzellen zu amplifizieren, generierten
wir zwei Banden unerwarteter GrofRe. Nach Klo-
nierung und Sequenzierung beider Banden konn-
ten diese als neue ERB-Splice-Varianten identifi-
ziert werden, namlich den Exondeletions-Isofor-
men delta 1/2/5 und delta 1/2/5/6. Nach Design
spezifischer Primerpaare fiir diese neuen Subtypen
waren wir in der Lage, ihre Expression auch in
weiteren Zellinien gynikologischer Tumoren nach-
zuweisen.

SchluBSfolgerung: In ERa-negativen Mammakarzi-
nomzellen kénnen tiberraschend viele Subtypen
des ERP exprimiert sein, uns gelang die Identifizie-
rung zweier bislang unbeschriebener Isoformen.

Disseminierte Tumorzellen im Knochenmark
(DTZ-KM) und tumorbiologische Faktoren an
Primartumoren von 265 Mammakarzinom-
patientinnen

Th. Kampik®, Ch. Schindlbeck’, W. Janni’,

B. Rack’, S. Schulze', St. Krajewski?, H. Sommer?,
K. Friese!

Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — Innenstadt, Ludwig-Maximilians-
Universitat Miinchen, Deutschland; ?Burnham
Institute, LaJolla, Ca., USA

Einleitung: Die prognostische Relevanz dissemi-
nierter Tumorzellen im Knochenmark von Brust-
krebspatientinnen (DTZ-KM) konnte in einer Rei-
he von Studien gezeigt werden. Dennoch ist un-
klar, welche biologischen Faktoren des Primair-
tumors eine hamatogene Streuung begiinstigen.
Wir untersuchten deshalb die Expression des
Wachstumsfaktor-Rezeptors HER2, des Mitose-
faktors Topoisomerase Ila (TOP Ila), des Proli-
ferationsmarkers KI 67 sowie der Mutation des
Tumorsuppressorgens p53 an ,, Tissue Micro Arrays“
(TMA) von 265 Primirtumoren von Patientinnen
mit bekanntem KM-Status zum Zeitpunkt der Erst-
diagnose.

Methodik: Die KM-Aufarbeitung und Analyse er-
folgte nach einem standardisierten Protokoll mit-
tels Zytospin-Praparation und immunzytochemi-

scher Farbung auf Zytokeratin (CK) als Marker
epithelialer Zellen. Die TMAs der Primartumoren
wurden immunhistochemisch auf HER2, TOP Ila,
KI67 und p53 untersucht. Die Auswertung erfolgte
semiquantitativ (HER2) bzw. nach Prozentsatz posi-
tiver Zellen.

Ergebnisse: Positivitat fiir HER2 (2+/3+) bestand
in 35/167 (21 %) Fallen. Eine Expression von TOP
ITafand sichin 163/181 (med. 10 %), fiir KI67 in 52/
184 (med. 5 %) und fiir p53 in 106/174 Féllen (med.
5%). 68/265 Pat. (25,7 %) zeigten DTZ-KM mit im
Median 2/2 x 106 Zellen (1-1500), KM-Positivitit
war mit keinem der untersuchten Faktoren korre-
liert. HER2 korrelierte mit TOP IIa (p = 0,06), KI 67
(p=0,031) und p53 (p < 0,001), TOP Ila signifikant
mit KI 67 und p53 und auch KI 67 mit p53 (p =
0,004). Nach einem medianen Follow-up von 60,5
Monaten (7-255) zeigte die Prasenz von DTZ-KM
prognostische Bedeutung fiir das Gesamtiiber-
leben (p = 0,032), wahrend HER2 mit dem rezidiv-
(p = 0,022) und metastasenfreien (p = 0,042) Uber-
leben korrelierte.

Diskussion: Die Kongruenz der Expressionsraten
fuir die untersuchten tumorbiologischen Faktoren
deutet auf eine kausale Kette von Suppressor-,
Proliferations-, und Mitosemarkern sowie Wachs-
tumsfaktorrezeptoren hin. Die hdmatogene Tu-
morzelldissemination scheint ein davon unabhéan-
giger Prozef’ zu sein. Die Untersuchung entspre-
chender Marker auf DTZ-KM selbst ist Gegenstand
laufender Arbeiten.

Detektion von disseminierten Tumorzellen im
Knochenmark von Mammakarzinompatientinnen
mit Hilfe neuer Oberflichenantigene und
Doppelimmunfluoreszenz

S. Schulze, Ch. Schindlbeck, U. Jeschke,

W. Janni, B. Rack, H. Sommer, K. Friese

Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — Innenstadt, Ludwig-Maximilians-
Universitdt Miinchen

Einleitung: Der Nachweis disseminierter Tumor-
Zellen im Knochenmark von Mammakarzinom-
patientinnen ist von prognostischer Bedeutung.
Das Thomsen-Friedenreich-Antigen (TF), genauer
das Gal-1-3GalNAc-O-Epitop, zdhlt zu den onko-
fetalen Kohlenhydraten. Sein Tragerprotein ist
Muc-1, das zur Familie der hochglykosylierten Pro-
teine gehort. Auf Tumorzellen ist Muc-1 posttrans-
lational modifiziert. Daraus geht eine inkomplette
0-Glykolysierung hervor, namlich die Prasentation
des Thomsen-Friedenreich-Antigens. Da Thomsen-
Friedenreich in postfetalem Normalgewebe bis auf
wenige immunologisch privilegierte Organe nicht
vorkommt, zihlt man Thomsen-Friedenreich zu
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den karzinomassoziierten Antigenen, sodafd es sich
zum Nachweis disseminierter Tumorzellen im
Knochenmark und fiir eine spatere Anreicherung
mit Hilfe von magnetischen Antikdrpern eignen
konnte.

Methode: Mit Hilfe von Doppelimmunfluoreszenz
wurde die gleichzeitige Expression von Pan-Zyto-
keratin (A45/B/B3, Fa. Micromet), des Thomsen-
Friedenreich-Antigens (CD 176; Klon A 78-G/A7,
Fa. Serotec) bzw. von Thomsen-Friedenreich und
seinem Tragerprotein Muc-1 untersucht. Dazu wur-
den Zytospins mit 1 x 10° Knochenmarkszellen mit
einer Kombination von anti-Zytokeratin-IgG (Cy-3
direkt markiert) und anti-Thomsen-Friedenreich-
IgM + Goat-anti-Mouse-IgM Cy-2-markierten Se-
kundérantikdrpern inkubiert bzw. mit einer Kombi-
nation von anti-Muc-1-IgG (Klon BC-2, Fa. Biochem)
und anti-Thomsen-Friedenreich-IgM und Cy-3-
bzw. Cy-2-markierten isotypspezifischen Sekun-
darantikorpern inkubiert.

Ergebnis/Schlulwort: Die disseminierten Tumor-
zellen zeigten eine spezifische Thomsen-Frieden-
reich/Zytokeratin-Doppelexpression. Thomsen-Frie-
denreich-positive Zellen waren Muc-1-positiv. Damit
konnten wir zeigen, dafl das Thomsen-Frieden-
reich-Epitop ein spezifisches Oberflachenantigen
von disseminierten Mammakarzinomzellen dar-
stellt. Weitere Studien werden zeigen, inwieweit
sich das Thomsen-Friedenreich-Antigen zur Anrei-
cherung mit magnetischen Antikorpern eignet.

Interleukin-1 system and sex steroid receptor
expression in human breast cancer: interleukin-
lalpha protein secretion is correlated with
malignant phenotype

C. F. Singer, N. Kronsteiner, G. Hudelist,

E. Marton, 1. Walter, M. Kubista, K. Czerwenka,
M. Schreiber, M. Seifert, E. Kubista

Division of Special Gynaecology, University of
Vienna, Medical Center

Purpose: The interleukin-1 (IL-1) system plays an
important role in human pathology and is involved
in the local control of malignant disease. However,
little is known about its expression in breast cancer
and its correlation with prognostic parameters
such as receptor status and grading.

Experimental design: The expression of IL-1alpha
and other IL-1 family members was analyzed by
reverse transcription-PCR, ELISA, and immuno-
histochemistry in breast cancer cell lines, tumor-
derived fibroblasts, and breast cancer tissue biop-
sies and compared with sex steroid receptor status
and grading.

Resulfs: In breast cancer cell lines, IL-1alpha and
-beta gene expression was present in the pheno-
typically most malignant cell lines, whereas estro-
gen receptor (ER) alpha and progesterone receptor
mRNA expression was confined to lines that exhibit
a rather benign phenotype. Only the highly malig-
nant receptor-negative tumor cell line MDA MB
231 expressed IL-1alpha protein, and none of the
cell lines secreted IL-1beta. Biopsies from breast
cancer tissue expressed various amounts of IL-1al-
pha, IL-1beta, and IL-1 receptor antagonist mRNA,
but consistently high levels of IL-1tIR. IL-1alpha
protein expression was detected in tumor cells and/
or adjacent stroma in 88 %, and epithelial protein
expression was correlated with both poor differen-
tiation (P =0.002; r = 0.469) and decreasing epithe-
lial ERalpha expression (P =0.004; r =—-0.387). Fur-
thermore, stromal IL-lalpha was predominant in
areas with low or absent ERalpha protein expres-
sion in neighboring tumor epithelium (P = 0.001;
r = —0.457).

Conclusion: We have demonstrated the presence of
afunctional IL-1 system in breast cancer and found
that IL-1alpha is inversely correlated with local sex
steroid receptor expression. We hypothesize that
the unphysiological expression of IL-1alpha in less
differentiated and ERalpha-negative tumors might
contribute to their local invasiveness and malig-
nant behavior.

FUMI - eine Third-Line-Option fiir Patientinnen
mit metastasiertem Mammakarzinom

M. P. Lux, K. Beckmann, Ch. Lohberg, H. Kreis,
S. Bauer, S. Ackermann, M. W. Beckmann,

P. A. Fasching

Frauenklinik, Universitdtsklinikum Erlangen

Fragestellung: Die Therapie von Frauen mit anthra-
zyklinvorbehandeltem, metastasiertem Mammakar-
zinom ist weiterhin eine groffe Herausforderung
fur onkologisch titige Arzte. Mitomycin C besitzt
eine bemerkenswerte therapeutische Aktivitit beim
metastasierten Mammakarzinom. 5-FU zeigt ad-
ditive Effekte mit Mitomycin C. Ziel dieser pro-
spektiven Analyse war, Effektivitdit und Toxizi-
taten der Kombination von Mitomycin C und 5-FU
im Kollektiv von mehrfach vorbehandelten, meta-
stasierten Mammakarzinompatientinnen zu er-
heben.

Patienten und Methoden: Die Patientinnen (n =25)
wurden insgesamt 121 Zyklen mit Mitomycin C
(7mg/m2KOF), Tag 1, und 5-FU (750 mg/m? KOF/d),
Tag 1-5, q28d, behandelt. Das Ansprechen wurde
nach dem dritten, sechsten und neunten Zyklus
tiberpriift. Die Behandlung wurde bis zu einem
Maximum von neun Zyklen oder bis zum Nachweis
der Progression fortgesetzt.
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Ergebnisse: Die mediane Zeit bis zur Progression
lag bei 6,9 Monaten und das mediane Uberleben bei
10,52 Monaten. Neun Patientinnen (39,1 %) zeigten
ein Ansprechen, davon zwei Patientinnen (8,7 %)
eine Komplettremission. Diese neun Patientinnen
hatten eine mediane Zeit bis zur Progression von
10,68 Monaten und ein medianes Uberleben von
11,96 Monaten. Der Grof3teil der therapiebeding-
ten Nebenwirkungen war von milder bis mafiiger
Intensitét.

SchluBSfolgerung: Die Therapie mit Mitomycin C in
Kombination mit 5-FU zeigt ein giinstiges Sicher-
heitsprofil. Die Kombination ist gut vertraglich
und effektiv mit einem vergleichbaren guten An-
sprechen, Zeit bis zur Progression und Uber-
lebenszeit.

Mammographie, Mammasonographie und klinische
Tastuntersuchung — Einfluf auf die Wahl

der systemischen Therapieentscheidung beim
Mammakarzinom

K. Heusinger’, K. Imhoff, Ch. Lohberg’,

A. Magener?, Th. Papadopoulos®, R. Schulz-
Wendtland®, M. W. Beckmann’, P. A. Fasching’
Frauenklinik, Universitatsklinikum Erlangen;
?Institut fiir Pathologie, Universitat Erlangen-
Niirnberg; *Institut fiir diagnostische Radiologie,
Universitdtsklinikum Erlangen

Einleitung: Die Therapieentscheidung fiir oder ge-
gen eine primar systemische Chemotheraphie wird
anhand der klinischen Tumorgrofle gefillt. Zur
Beurteilung der Tumorgrofie stehen verschiedene
Verfahren zur Verfiigung: 1. Mammographie (MG),
2. Brustultraschall (MS) und 3. die klinische Tast-
untersuchung. Ziel dieser Analyse war die Bestim-
mung der pradiktiven Wertigkeit der angegebenen
Verfahren zur Vorhersage der tatsachlichen Tumor-
grofde.

Methode: Von 01/2001 bis 12/2003 wurden in der
Universititsfrauenklinik 965 Patientinnen mit
Mammakarzinom primér operiert. Anhand einer
Stichprobe von 512 Patientinnen wurde die
Tumorgréle anhand der Mammographie (mgT)
und die zweidimensionale ultrasonographische
TumorgrofRe (msT) standardisiert vermessen.
Ebenso wurden die klinischen Tastgrofle (cT) vor
der Operation erfafdt. Die angegebenen Befunde
wurden mit der pathologischen Tumorgrofie (pT)
korreliert. Die pradiktive Wertigkeit zur Vorhersa-
ge einer TumorgrofRe > 2 cm wurde mittels ROC-
Kurven bestimmt.

Ergebnisse: Die beste Korrelation mit pT zeigte
mgT mit r(pT/mgT) = 0,705. r(pT/msT) = 0,665 lag
unter r(pT/cT) = 0,694. Zur Vorhersage einer

Tumorgrofde > 2 cmwar mgT mit einer Flache unter
der ROC-Kurve von AUC = 0,861 besser geeignet als
msT mit AUC = 0,839 und cT mit AUC = 0,821. Alle
Parameter behielten ihre Signifikanz in der multi-
variaten Analyse, sodafd bei der Kombination der
Verfahren eine AUC von 0,874 erreicht werden
konnte.

Zusammenfassung: MG, MS und die klinische
Tastuntersuchung eignen sich unabhingig vonein-
ander zur Vorhersage der pathologischen Tumor-
grofRe. Am besten eignet sich die MG als Einzel-
verfahren zur Bestimmung der realen Grofde. Bei
der Kombination der Verfahren konnte eine weite-
re Verbesserung der Vorhersagekraft erreicht wer-
den, sodaf} die komplementdre Mammadiagnostik
der Standard bei der Grof3enbestimmung des Tu-
mors sein sollte.

SPEZIALREFERAT

Gender specificity

J. C. Huber
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde, Wien

Die Frauenheilkunde katalogisiert zur Zeit jene
Erkrankungen, die in ihrer Inzidenz und in ihrem
Verlauf eine Geschlechtsspezifitiat aufweisen. Da-
bei wird auf die Ursache der Geschlechtsspezifitit
besonders Riicksicht genommen. Fiir autoaggres-
sive Erkrankungen scheint dies in der steroidalen
Fluktuation zu liegen, die sich periovulatorisch
und pramenstruell ereignet. Durch das Abfallen der
Steroidhormone kommt es gleichzeitig zu einem
Anstieg kataboler Zytokine, die fiir die Menstrua-
tion und fiir die Ovulation verantwortlich sind. Die-
ser Mechanismus kann sich allerdings auch gegen
korpereigenes Gewebe in pathologischer Weise
richten und ist wahrscheinlich mitverantwortlich
fir die hohe geschlechtsspezifische Inzidenz von
rheumatoider Arthritis, Lupus erythematodes,
Morbus Hashimoto etc. Panikattacken und Pho-
bien — auch im juvenilen Alter — zeigen ebenfalls
eine gender specificity. Gleiches gilt fiir die Migra-
ne und fiir manche Formen der depressiven Ver-
stimmung. Ein Pathomechanismus, der die Ge-
schlechtsspezifitat erschwert, scheint im Gaba-Re-
zeptor zu liegen, der durch Progesteron-Metabolite
agonistisch besetzt wird. Sie entfalten eine dhnli-
che Wirkung wie die selektiven Serotonin-Re-
Uptake-Inhibitoren. Die pathophysiologische Er-
klarung und Erkennung von geschlechtsspezifi-
schen Erkrankungen ist Voraussetzung fiir eine
frauenspezifische Therapie und Pravention.
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FREIE VORTRAGE:
GYNAKOLOGIE

Qualititserhebung gynikologischer Tumoren
in Osterreich im Rahmen der AGO -
aktuelle Resultate und Ausblick

W. Oberaigner’, Ch. Marth®, P. Sevelda’
!Institut fiir Klinische Epidemiologie der TILAK,
Tumorregister Tirol, Innsbruck; *Universitats-
klinik fiir Frauenheilkunde, Innsbruck; *Kranken-
haus Lainz, Wien

Die Arbeitsgemeinschaft gyniakologische Onkolo-
gie Osterreich (AGO) hat 1998 eine Qualititser-
hebung der gyndkologischen Tumoren initiiert, im
Jahr 1999 wurde mit der Dokumentation der
Ovarialkarzinome begonnen. Ab dem Jahr 2002
wurden die Endometriumkarzinome erfaf3t, ab 2005
auch die Mammakarzinome und die Zervixkar-
zinome.

Fur alle Tumorentititen wurde ein Fragebogen
konzipiert, der die wesentlichen Daten der Primar-
therapie enthalt. Die Frageb6gen werden im Tumor-
register Tirol zentral erfalt und ausgewertet. To-
desdaten werden tiber die Statistik Austria ergianzt,
damit sind auch Uberlebensanalysen méoglich. Die
Abteilungen erhalten alle wesentlichen Informa-
tionen, tabellarisch aufbereitet, zur Verfiigung ge-
stellt (Gegentiberstellung Ergebnisse eigene Abtei-
lung versus alle anderen Abteilungen zusammen-
gefafdt), wobei die Ergebnisse fiir eine Reihe von
Abteilungen aufgrund der kleinen Fallzahlen schwie-
rig zu interpretieren sind. Derzeit beteiligen sich
an der Erhebung etwa mehr als die Halfte der Ab-
teilungen. Es werden pro Jahr etwa 330 invasive
Ovarialkarzinome und 90 Borderline-Karzinome
sowie 380 Endometriumkarzinome dokumentiert.
Dies ist etwa die Halfte der in Osterreich neudia-
gnostizierten Karzinomfalle.

Fiir die Ovarialkarzinome wurden die Ergebnisse
der Jahre 1999 bis 2003 zusammenfassend ausge-
wertet. So zeigte sich, dafd etwa die Hilfte der
Ovarialkarzinome an Abteilungen behandelt wer-
den, die weniger als 12 Félle pro Jahr sehen. Der
Anteil an postoperativem Resttumor grofer als
1 cm ist in den vier Jahren im wesentlichen kon-
stant geblieben und betrigt im FIGO-Stadium III

etwa 60 %. Eine multivariate COX-Analyse mit den
Faktoren Alter bei Diagnose, FIGO-Stadium, Gra-
ding, Anzahl entfernter Lymphknoten und Grof3e
des Resttumors sowie Zentrumsgrofe zeigte ein
38 % hoheres Sterberisiko fiir kleine Zentren (weni-
ger als 12 Fille pro Jahr) im Vergleich zu grofRen
Zentren.

Fiir die Endometriumkarzinome standen fiir die
erste Analyse die Daten des Diagnosejahres 2002
zur Verfiigung, es handelt sich um 372 Falle. Etwa
ein Drittel der Patientinnen wurde in den fiinf Zen-
tren mit mehr als 20 Patientinnen pro Jahr behan-
delt (grofle Zentren), der Rest in kleinen Zentren
(87 % der Zentren). In den kleinen Zentren wurden
Schnellschnittuntersuchungen seltener durchge-
fihrt (57 % versus 70 % in grof3en Zentren) sowie
eine Peritonealzytologie seltener entnommen (52 %
versus 87 %). Insgesamt zeigen die Daten also eine
ausgeprigt dezentrale Behandlung des Endome-
triumkarzinoms in Osterreich.

Behandlung von Zervix- und Endometrium-
karzinomen in Deutschland — Ergebnisse
einer Umfrage der Organkommission Uterus-
malignome der Arbeitsgemeinschaft Gynikolo-
gische Onkologie e.V.

S. Ackermann, C. Balaci, M. W. Beckmann
Frauenklinik, Universitdtsklinikum Erlangen

Einleitung: Die Behandlung der malignen Uterus-
tumoren hat sich in den letzten Dekaden deutlich
gewandelt, standardisierte Richtlinien zur Be-
handlung des Zervix- und Endometriumkarzinoms
gibt es jedoch nicht. Die Organkommission Uterus-
malignome der Arbeitsgemeinschaft Gynakologi-
sche Onkologie (AGO) e. V. hat mittels einer Um-
frage die verschiedenen Behandlungsansitze in
deutschen Kliniken untersucht.

Material und Methode: Es wurde ein 38 Fragen
umfassender Fragenbogen zur Therapie des Zervix-
und Endometriumkarzinoms erarbeitet, der mit
der Bitte um Beantwortung im Jahr 2003 an 430
gynakologische Abteilungen, darunter an samtli-
che deutsche Universititskliniken, versandt wurde.
Die Fragen zum therapeutischen Vorgehen beim
Zervix- und Endometriumkarzinom waren ent-
sprechend der FIGO-Klassifikation stadienabhin-
gig unterteilt, innerhalb der einzelnen Stadien
waren Mehrfachantworten zur Therapie moglich.
172 Kliniken, dies entspricht einer Riicklaufquote
von 39,5 %, haben den Fragebogen retourniert.

Ergebnisse: Die Therapie des Endometriumkarzi-
noms unterschied sich in den verschiedenen FIGO-
Stadien teilweise deutlich, insbesondere in den
h6heren Stadien wurden sehr unterschiedliche
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Therapieschemata angewandt. Im Stadium Ic wur-
den insgesamt 36 verschiedene Behandlungskombi-
nationen angegeben. Im Stadium IIT wurden 52
verschiedene Kombinationen angegeben, am hiu-
figsten in 13,7 % der Kliniken die primare Radio-
Chemotherapie. Beim Zervixkarzinom zeigte sich
ein dhnliches Bild: Wahrend in den frithen Stadien
die Therapieansatze dhnlich waren, wurde die Be-
handlung in den hoheren Stadien zunehmend va-
riabel. Im Stadium IIB fanden sich 43 verschiedene
Behandlungskombinationen. Eine alleinige Radio-
chemotherapie gaben nur 3,0 % der Kliniken an. In
Universititskliniken und grof3en Lehrkranken-
hausernwurde die Kombination aus Operation und
Radiotherapie favorisiert.

Zusammenfassung: Die Ergebnisse der Umfrage
zeigen, daR es erhebliche Unterschiede in der The-
rapie von Uteruskarzinomen gibt. Insbesondere in
hoheren Tumorstadien kommen verschiedenste
Therapiekombinationen zur Anwendung. Die vor-
liegenden Ergebnisse unterstreichen die Notwen-
digkeit von Leitlinien, die sich an evidenzbasie-
renden Daten zur Therapie der Uteruskarzinome
orientieren.

Das Endometriumkarzinom: Korrelation der
Blutungsanamnese und der Endometriumdicke
mit FIGO-Stadien und Grading

G. Fischerlehner, L. Angleitner-Boubenizek,
J. Schimback, W. Stummuvoll
Krankenhaus Barmherzige Schwestern, Linz

Fragestellung: Da wir subjektiv den Eindruck hat-
ten, dafd in den letzten Jahren immer hohere Tumor-
stadien bei der Erstdiagnose vorlagen, haben wir die
Dauer der Anamnese und die sonographisch ermit-
telte Endometriumdicke in bezug auf das Tumor-
stadium und Grading retrospektiv tiberpriift.

Methode: Alle 259 Endometriumkarzinome der
Jahre 1991 bis 2004 wurden laufend in einer medi-
zinischen Datenbank erfaf3t. Auch die Anamnese
mit der Dauer pathologischer Blutungen und die
praoperativ vaginal-sonographisch gemessene Endo-
metriumdicke wurden aufgezeichnet. Kranken-
gut: Es wurden insgesamt 259 Fille von Endo-
metriumkarzinomen in der Zeit vom 1. Janner
1991 bis 31. Dezember 2004 diagnostiziert. Histo-
logisch zeigte sich bei 212 Patientinnen (= 81,8 %)
ein Adenokarzinom, bei 12 (= 4,7 %) adenosqua-
mose Karzinome, bei 7 (= 2,7 %) ein Karzino-
sarkom, bei3 (= 1,1 %) ein Stromasarkom, bei wei-
teren 3 ein undifferenziertes Karzinom und bei
21 (= 8,1 %!) unserer Patientinnen ein serds-papil-
lares Endometriumkarzinom.

Ergebnisse: Bei 89,4 % der Falle zeigte sich in der
Anamnese eine pathologische Blutung per vagi-

nam, bei 10,6 % bestand keine Blutungsanamnese.
Von diesen hatten 4,8 % eine Zervikalkanalstenose
mit einer Sero-Mucometra. Die Zeit vom Auftreten
der ersten pathologischen Blutung bis zur histolo-
gischen Diagnose betrug in diesen 14 Jahren im
Mittel 77,4 Tage. 1991 betrug dieser Zeitraum im
Durchschnitt 46,2 Tage, 2004 166 Tage. In den Jah-
ren 1991 bis 1999 betrug der Anteil an Friithstadien
(FIGO Ia/Ib) 64,5 %, im Zeitraum 2000-2004 nur
mehr 42,3 %. Wahrend sich bis 1999 keine signifi-
kante Anderung im Verhiltnis zwischen der Dauer
der Blutungsanamnese und den Tumorstadien
zeigt, findet sich fiir die Jahre 1999 bis 2004 eine
signifikante Zunahme der Anamnesedauer bis zur
Zuweisung zur histologischen Klarung und eine
damit einhergehende Abnahme des Anteils an
Friihstadien. Dabei zeigte sich kein Unterschied be-
ziiglich der Blutungsdauer zwischen den einzelnen
histologischen Entititen oder dem Grading und
auch keine Korrelation zwischen der praoperativ
sonographisch gemessenen Endometriumdicke
und dem Tumorstadium oder dem Grading. Keine
Patientin zeigte eine Endometriumdicke < 5 mm.

SchluBSfolgerung: Jede Blutung nach der Menopau-
se mit einer sonographisch gemessenen Endome-
triumdicke von > 5 mm sollte ohne Verzug einer
histologischen Abklarung zugefiihrt werden. Eine
Verlangerung der Zeitdauer vom Auftreten der er-
sten pathologischen Blutung bis zur Diagnose kor-
reliert mit einer Zunahme an fortgeschrittenen
Stadien des Endometriumkarzinoms.

Genauigkeit des Schnellschnittverfahrens bei der
Risikoeinschitzung des Endometriumkarzinoms

D. Egle, B. E. Grissemann, Ch. Marth,

A. G. Zeimet, H. Ulmer, E. Miiller-Holzner
Universitatsklinik fiir Frauenheilkunde, Inns-
bruck

Fragestellung: Durch die Bestimmung bestimmter
morphologischer Parameter kénnen Endometrium-
karzinome als Low-risk- oder High-risk-Tumoren
eingestuft werden. Das Vorliegen von mindestens
einem der folgenden Kriterien fiihrt zur Beurtei-
lung als High-risk-Karzinom: Infiltration des
Myometriums > 50 %, Infiltration der Zervix, Infil-
tration von Blut- oder Lymphgefafden, Malignitats-
grad 3 oder ein spezieller histologischer Typ (serds-
papillares oder klarzelliges Karzinom oder mali-
gner Miiller-Mischtumor). In dieser Studie wurde
untersucht, inwiefern die Zuordnung in die ent-
sprechende Risikogruppe im Schnellschnitt mit
der Einstufung in der endgiiltigen Histologie am
Paraffinschnitt {ibereinstimmt.

Methode: Es wurden retrospektiv die Datenvon 410
Patientinnen, die im Zeitraum vom 1.1.1992 bis
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31.12.2003 an der Innsbrucker Frauenklinik wegen
eines Endometriumkarzinoms hysterektomiert
wurden, untersucht. Ein Schnellschnitt wurde bei
318 Patientinnen durchgefiihrt. Bei diesen wurde
jeweils die Einstufung des Karzinoms in low risk
oder high risk im Schnellschnitt und in der endgiil-
tigen Histologie verglichen. Bei diskrepanten Be-
funden wurden die High-risk-Parameter notiert.

Ergebnisse: Im Schnellschnittverfahren wurden
182 Falle als low risk und 136 Fille als high risk
eingestuft. Die endgiiltige Histologie ergab 169
Low-risk- und 149 High-risk-Félle. In 14 Fillen
(4,5 %) erfolgte im Schnellschnitt ein ,Under-
staging” des Tumors, in einem Fall (0,2 %) ein
,Overstaging®. Die Sensitivitat betragt 90,6 %, die
Spezifitat 99,4 %. Der positive und negative pradik-
tive Vorhersagewert betragt 99,3 % bzw. 92,3 %.
Die haufigste Ursache fiir diskrepante Befunde war
eine Infiltration der Lymphgefif3e, die in 8 Fallen
im Schnellschnitt nicht diagnostiziert wurde.

Schlusfolgerung: Die intraoperative Schnellschnitt-
untersuchung ermoglicht mit hoher Spezifitat und
Sensitivitdt die Zuordnung zur jeweiligen Risiko-
gruppe und erlaubt dadurch ein entsprechend an-
gepafdtes operatives Vorgehen. Da die Diagnose ei-
ner Infiltration der Lymphgefie am problema-
tischsten erscheint, sollte auf diesen Parameter be-
sonders geachtet werden.

Expression von HPV, Steroidrezeptoren und
Inhibin/Aktivin-Untereinheiten in endometrialen
squamosen Karzinomen

S. Gutsche, I. Mylonas, N. Shabani, Ch. Kuhn,
S. Kunze, U. Jeschke, K. Friese

Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — Innenstadt, Ludwig-Maximilians-
Universitdt Miinchen

Einleitung: Endometriale squamose Zellkarzino-
me (ESCC) sind seltene, aber aggressive endo-
metriale Tumoren. Um eventuelle pathogenetische
Faktoren und therapeutisch relevante Molekiile an
ESCC festzustellen, wurden vier ESCC immun-
histochemisch auf HPV, Ostrogenrezeptoren-o.
und -B (ER-oc und ER-B), Progesteronrezeptoren A
und B (PR-A und PR-B) sowie Inhibin/Aktivin-
Untereinheiten (-o., -B, und -f,) untersucht.

Material und Methode: Vier ESCC wurden mit An-
tikorpern gegen HPV (polyklonaler Anti-HPV- und
monoklonaler HPV-18-Antikorper), Steroidrezep-
toren (ER-o und -3, PR-A und PR-B) und Inhibin/
Aktivin-Untereinheiten (-c, -B, und -B,) immun-
histochemisch untersucht.

Ergebnisse: In allen vier ESCC konnte der HPV-18
immunhistochemisch nachgewiesen werden. Alle

Tumoren waren negativ fiir ER-c, aber ein Fall war
positiv fiir ER-B. PR-A und PR-B waren in zwei Fal-
len positiv. Alle ESCC zeigten keine Expression der
Inhibin/Aktivin-o-Untereinheit, wobei 8, und f,
mit mittlerer Intensitit nachgewiesen werden.

Diskussion: Die Karzinogenese von ESCC konnte
wahrscheinlich mit einer HPV-18-Infektion zusam-
menhingen. ESCCs stehen wahrscheinlich nicht
unter der Kontrolle von Ostrogen. Die fehlende Ex-
pression von Inhibin-or deutet auf eine Tumor-
suppressorfunktion in ESCC hin, wobei die 3-Un-
tereinheiten nachzuweisen waren. Ob diese Para-
meter als Tumormarker genutzt werden, bleibt
noch abzuwarten.

Effektivitit und Vertriglichkeit von liposomalem
Doxorubicin und Gemcitabine beim platin-
refraktiren und -resistenten Ovarialkarzinom
nach Platin-Taxan-Vortherapie: eine multi-
zentrische Phase-II-Studie der AGO

E. Petru, L Angleifner-Boubenizek,

A. Reinthaller, M. Deibl, A. Zeimet, B. Volgger,

A. Stempfl, U. Denison, P. Kohlberger, G. Bogner,
B. Abendstein, J. Ulmer, Ch. Marth
Universitatskliniken fiir Frauenheilkunde,
Medizinische Universitdten Graz, Innsbruck und
Wien; Gyndakologische Abteilung, Krankenhaus
der Barmherzigen Schwestern Linz; Frauenklinik
der Universitdt Salzburg; Institut fiir Biostatistik
und AGO-Studienzentrale, Universitdit Innsbruck

Fragestellung: Die Platinresistenz nach initialer
Chemotherapie mit Platin und Paclitaxel stellt ein
grofies klinisches Problem in der Behandlung des
Ovarialkarzinoms dar. Die Osterreichische AGO
hat eine Phase-II-Studie mit der Kombination aus
liposomalem Doxorubicin (L-DXR) and Gemcita-
bine (GEM) durchgefiihrt.

Methode: Zwischen 2002 and 2004 wurden insge-
samt 31 Patientinnen (medianes Alter 59 Jahre) an
einer Phase-II-Studie der AGO mit L-DXR 30 mg/
m? am Tag 1 und GEM 650 mg/m?am Tag 1 + 8 alle
4 Wochen x 6 Zyklen behandelt. 30 Patientinnen
konnten ausgewertet werden. Alle Patientinnen
hatten zuvor Platin und ein Taxan erhalten und
wiesen ein platinresistentes oder -refraktares Rezi-
div auf.

Ergebnisse: Nach 6 Zyklen wiesen 6 Patientinnen
eine komplette Remission (20 %) und 4 (13 %) eine
partielle Remission auf, was einer Gesamtremis-
sionsrate von 33 % entspricht. Das mittlere und
mediane progressionsfreie Intervall betrug 9,6 und
3,8 Monate. Das mediane Gesamtiiberleben betrug
15,8 Monate. Die Toxizitat war generell mafdig aus-
gepragt. Werden alle Grade berticksichtigt, waren
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Animie, Leukopenie, Stomatitis, Ubelkeit, Verstop-
fung und Neutropenie am haufigsten, wahrend die
PPE selten auftrat (alle Grade 42 %, vorwiegend
Grad 1). Keine Patientin brach aufgrund von Toxi-
zitit ihre Studienteilnahme ab. Die Lebensquali-
tatserhebung (EORTC QLQ-C30) wies auf eine me-
diane Stabilisation der Korperfunktionen {iber
6 Monate bei 86 % der Patientinnen hin. Die Lebens-
qualitatsscores in bezug auf spezielle Symptome wie-
sen insbesondere auf eine zunehmende Fatigue-
Symptomatik als Zeichen der Tumorprogression hin.

Schlusfolgerung: Die Kombination von L-DXR and
GEM stellt eine effektive und gut vertragliche Op-
tion in der Behandlung des platinresistenten und
-refraktaren Ovarialkarzinoms nach initialer The-
rapie mit Platin und einem Taxan dar.

Inguinale Sentinel-Lymphknoten-Biopsie beim
Vulvakarzinom

A. Mayer, R. Kiirzl, P. Hantschmann

Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — Innenstadt, Ludwig-Maximilians-
Universitat Miinchen

Fragestellung: Mit welcher Zuverlassigkeit lassen
sich die inguinalen Sentinel-Lymphknoten (SLN)
markieren und auffinden? Wie zuverldssig kann
durch den histologischen Befund des SLN auf den
metastatischen Befall aller Leistenlymphknoten ge-
schlossen werden?

Methode: Bei Frauen mit Vulvakarzinom ohne kli-
nisch auffallige inguinale Lymphknoten wurde der

Sentinel-Lymphknoten praoperativ kombiniert
mit 99m-Technetium (60 MBq Aktivitat) und mit
Methylenblau markiert. Der oder die SLN wurden
aufgesucht, entfernt und zum Schnellschnitt gege-
ben. Unabhingig von der Schnellschnittdiagnose
erfolgte in dieser Studie immer die ein- oder zwei-
seitige inguinale Lymphonodektomie, deren Be-
fund als Goldstandard fiir den Nachweis einer
inguinalen Metastasierung diente.

Ergebnisse: Von 2002 bis 2004 unterzogen sich
18 Frauen (44 bis 90 Jahre alt, mittleres Alter
64,7 Jahre) mit Plattenepithelkarzinom der Vulva
ohne tastbare Leistenlymphknoten einer inguina-
len SLN-Biopsie mit nachfolgender kompletter
Lymphonodektomie. Bis auf einen Rezidivtumor
lagen immer Tumoren der T-Klasse Ib und II vor.
Die SLN konnten immer markiert, identifiziert und
entfernt werden (1-4 LK, durchschnittlich 1,8 LK).
Diese waren im Schnellschnitt bis auf einen Fall
tumorfrei. Die Aufarbeitung aller inguinalen Lymph-
knoten ergab keine weiteren Metastasen. Damit
liegen in dieser kleinen Serie mit der kombinierten
Methode der SLN-Biopsie Sensitivitat und Spezifi-
tit bei je 100 %.

SchluBSfolgerung: Die Kombination von radioakti-
vem Tracer und Farbstoff zur Markierung der
inguinalen SLN ist offensichtlich zuverldssig
machbar. Wenngleich sich unsere Ergebnisse gut
in die bisher veroffentlichten einreihen lassen,
mufd die Zuverlassigkeit der histologischen Dia-
gnose der SLN noch weiter untersucht werden, um
die inguinale Lymphonodektomie routinemaf3ig
durch die inguinale SLN-Biopsie ersetzen zu kion-
nen.
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Konservative Therapie der Belastungsharn-
inkontinenz — Erfolgschancen und pradiktive
Faktoren

Ch. Dannecker, V. Wolf, R. Raab, Ch. Anthuber
Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe — GroShadern, Ludwig-Maximilians-
Universitdat, Miinchen

Fragestellung: Wie effektiv ist ein intensives und
EMG-Biofeedback-kontrolliertes ~ Beckenboden-
training bei StreRharninkontinenz oder gemisch-
ter Harninkontinenz? Lassen sich pradiktive Fak-
toren fiir einen Therapieerfolg definieren?

Methoden: In die Studie wurden alle Frauen mit
StrefSharninkontinenz oder gemischter Harn-
inkontinenz aufgenommen, welche zwischen Sep-
tember 1996 und Marz 2003 im Rahmen unseres
Pelvic-floor-reeducation-Programms (PFR) be-
handelt wurden. Eine Elektrostimulationstherapie
ging in der Regel einem aktiven Biofeedback bei
schwacher Beckenbodenkontraktion (Oxford < 2)
voraus. Die Diagnostik umfaf3te u. a. eine urodyna-
mische Messung, den klinischen Stref3test (Husten-
test) und die Bestimmung der maximalen Becken-
bodenkontraktionskraft (palpatorisch; Oxford-
Score, Skala 0-5; EMG). Unserem PFR-Konzept
folgend, erhielten die Patientinnen eine ausfiihrli-
che Inkontinenzberatung, Anleitung zu individuel-
len Beckenbodeniibungen und Bewaltigungsstra-
tegien fiir den Alltag. Die Biofeedbacktherapie wur-
de mit Hilfe PC-kontrollierter Elektromyographie
durchgefiihrt (ST2001, Haynl Elektronik). Das
Follow-up erfolgte durch einen standardisierten
Fragebogen. In die Analyse potentieller pradiktiver
Faktoren wurden folgende 11 Parameter einbezo-
gen: Alter > 65; hypotone Urethra (< 25 cm H,0),
BMI > 30, SIK III, Nulliparitit, {iberaktive Blase
(Urgency; Dranginkontinenz), schwache Becken-
bodenkontraktionskraft (Oxford < 2), Status nach
Inkontinenzoperation, Dauer der Inkontinenz > 5
Jahre, Trainingsmotivation und Ausmaf des
Leidensdrucks vor der Therapie.

Ergebnisse: Wiahrend der 7-Jahres-Periode wurden
insgesamt 434 Frauen in unserem Beckenboden-
trainingsprogramm behandelt. Davon wurden fiir
diese Studie alle 390 Frauen mit StrefSinkontinenz
(80 %) oder gemischter Inkontinenz (20 %) evalu-
iert. Durchschnittsalter: 52 Jahre, mittlere Inkon-
tinenzdauer: 6,7 Jahre. 60 % aller Frauen litten
unter einer SIK III. Die durchschnittliche Follow-
up-Zeit betrug 2,8 Jahre. Der Fragebogenriicklauf
belief sich auf 80 % (n = 312). 71 % aller Frauen
berichteten tiber eine Besserung der Inkontinenz-
symptome seit Abschlufd des Beckenbodentrai-
nings und nur 13 % unterzogen sich seit damals
einer Inkontinenzoperation. Von den genannten
Parameternwaren in der multivariaten Analyse (lo-
gistische Regression) folgende Faktoren statistisch

signifikant mit einer schlechteren Prognose hin-
sichtlich des therapeutischen Outcome assoziiert:
Alter > 65 (nur 46 % Besserung) und Inkontinenz-
dauer > 5 Jahre (54 % Besserung).

SchluBfolgerung: Ein intensives und kontrolliertes
Beckenbodentraining ist effektiv und sollte einer ope-
rativen Therapie vorangehen. Eine Operation lafdt
sich dadurch oft vermeiden. Ein Alter von tiber 65 und
eine Inkontinenzdauer von mehr als 5 Jahren vor
Beginn des Beckenbodentrainings sind mit einem
schlechteren therapeutischen Ergebnis assoziiert.

TVT versus IVS versus TOT — eine prospektiv
randomisierte Studie zur Behandlung der weib-
lichen Streflinkontinenz

H. Enzelsberger, J. Schalupny, G. Mayer
Abteilung fiir Frauenheilkunde und Geburtshilfe,
Schwerpunktkrankenhaus Steyr

Fragestellung: Insgesamt sind in Osterreich etwa
850.000 Frauen von einer StrefSinkontinenz be-
troffen. Eine Weiterentwicklung der TVT- und der
IVS-Operation stellt die transobturatorische Schlin-
genoperation — TOT — dar. Die Rationale fiir den
transobturatorischen Zugang besteht im Gegen-
satz zur TVT- oder IVS-Operation in der Ver-
meidung des retropubischen Bereiches bei der
Schlingenapplikation. Ziel dieser prospektiv rando-
misierten Studie war es, die klinische Effizienz
bzw. Komplikationen aller drei operativen Verfah-
ren nach 1,5 Jahren zu evaluieren.

Methode: An der Studie nahmen 130 Frauen mit
StrefSinkontinenz teil. 45 Frauen unterzogen sich
einer TVT-Operation, 40 Frauen einer IVS-Opera-
tion mit jeweils retropubischer Schlingenfiihrung
und 45 Frauen einer TOT-Operation mit trans-
obturatorischer Durchfithrung des Bandes. Pra-
operativ erfolgte eine klinische Untersuchung inkl.
Harnkultur, eine urodynamische Abklarung mit
Zystometrie, Urethraprofil, Zystoskopie und Intro-
itussonographie. Exkludiert waren Frauen mit
Mischinkontinenz sowie Frauen mit Zusatzopera-
tionen. Die Randomisierung erfolgte mittels
computergenerierter Zuteilung. Die klinische
Nachuntersuchung mit Urodynamik und Ultra-
schall erfolgte im Durchschnitt 18 Monate nach der
Erstoperation. Der statistische Gruppenvergleich
erfolgte mittels Student t-Test fiir unabhidngige
Stichproben (p < 0,05).

Ergebnisse: Die Patientinnencharakteristika wa-
ren in allen drei untersuchten Gruppen dhnlich.
Die mittlere Operationszeit war in der TOT-Gruppe
(15 min + 5) signifikant kiirzer als in der TVT- und
der IVS-Gruppe (25 min £ 7; p < 0,05). Die Hei-
lungsrate betrug nach 1,5 Jahren in der TVT-Grup-
pe 87 %, in der IVS-Gruppe 88 % und in der TOT-
Gruppe 85 % (p > 0,05). Zu Komplikationen (Ha-
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matome, Blasenperforation) kam es insgesamt bei
10 % der operierten Frauen in der TVT- und IVS-
Gruppe. In der TOT-Gruppe kam es zu keinem Auf-
treten von Hamatomen oder Blasen-/Urethra-Ver-
letzungen. Eine De-Novo-Urge-Inkontinenz wurde
in allen drei Gruppen bis zu 10 % beobachtet. In
5% des Gesamtkollektivs der operierten Frauen
kam es zum Auftreten von Banderosionen.

SchluBfolgerung: Zwischen den Inkontinenzope-
rationen TVT, IVS und TOT bestand in der klini-
schen Erfolgsrate kein signifikanter Unterschied.
Beziiglich der Komplikationsrate scheint die TOT-
Methode durch die transobturatorische Schlingen-
fiihrung unter Vermeidung des Cavum Retzii einen
klaren Vorteil zu bieten.

Blutungskomplikationen bei der TVT-Operation

D. Kolle!, K. Tamussino, E. Hanzal, A. Tammaa,
O. Preyer, A. Bader, H. Enzelsberger, G. Ralph,
P. Riss

Osterreichische Arbeitsgemeinschaft fiir Uro-
gynakologie und rekonstruktive Beckenboden-
chirurgie, 'Abteilung fiir Gyndkologie und Ge-
burtshilfe, BKH Schwaz

Fragestellung: Analyse der Blutungskomplikatio-
nen bei TVT-Operationen im Osterreichischen
TVT-Register der AG Urogynikologie.

Methode: Wir untersuchten Patientinnen, bei de-
nen eine verstiarkte intraoperative Blutung oder
Reoperationen wegen Blutung oder Himatom-
bildung nach einer TVT-Operation (TVT, Gynecare,
Ethicon) an das Register gemeldet worden waren.

Ergebnisse: Blutungsprobleme wurden fiir 151 von
5578 (2,7 %) TVT-Operationen gemeldet. Verstarkte
intraoperative Blutungen wurden bei 106 (1,9 %)
Patientinnen und Reoperationen (oder intraoperative
Umlagerung) fiir 45 (0,8 %) Frauen (beides bei 5 Pa-
tientinnen) berichtet. Verstarkte intraoperative Blu-
tungen konnten in 103 Fallen (95 %) konservativ be-
herrscht werden. Insgesamt bendétigten 45 (0,8 %)
Frauen eine Reintervention wegen Blutung oder
Hamatombildung. Dies inkludierte 31 Laparotomien
sowie Revisionen wegen Blutung aus der Einstichstel-
le eines suprapubischen Katheters (n =3) oder aus der
vaginalen Inzision (n = 2) sowie die Ausraumung ei-
nes vaginalen Himatoms (n = 1). Die Blutungsquelle
wurde in 14 % als arteriell (inklusive je einer Verlet-
zung von Arteria iliaca externa und Arteria obtura-
toria) eingeschétzt und in 86 % als vends oder unbe-
kannten Ursprungs betrachtet. 43 % der reoperierten
Frauen wurden innerhalb von 24 Stunden, 20 % zwi-
schen 2 und 10 Tagen und 37 % 11 bis 56 Tage nach
der TVT-Platzierung reoperiert. Insgesamt benotig-
ten 18 Patientinnen Bluttransfusionen (range 1-10
Einheiten). Es gab keine Todesfalle aufgrund von Blu-
tungen.

SchluBSfolgerung: Blutungskomplikationen wur-
den in weniger als 3 % von 5578 im TVT-Register
erfaten Operationen berichtet. Verstarkte intra-
operative Blutungen konnten in den meisten Fal-
len konservativ behandelt werden. Lediglich 0,8 %
der Patientinnen bendétigten eine Reoperation oder
Umlagerung zur Beherrschung der Blutung.

Sexuelle Funktion nach TVT wegen Stref-
inkontinenz

M. Metzenbauer’, A. Rau’, A. Ponholzer?,

St. Madersbacher?, M. Rauchenwald?, K. Philipp’
Abteilung fiir Geburtshilfe und Gynakologie,
Donauspital/SMZ-Ost Wien, *Abteilung fiir Uro-
logie und Andrologie, Donauspital/SMZ-Ost Wien

Fragestellung: Die zunehmende Verwendung des
,Tension-free Vaginal Tape“ (TVT) auch bei jiingeren
Patientinnen zieht die Frage nach dem EinfluR auf
das Sexualleben der Frauen nach sich. Dies sollte im
Rahmen der vorliegenden Studie erortert werden.

Methoden: Querschnittsstudie an Frauen, die sich
an einer unserer Abteilungen einer TVT-Operation
unterzogen haben. Die Patientinnen fiillten einen
Fragebogen tiber mehrere Aspekte ihrer Sexual-
funktion bzw. ihres Sexuallebens 6-48 Monate
nach der Operation aus.

Ergebnisse: 65 Frauen nahmen an der Studie teil,
52 beantworteten alle Fragen. Der Altersdurch-
schnitt lag bei 60 Jahren, der durchschnittliche
Zeitraum zwischen der Operation und der Befra-
gung betrug 1,6 Jahre. Uber regelmiRige sexuelle
Aktivitat berichteten 40,4 % (1- bis 2mal/Monat bei
24 %, 3- bis 4mal bei 29 %, 5- bis 8mal bei 29 %),
mehr als 8mal/Monat bei 19 %). Die Griinde fiir Ab-
stinenz waren: kein Partner (n = 10), kein Interesse
(n = 8), kein Interesse des Partners (n = 1), erektile
Dysfunktion des Partners (n = 8). 52,4 % der Pa-
tientinnen berichteten weder tiber einen positiven
noch einen negativen Einflufd auf ihr Sexualleben
durch das TVT, eine Verschlechterung gaben 14 %,
eine Verbesserung ein Drittel der Frauen an. Das
sexuelle Verlangen dnderte sich bei 81 % nicht,
erhohte sich bei 14 % und nahm bei 4,8 % ab. Das
Sexualleben wurde bei 38 % innerhalb von 5 Wo-
chen nach dem Eingriff wieder aufgenommen, bei
90 % innerhalb von 8 Wochen, bei 9 % spater. All-
gemein waren 83 % der Patientinnen mit dem Ein-
griff zufrieden.

SchluBSfolgerung: Diese Daten zeigen, daR das
Sexualleben nach TVT nicht substantiell beein-
trachtigt wird — bei 85 % Prozent zeigte sich eine
Verbesserung oder keine Veranderung. Insbeson-
dere jiingere, sexuell aktive Frauen kénnen also
dahingehend beruhigt werden, dafd der Eingriff ihr
Sexualleben mit hoher Wahrscheinlichkeit nicht
beeintridchtigen wird.
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