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Profutura mama fiir Stillende

Profutura mama fiir Schwangere
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> Profutura mama Produkte fiir den besonderen Bedarf von Schwangeren und Stillenden

> Profutura mama Probiotikum fiir Stillende zur diatetischen Behandlung von bakteriell bedingten
Brustbeschwerden — mit Lactobacillus salivarius
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Profutura mama. Heute fUr morgen. www.aptawelt-experten.de =

Wichtiger Hinweis: Schwangere und Stillende sollten nicht mehr als eine Portion pro Tag von einem unserer Nahrstoffsupplemente aus dem Milupa Profutura mama Sortiment
zu sich nehmen. Kombination mit anderen Nahrungsergéanzungsmitteln nur auf arztlichen Rat. Kein Ersatz fir eine ausgewogene Ernahrung und eine gesunde Lebensweise. Das
Profutura mama Probiotikum ist ein diatetisches Lebensmittel fir besondere medizinische Zwecke (ergéanzende bilanzierte Diat). Nur unter arztlicher Kontrolle zu verwenden.



EDITORIAL

,Breast is best” - fur alle!

Liebe Kolleginnen, liebe Kollegen!

,Breast is best“ ist mittlerweile ein weithin be-
kannter Slogan, der das Stillen férdern soll. Auch
wenn es an ihm inhaltlich nach wie vor nichts aus-
Zusetzen gibt, so klingt er in so manchen Ohren
doch etwas abgedroschen — ja sogar Wéchnerin-

nen kénnen ihn ob der von allen Seiten auf sie ein-

es ja weniger die ,Verweigerung“ der Mutter als viel hdufiger medizinische

prasselnden Belehrungen und Empfehlungen zum

Stillen wohl manchmal nicht mehr héren. Zumal

Probleme sind, die sie vom Stillen abhalten.

Vom 2. bis 8. Oktober war wieder einmal — zum 25. Mal — Weltstill-
woche, zu der die ,World Alliance for Breastfeeding Action“ regelmdBig
aufruft. Das Motto in diesem Jahr: Sustaining breastfeeding — together. Alle
sollen also gemeinsam daran arbeiten, dass mehr gestillt wird, zum Wohle
des Kindes. Nur des Kindes? Mitnichten, denn es gibt immer mehr Hinwei-
se, dass Stillen auch fiir die Mutter positive Effekte hat. In einer aktuellen
Arbeit fanden Arzte aus Boston heraus, dass Miitter, die in ihrem Leben
mindestens 36 Monate gestillt hatten, ein um 40% reduziertes Risiko fiir
eine Endometriose aufwiesen (siehe Artikel S. 26). Da neben einer ldngeren
Zeit der postpartalen Amenorrhoe auch noch andere Ursachen fiir diesen
Effekt postuliert werden, ist weitere Forschung zum Verstdndnis notwen-
dig. Aber auch aus onkologischer Sicht ist Stillen fiir die Mutter von Vorteil:
Es senkt das Risiko fiir Mammakarzinome — in einer Arbeit aus Triest zu-
mindest bei Luminal-B-Tumoren (siehe Artikel S. 29). Aber auch hier blei-
ben Fragen offen.

Vielleicht ist ein derartiger ,Eigennutzen“ nicht das erste und beste Argu-
ment fiir eine Mutter, ihr Kind zu stillen. Aber Hinweise auf die zunehmen-
de Evidenz der positiven Effekte auch fiir die Mutter kdnnte man ja bei der
Stillberatung durchaus einmal anbringen. Denn ,breast is best“ gilt eben

fiir Mutter und Kind.

Ihr

o

; (P {' ﬂ £ —
Dr. med. Christian Bruer
Chefredakteur
bruer@gfi-online.de
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DIE DRITTE SEITE

Menstruations-Emoji

Braucht man das?

Emojis, also kleine Piktogramme zur Verdeutlichung eines bestimmten Gemiitszustan-
des oder generell zahlreicher Lebenssituationen, sind aus der digitalen Kommunikation
nicht mehr wegzudenken — vor allem fiir die Generation der ,digital natives“. Am
bekanntesten ist wohl der ,,Smiley*“. Jetzt mochte eine Kinderhilfsorganisation ein Emo-

ji fiir ,Menstruation“ etablieren. Ist das eine gute Idee?

Uber Facebook wurde die Allgemeinheit
von der Kinderhilfsorganisation ,,Plan Interna-
tional“ dazu aufgerufen, aus fiinf Vorschldgen
fiir ein neues Menstrua-
tions-Emoji den besten Ent-
wurf zu kiiren. Die Mehr-
heit entschied sich fiir die
piktografische Darstellung
einer Unterhose mit zwei
Blutstropfen. Dieser Vor-
schlag soll nun der interna-
tionalen Unicode-Kommis-

weltweit {iber die Verfiig-
barkeit von Emojis in Mobiltelefonen und
Computern entscheidet.

Die weibliche Monatsblutung stellt in vielen
Kulturkreisen immer noch ein groRes Tabu
dar, was dazu fiihrt, dass Frauen nicht dariiber
zu sprechen wagen und wéhrend der Menstru-

Praeklampsie und ASS

Es ist noch nicht entschieden, 0b
sion vorgelegt werden, die es dieses Emoji geben wird ...

ation als ,unsauber” gelten oder stigmatisiert
und verstolen werden. Einer UNICEF-Studie
zufolge wissen 30% aller Méadchen in Siidasien
vor ihrer Menarche nichts
vom Thema ,Periode“. Man
fand zudem heraus, dass 64%
aller Frauen das Thema nicht
oder nicht gerne mit ihrem
Partner besprechen.

Aber der ,Menstrua-
tions-Neglect“ hat auch me-
dizinische Implikationen. Er
kann z. B. zu einer mangel-
haften Menstruationshygie-
ne fiihren, oder sogar dazu, dass eine Myom-
oder Endometriose-Diagnose erst spdt gestellt
wird. Und nicht nur in ,Entwicklungsldn-
dern® fiihrt der verschdmte Umgang mit dem
Thema bei jungen Méddchen zu zahlreichen
versdumten Schultagen.

Empfehlung mit Effeki?

Im September 2014 sprach die US-Préventionsbehérde USPSTF eine Empfehlung fiir ASS
zur Verhinderung der Praeklampsie fiir Schwangere mit erhhtem Risiko aus. Nun wur-
de analysiert, ob diese Empfehlung tatsdachlich etwas bewirkte. Ja, lautete das Ergebnis,
welches man aber durchaus kritisch hinterfragen muss, denn die eigentlich spannende

Aussage der Studie liest man eher zwischen den Zeilen.

Die retrospektiv untersuchte Kohorte be-
stand aus {iber 17 000 Entbindungen zweier
Krankenhduser in den Jahren 2011 bis 2016.
Man bildete zwei Gruppen: Schwangerschaft
vor oder nach der USPSTF-Empfehlung (US
Preventive Services Task Force).

417 Frauen hatten anamnestisch eine Pri-
eklampsie erlitten, 284 vor und 133 nach der
Empfehlung, bei Prdeklampsierisiko niedrig
dosiertes ASS praventiv einzunehmen. Das
Risiko eines Prdeklampsie-Rezidivs sank im
Verlauf der Beobachtung demnach um 30%.

Ob allerdings dieser Riickgang der Rezi-
div-Inzidenz tatsdchlich auf eine ASS-Einnah-
me und somit auf die Empfehlung zurtickzu-
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fithren ist, ist gar nicht klar. Denn es konnte in
der Studie nicht ausgewertet werden, ob und
wie zuverldssig die Frauen ASS {iberhaupt ein-
genommen hatten.

Etwa 70% der Frauen der Kohorte waren
hispanischer Abstammung. Das war in vorher-
gehenden Studien, die keinen ASS-Effekt auf
die Préeklampsie fanden, nicht der Fall. Daher
mutmaBen die Autoren, dass man vielleicht
einer ethnischen Variabilitdt des ASS-protekti-
ven Effektes auf Praeklampsie-Rezidive auf die
Spur gekommen sein kdnnte. CB

3 Tolcher MC et al.: Impact of USPSTF recommenda-
tions for ... Am J Obstet Gynecol 2017; 217: 365.e1-8

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171280

Vielleicht kann ein Perioden-Emoji die Situa-
tion ja tatsdchlich verbessern. Immerhin ist das
Smartphone zum ubiquitiren Kommunikati-
onsinstrument geworden, und Frauen tdten
sich vielleicht wirklich leichter, ihre Regelblu-
tung via Piktogramm zu thematisieren:

,Hab* heute leider keine Zeit & ¥ 1“CB

B The lancet: Time to talk about menstruation:
#PeriodEmoji. Lancet 2017; 389: 1273

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171284

Jahre nach der Entbindung ...

In der Psyche bleiben
Spuren zuriick

Eine Entbindung ist eine einschneidende
Lebenserfahrung. Die Erinnerung daran
kann positivoder negativ besetzt sein. Die-
ser Nachhall ist noch nach vielen Jahren
nicht verklungen.

Bisherige Untersuchungen zu den Entbin-
dungserfahrungen beschrdnkten sich meist
auf die unmittelbare postpartale Phase. Man
wusste aber schon, dass negative Erlebnisse zu
einer posttraumatischen Belastungsstérung
flihren oder eine postpartale Depression be-
glinstigen koénnen. Die Erfahrung spricht au-
Rerdem dafiir, dass in solchen Fdllen das Inter-
vall bis zur ndchsten Schwangerschaft verldn-
gert ist und weniger Entbindungen folgen.

Eine Arbeitsgruppe aus Baltimore, Mary-
land, hatte die Gelegenheit, die langfristigen
Folgen giinstiger wie ungiinstiger Entbin-
dungsereignisse zu untersuchen. Dazu dienten
die Daten einer Studie, bei der es priméar um
Beckenboden-Probleme nach Entbindungen
ging. 576 Frauen wurden 10,1 bis 17,5 Jahre
postpartal befragt (mittels Salmon scale).

Frauen, die vaginal entbunden wurden, ga-
ben eine hohere Zufriedenheit und weniger
Distress an als solche mit Sectio. Im Falle einer
Schnittentbindung waren die Distress-Scores
am niedrigsten, wenn der Eingriff vor Einset-
zen der Wehen durchgefiihrt wurde. Bei vagi-
naler Entbindung war eine operative Interven-
tion mit schlechteren Scores verbunden.

Bei den gewonnenen Daten handelt es sich
um Tendenzen; die Reaktion der einzelnen
Frauen ldsst sich nicht sicher vorhersagen.CW

[d Bossano CM et al.: The maternal childbirth ...
Am J Obstet Gynecol 2017; 217: 342.e1-8

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171278
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Tabakrauchen bleibt weltweit eine der héu-
figsten vermeidbaren Todesursachen. Laut der
jingsten Auswertung der Global Burden of Di-
sease-Studie gingen 2016 weltweit 7,1 Millio-
nen Todesfélle zu Lasten des Tabakkonsums.
Die Studie zeigte noch weitere andauernde
Trends: Wahrend Infektionen als Todesursa-
chen insgesamt zuriickgingen, nahmen nicht
Ubertragbare Erkrankungen als Todesursache
weiter zu. 9,48 Millionen Menschen verstar-
ben 2016 an einer ischamischen Herzerkran-
kung, das sind 19% mehr als zehn Jahre zu-
vor. Diabetes kostete 2016 1,43 Millionen
Menschen das Leben, ganze 31,1% mehr als
im Jahr 2006.

B Abaijobir AA et al.: Global, regional, and natio-
nal comparative risk assessment of 84 behavioural,
environmental and occupational, and metabolic
risks or clusters of risks, 1990-2016: a systematic
analysis for the Global Burden of Disease Study
2016. Lancet 2017; 390: 1345-422

Weg mit Billigzigaretten, fordert eine Un-
tersuchung der Geburfenraten in Europa zwi-
schen 2004 und 2014. Danach sank die Ge-
samftodesrate von Kindern insgesamt von 4,4
auf 3,5 pro 1000 Geburten, wahrend der
Preis fir Zigaretten im selben Zeitraum deutlich
angestiegen war. Ein Anstieg um ein Euro war
assoziiert mit 0,23 weniger kindlichen Todes-
fallen auf 1000 Lebendgeburten im selben
Jahr. Gab es aber einen Preisunterschied zwi-
schen teuren Marken- und giinstigen No-name-
Zigaretten von iber 10%, bedeutete das 0,07
kindliche Todesfdlle pro 1000 Lebendgeburten
im Folgejahr. Entsprechend kénnten 3195
kindliche Todesfélle vermieden werden, wenn
es solche Billigzigaretten nicht gébe.

s | Filippidis FT et al.: Association of cigarette price diffe-
rentials with infant mortality in 23 European Union coun-
tries. JAMA Pediatr 2017; Epub Sept 18; doi: 10.1001/
Jamapediatrics.2017.253

Weniger Nikotin in Zigaretten konnte
neben der Verteuerung ebenfalls ein hilfrei-
ches gesundheitspolitisches Mittel sein. 169
Raucher mit affektiven Stérungen, Opioid-
abhdangigkeit oder sozial benachteiligte Frau-
en zeigfen in einer randomisierten Studie mit
solchen Light-Zigaretten seltener Symptome ei-
ner anhaltenden Abhdngigkeit als mit norma-
len oder sehr starken Zigaretten, beispielswei-
se war der Kaufdruck geringer, Entzugssymp-
tome bei Abstinenz waren kiirzer. Von sich aus
wahlten die Patienten allerdings selten die
leichten Zigaretten.

EHiggms ST et al.: Addiction potential of cigarettes
with reduced nicotine content in populations with psy-
chiatric disorders and other vulnerabilities to tobacco
addiction. JAMA Psychiatry 2017; 74(10): 1056-64
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KONTRAZEPTION

Gestagen-only-Praparate

Was tun bei Blutungsproblemen?

Bei der Kontrazeption mit reinen Gestagenprédparaten sind BlutungsunregelméRigkeiten
einer der Hauptgriinde fiir Unzufriedenheit und mangelnde Adhédrenz. Zwei Gynikolo-
ginnen aus St. Louis, Missouri, fassten die Therapieoptionen zusammen.

Die endometriale Reaktion auf Gestagen-
monoprdparate ist sehr unterschiedlich und
hingt vom Gestagentyp, der Dosierung, der
Administration und der
Anwendungsdauer ab.
Biopsie-Studien ergaben )
Zeichen einer verringer- )

|

ten Proliferation, verdn-
derten

e

Angiogenese,
Dezidualisierung, Atro- S5 ':.—\
phie oder chronischen L J' IH%
Endometritis. Die ge- ;‘{

naue Atiologie der hiu-
fig damit assoziierten fon

BlutungsunregelméiBig- l\- ,
keiten ist allerdings 1

nicht geklart.

Vor dem Beginn einer
ostrogenfreien  hormo-
nellen Verhiitung sollten
Patientinnen {iber das
Risiko von Zwischen- und Schmierblutungen
informiert werden. Das kann die spdtere Un-
zufriedenheit mildern. Wichtig zu wissen ist
fiir sie auch, dass es bis zu drei Monate dauern
kann, bis sich das neue Blutungsmuster etab-
liert hat, und dass sich die Probleme bei den
meisten Methoden mit der Zeit verbessern.
Insbesondere ein Levonorgestel-IUD sowie
DMPA-Injektionen fiihren bei etwa der Halfte
der Frauen innerhalb von ein bis zwei Jahren
zur Amenorrhoe.

Bei belastenden Blutungsstdrungen sollte
zundchst eine Infektion oder andere Patholo-
gie ausgeschlossen, und beim [UD der korrek-
te Sitz iberpriift werden. Wiinscht die Patien-
tin eine Behandlung, so lohnt sich ein Thera-
pieversuch mit NSAR oder Ostrogen. Kleinere
randomisierte Studien belegen, dass Mefena-
minsdure bei Frauen mit einem subdermalen
Etonogestrel- oder Levonorgestrel-Implantat
die Zahl der Blutungstage reduziert. Gleiches
galt fiir Naproxen bei IUD-Trdgerinnen. Auch
fiir orales Ostrogen, entweder als Einzelsub-
stanz oder in Form kombinierter Kontrazepti-
va, liegen positive Studienergebnisse vor. Emp-
fohlen werden konjugierte Ostrogene (1,25
mg) oder Estradiol (2 mg) {iber ein bis zwei
Wochen oder ein Kombinationspréaparat {iber

N

,»WERGESSEN SIE PRAVENTION.
SIE STIEHLT UNS GELD.*

ein bis drei Zyklen. Eine transdermale Applika-
tion scheint in Bezug auf das Blutungsmuster
weniger effektiv zu sein.

Doxycyclin bei

s —_ Endometritis
Sind sowohl NSAR als

auch Ostrogene kontrain-
diziert oder zeigt der
Therapieversuch  keine
befriedigende Wirkung,
kommen je nach den in-
! f dividuellen Gegebenhei-
' h ten weitere Optionen in-
\W g frage. Doxycyclin kann
" die Blutungen verrin-
gern, wenn eine chroni-
sche oder akute Endome-
tritis  vermutet wird.
Trotz uneinheitlicher
Studienergebnisse empfehlen die Autorinnen
der Ubersichtsarbeit in diesen Fillen einen
Therapieversuch mit zweimal tdglich 100 mg
Doxycyclin iiber 10 bis 14 Tage. Das Antifibri-
nolytikum Tranexamsdure (1000 bis 1500
mg/Tag) zeigte in Studien einen positiven — al-
lerdings nicht {iber die Behandlungsphase hin-
aus anhaltenden — Einfluss auf die Blutungs-
stdrke bei [UD- und HormonimplantatTrage-
rinnen. Auch Mifepriston (50 bis 100 mg/Tag)
und Tamoxifen (2x téglich 10 mg) brachten in
Studien ermutigende Ergebnisse. Allerdings
besteht hier noch erheblicher Forschungsbe-
darf, zumal derzeit nicht ausgeschlossen wet-
den kann, dass Mifepriston die kontrazeptive
Wirkung des Gestagens unterminiert.

Auch wenn die Studienlage derzeit noch lii-
ckenhaft ist, halten es die Autorinnen fiir
wichtig, bei belastenden Blutungsproblemen
unter Gestagen-only-Kontrazeptiva zumindest
einen — individuell auf die Patientin abge-
stimmten — Therapieversuch zu unternehmen.
So kann ein Abbruch der Methode vermieden
werden, der die Frau dem Risiko einer uner-
wiinschten Schwangerschaft aussetzt. CW

[ Zigler RE et al.: Unscheduled vaginal bleeding with
progestin ... Am J Obstet Gynecol 2017; 216: 443-50

Mebhr Infos: www.gyn-depesche.de/171237
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FERTILITAT

Uterusarterienembolisation

Die ovarielle Reserve leidet

Miissen Patientinnen, die aufgrund symptomatischer uteriner Leiomyome mittels
Uterusarterienembolisation (UAE) behandelt werden, mit Einschrankungen der Fertili-
tdt rechnen? Dieser Frage gingen Forscher aus Siidkorea nun nach.

Sie werteten die Daten von 32 Myompatien-
tinnen (Alter 27 bis 44 Jahre), bei welchen
zwischen 2011 und 2014 eine UAE durchge-
fiihrt worden war, aus. Alle Frauen wiesen
prdinterventionell einen reguldren Zyklus auf.
Vor dem Eingriff wurden verschiedene Unter-
suchungen zur Abschédtzung der ovariellen
Reserve durchgefiihrt: Das Ovarvolumen und
die Zahl der Antralfollikel wurden mittels
Vaginalsonographie objektiviert und der Hor-
monstatus in der frithen Follikelphase erhoben
(FSH, LH, Anti-Miiller-Hormon/AMH, Ostra-
diol/E2). Nach drei und zwolf Monaten wur-
den dieselben Parameter erneut bestimmt.

Hinsichtlich des Ovarvolumens sowie der
Spiegel von FSH, LH und E2 lieBen sich zwi-
schen dem prdinterventionellen Befund und
den Kontrollen nach drei und zwdlf Monaten

Ovarielle Reserve und Ernéhrung

keine signifikanten Verdnderungen nachwei-
sen. Die durchschnittliche Zahl der Antralfolli-
kel nahm innerhalb der ersten drei Monate
nach dem Eingriff signifikant ab und erholte
sich im weiteren Verlauf, blieb aber auch nach
zwOlf Monaten signifikant niedriger als der
Ausgangsbefund. Gleiches traf fiir den
AMH-Spiegel zu: Einem signifikanten Abfall
innerhalb der ersten drei Monate folgte zwar
ein Wiederanstieg, das Ausgangsniveau wurde
jedoch nicht mehr erreicht.

Die Autoren schlussfolgern: In der Prdmeno-
pause wirkt sich eine uterine Embolisationsbe-
handlung negativ auf die Ovarreserve aus. LO

L3 Kim CW et al.: The effects of uterine artery emboli-
zation on ovarian reserve. Eur J Obstet Gynecol Re-
prod Biol 2016; 206: 172-6

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171116

Milch macht in diesem Fall nicht munter!

Tierstudien lassen vermuten, dass sich eine proteinarme Erndhrung negativ auf die
Follikelzahl auswirkt. Und wie verhilt sich das beim Menschen?

Im Rahmen der EARTH-Studie (Environ-
ment and Reproductive Health) fiillten 265
Kinderwunschpatientinnen in einer Fertilitats-
klinik in Boston, Massachusetts, validierte Fra-
gebdgen zu ihrer Erndhrung aus. Anhand ihrer
téglichen Proteinaufnahme aus unterschiedli-
chen Quellen teilte man die Studienteilneh-
merinnen in Quintilen ein. Der GesamteiweiB-
gehalt der Nahrung wirkte sich nicht auf die
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Antralfollikelzahl (AFC) aus. Betrachtete man
jedoch verschiedene Proteinquellen, so fand
sich eine negative Assoziation des Milchei-
weilanteils mit der ovariellen Reserve: In der
Gruppe mit der hochsten Aufnahme (>5,24%
des Energiegehalts) lag die AFC um 14,4%
niedriger als in der mit der niedrigsten (<2,31%
MilcheiweiBanteil). Dieser Effekt war bei Frau-
en, die nie geraucht hatten, mit einem Riick-
gang von durchschnittlich 16,9 auf 12,7
Antralfollikel am stdrksten. Bei (Ex-) Rauche-
rinnen fehlte die Signifikanz der Assoziation.
Wieviel Eiweil} pflanzlicher oder anderer tieri-
scher Herkunft die Frauen allen, beeinflusste
die Follikelzahl dagegen nicht.

Offensichtlich verringert ein hoher Verzehr
von Milchprodukten — entsprechend 2,3 Tas-
sen Milch pro Tag oder mehr — bei subfertilen
Frauen die ovarielle Reserve. cw
I3 Souter | et al.: The association of protein intake

(amount and type) ... BJOG 2017; 124: 1547-55
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171224

KONTROVERSE

Fertilitatsdiagnostik

Transvaginale Lapa-
roskopie von Vorteil?

Im Vergleich zur klassischen Laparo-
skopie ist die transvaginale Variante
weniger invasiv und in bestimmten Fal-
len sensitiver bei der Detektion fertili-
titsmindernder Lisionen. Allerdings
wird sie bislang nur von wenigen Spezi-
alisten durchgefiihrt.

Bei der 1998 von Prof. Stephan Gordts
aus Leuven, Belgien, erstmals beschriebe-
nen transvaginalen Laparoskopie wird der
Douglas-Raum punktiert, Ringer-Losung
instilliert und das Endoskop {iber die Punk-
tionsstelle eingefiihrt. Peritoneale und ova-
riale Endometrioseherde, Mikroldsionen
und tubare Adhésionen lassen sich dann
besser erkennen als bei der klassischen La-
paroskopie, so Gordts. Minimale operative
Prozeduren, wie das ,Ovarian Drilling“ bei
PCOS oder die Drainage kleiner Zysten,
konnen ebenfalls durchgefiihrt werden.
Fiir eine akkurate Sterilitdtsdiagnostik bei
unauffilligen 3D- und Hystero-Kontrast-
Sonographie-Befunden bietet sich die trans-
vaginale Laparoskopie damit als erheblich
weniger invasive Alternative zur klassi-
schen Laparoskopie an.

Dennoch konnte sich die neue Methode
bisher nicht durchsetzen. Prof. Tin Liu Li
aus Hong Kong nennt mdgliche Griinde:
Zum einen bietet die traditionelle Laparo-
skopie sowohl groRere diagnostische als
auch therapeutische Madglichkeiten, zum
anderen bestehen im Falle von Komplikati-
onen mehr Optionen, diese addquat zu be-
handeln. Ohnehin sind beide Formen der
Laparoskopie nur dann indiziert, wenn auf-
grund der Beschwerden, der klinischen Be-
funde oder der Ergebnisse der verfiigharen
bildgebenden Verfahren eine pelvine Patho-
logie vermutet wird. Ob im Einzelfall dann
der transvaginale oder der klassische Weg
gewdhlt wird, hdngt von der Expertise,
dem notwendigen Equipment und dem zu
erwartenden Befund ab. cw

[ Gordts S: Transvaginal, rather than traditional
... Li TC: Against: Practising specialists prefer tradi-
tional laparoscopy. BJOG 2017; 124: 1206-7
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171073
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FERTILITAT

Assistierte Reproduktion

Mehr Hamorrhagien nach IVF und ICSI

In vielen westlichen Industrienationen steigt die Inzidenz schwerer postpartaler Blutun-
gen —weshalb, ist noch unklar. Eine mdgliche Ursache konnte die zunehmende Verbrei-
tung von assistierten Reproduktionstechniken (ART) sein.

In den Jahren 2008 bis 2011 wurden in drei
norwegischen Entbindungskliniken insgesamt
1064 Fidlle mit schwerer postpartaler Hamor-
rhagie mit einem Blutverlust {iber 1500 ml
oder Transfusionsbedarf verzeichnet. Als Kon-
trollgruppe dienten 2059 zufdllig ausgewdhlte
Entbindungen ohne Hdmorrhagie aus dem
gleichen Zeitraum. Erwartungsgemdl lagen
die Raten von friiheren postpartalen Blutun-
gen, Uterusmyomen, Mehrlingsschwanger-
schaften und Placenta praevia in der Fallgrup-
pe hoher. Auch Nulliparae, Frauen mit einer
Anédmie zu Beginn der Schwangerschaft und
Patientinnen mit einer schweren Eklampsie
oder mit einem HELLP-Syndrom fanden sich
hier hdufiger als in der Kontrollgruppe. Wehen-
induktion und -augmentation, Epiduralanis-
thesien, vaginal-operative Geburten und Not-
fall-Sectiones kamen ebenfalls zu einem groQe-
ren Anteil vor. Der BMI der Mutter, ihr Alter
oder das Geburtsgewicht des Kindes wirkten
sich dagegen nicht auf das Blutungsrisiko aus.

Ein deutlicher Unterschied zeigte sich hin-
sichtlich der Art der Konzeption: Wahrend in
der Gruppe mit schwerer Himorrhagie 10,8%
der Schwangerschaften mithilfe von IVF oder
ICSI zustande gekommen waren, war dies in
der Kontrollgruppe nur bei 4,0% der Fall. Am
stdrksten erwies sich die Assoziation nach Be-
rlicksichtigung der anderen Einflussfaktoren
bei Mehrlingsschwangerschaften: Hier stieg
das Blutungsrisiko nach einer ART auf das Sie-
benfache. Bei Einlingen erhthte es sich dage-
gen ,nur‘ um 58%.

Da friihere Studien belegten, dass Subfertili-
tdt ohne ART die Rate postpartaler Himorrha-
gien nicht vergroRert, gehen die Autoren da-
von aus, dass es sich bei der ART um einen
unabhdngigen Risikofaktor handelt. Nicht aus-
zuschlieBen ist allerdings, dass bei Frauen, die
mithilfe von IVF oder ICSI schwanger wurden,
andere Diagnosen vorliegen als bei einer spon-
tanen Konzeption trotz Subfertilitit. Uber de-
ren individuelle Ursache und die jeweils einge-
setzte ART-Methode lagen in der aktuellen
Studie keine Informationen vor.

Moglicherweise beeinflussen IVF und/oder
ICSI'in einer friihen Phase der Implantation die
Formation der maternal-fetalen Ubergangszo-

| KOMMENTAR B

Der Anstieg postpartaler Blutungen in vie-
len einkommensstarken Landern gibt Anlass
zur Sorge und darf nicht als Artefakt einer
besseren Dokumentation abgetan werden.
Dass der vermehrte Einsatz von ART dazu
beitragen konnte, leuchtet ein. Ein 2004
verdffentlichter systematischer Review be-
legte ein hoheres Risiko fir Plazenta-assozi-
ierte Schwangerschaftskomplikationen
durch IVF und/oder ICSI: etwa fiir Totgebur-
ten (Odds Ratio 2,55), Small-for-gestatio-
nal-age-Babys (OR 1,6), Praeklampsie (OR
1,55) und Placenta praevia (OR 2,87). Dies
stitzt die Hypothese, dass die ART Gber ih-
ren Einfluss auf die Plazentation auch das
Hamorrhagierisiko erhoht. Die assistierte
Reproduktion sollte daher als unabhéngiger
Risikofaktor fir postpartale Blutungen ange-
sehen werden - insbesondere bei Mehr-
lingsschwangerschaften.

Mehrabadi A: Assisted reproductive technologies:
an additional risk factor for severe postpartum
haemorrhage. Ebd. 1205

ne. Strukturelle Anomalien, die zu einer gro-
Reren und dickeren Plazenta fiihren, wurden
bei ART-Schwangerschaften bereits nachge-
wiesen. Epigenetische Studien belegen dari-
ber hinaus eine verdnderte Genexpression in
humaner Plazenta nach ART. Bekannt ist au-
Rerdem, dass ein niedriger hCG-Spiegel in der
Lutealphase in ART-Schwangerschaften das
Risiko postpartaler Blutungen erhoht. Das legt
nahe, dass eine bessere Unterstiitzung der Lu-
tealphase nach ART einen protektiven Effekt
haben kénnte.

Bei multiplen Schwangerschaften kénnten
sich negative Effekte der ART auf die Plazenta-
tion verstdrken — was die Steigerung des Ha-
morrhagierisikos erkldren wiirde. Die Autoren
empfehlen daher einen Single-Embryo-Trans-
fer, um das Risiko von Mehrlingen nicht zu
erhdhen. In jedem Fall sollten Kinderwunsch-
paare vor Beginn der ART {iber das erhthte
Blutungsrisiko aufgekldrt werden. cw

[ Nyflot LT et al.: Assisted reproductive technology
and severe postpartum haemorrhage: a case-control
study. BJOG 2017; 124: 1198-205

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171072
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PRAXIS-TIPP

Nicht-alkoholische Fettlebererkrankung

Fettleber und Sexualleben

Nicht-alkoholische Fettlebererkrankungen (NAFLD) kénnen die Lebensqualitét er-
heblich mindern. Ob sie sich auch auf die Sexualfunktion auswirken, untersuchten

koreanische Wissenschaftler.

Von 470 prdmenopausalen, sexuell akti-
ven Frauen, die sich einem Routine-Checkup
im Seouler Universitdtsklinikum unterzo-
gen, wurde bei 67 (14,3%) sonographisch
eine NAFLD diagnostiziert. Bei insgesamt
238 Teilnehmerinnen ergab die Auswertung
des ,Female Sexual Function Index“ (FSFI)
eine sexuelle Dysfunktion.

Im Vergleich zu den Frauen ohne Leberer-
krankung wiesen die NAFLD-Patientinnen
signifikant niedrigere FSFI-Gesamtscores
(24,7 versus 26,7) auf. Der Anteil der Frauen
mit sexueller Dysfunktion lag mit 64,2% sig-
nifikant hoher als in der Kontrollgruppe mit
48,4%. Bekannt ist die Assoziation der
NAFLD mit Adipositas, Typ-2-Diabetes und

Kriminalitat gegen Frauen

kardiovaskuldren Erkrankungen. Der beob-
achtete Einfluss auf die Sexualfunktion ldsst
sich nach Ansicht der Studienautoren durch
eine erhohte arterielle Steifigkeit und endo-
theliale Dysfunktion bei NAFLD erkldren,
die die Durchblutung der Genitalien verrin-
gert. Die Pravalenz der NAFLD betrdgt in
Europa etwa 20 bis 30%. Ihr Spektrum reicht
von der einfachen Fettleber bis zur nicht-
alkoholischen Steatohepatitis (NASH) und
Zirrhose, die in ein hepatozelluldres Karzi-
nom miinden kann. cw

3 Lee JY et al.: Non-alcoholic fatty liver disease as
a risk factor for female sexual dysfunction in preme-
nopausal women. PloS ONE 12: e0182708. doi:
10.1371/journal. pone.0182708

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171229

Hoheres Herz-Kreislauf-Risiko bei Gewaltopfern

Dass psychischer Stress das kardiovaskuldre Risiko erhoht, ist bekannt. Angesichts der
wachsenden Kriminalitédt gegeniiber Frauen fragten sich mexikanische Wissenschaftler,
ob dabei auch das Erleben physischer und sexueller Gewalt eine Rolle spielt.

Von 634 befragten mexikanischen Lehrerin-
nen ohne eine bekannte Herz-Kreislauf-Er-
krankung hatten knapp 40% in der ,Life Stres-
sor Checklist“ angegeben, in ihrem Leben
korperliche oder sexuelle Gewalt erfahren zu
haben. Um das kardiovaskuldre Risiko der im
Schnitt knapp 40-jdhrigen Frauen einzuschidt-
zen, wurde mittels Ultraschall die Intima-me-
dia-Dicke (IMD) der A. carotis communis be-
stimmt. Als Marker einer subklinischen
Atherosklerose definierte man eine IMD von
mindestens 0,8 mm oder das Vorhandensein
von Plaques.

Frauen, die Gewaltdelikten ausgesetzt wa-
ren, hatten im Schnitt eine 2,4% groRere IMD.
Potenzielle Storfaktoren wie das Alter, Niko-
tinkonsum und Menopausenstatus waren da-
bei bereits berticksichtigt. Die Wahrschein-
lichkeit einer subklinischen Atherosklerose lag
um 60% hoher als bei Frauen, die keine Gewalt

Gyn-Depesche 6/2017

erlebt hatten. Als besonders stark erwies sich
die Assoziation bei korperlicher Gewalt (im
Vergleich zu sexueller) und bei Gewalttaten im
Erwachsenenalter (im Vergleich zum Jugend-
alter). Nach einem Uberfall oder Angriff durch
einen Fremden stieg das Risiko sogar auf das
Doppelte.

Die Studienergebnisse machen deutlich,
dass Gewalt gegen Frauen nicht nur kurzfristig
ihrer korperlichen und seelischen Gesundheit
schadet, sondern sich auf lange Sicht negativ
auf das kardiovaskuldre Risiko auswirkt. Der
Prévention von Gewalttaten sollte deshalb —
auch aus langfristiger medizinischer Sicht —
mehr Bedeutung zukommen, fordern die Auto-
ren. cw

B FloresTorres MH et al.: Exposure to violence
and carotid artery intima-media thickness in Mexi-
can women. J Am Heart Assoc 2017, doi: 10.1161/
JAHA.117.006249

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171227
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Sexuelle Dysfunktion

Brustkrebs und
Sexualleben

Eine 6sterreichische Arbeitsgruppe unter-
suchte, wie sich ein Mammakarzinom auf
die sexuelle Gesundheit auswirkt.

Mithilfe standardisierter Fragebdgen gaben
105 Uberlebende einer Brustkrebserkrankung
Auskunft iber die subjektive Einschdtzung ih-
res Sexuallebens und ihrer Weiblichkeit. Die
Befragung erfolgte im Schnitt drei Jahre nach
der Diagnose. Verglichen wurden ihre Anga-
ben mit denen von 97 Frauen ohne Mamma-
karzinom im gleichen Alter von durchschnitt-
lich 49 Jahren.

Brustkrebstiiberlebende wiesen signifikant
mehr Beeintrdchtigungen im Bereich der sexu-
ellen Gesundheit auf als Frauen der Allgemein-
bevolkerung. 68,8% litten an vermindertem
sexuellen Verlangen und erfiillten die Kriterien
eines ,hypo-active sexual desire disorder”
(HSDD). In der Vergleichsgruppe waren es
58,8%. Insbesondere {iber Beschwerden beim
Geschlechtsverkehr Dberichteten die Brust
krebsiiberlebenden signifikant hdufiger. Als
pradiktiv fiir eine schlechtere sexuelle Ge-
sundheit erwiesen sich depressive Symptome,
ein hoheres Alter sowie geringere Zufrieden-
heit mit der Partnerschaft.

Die Autoren der Studie fordern, dass in der
Versorgung von Patientinnen nach einer
Mammakarzinom-Erkankung mehr Wert auf
eine Verbesserung der sexuellen Gesundheit
gelegt werden sollte. cw

H Oberguggenberger A et al.: Self-reported sexual
health: Breast cancer survivors compared to women
from the general population — an observational study.
BMC Cancer 2017, doi: 10.1186/512885-017-3580-2

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171228
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Besondere Situationen wdhrend der Graviditat und danach

Diagnose und Therapie der tiefen Bein-
venenthrombose in der Schwangerschaft

Das als ,venose Thromboembolie“ bezeichnete Krankheitsbild besteht aus der tiefen
Beinvenenthrombose (DVT) und der Lungenembolie (LE). Es kommt bei Schwangeren
etwa viermal hdufiger vor als bei nicht-schwangeren Frauen im gebérfdahigen Alter.
Insgesamt kommt eine DVT bei Schwangeren aber deutlich hédufiger vor als die LE,
weshalb die DVT im Folgenden den Schwerpunkt bilden soll. Dennoch sollte man im
Hinterkopf behalten, dass die LE die schwerwiegendste Komplikation einer DVT in der

Schwangerschaft darstellt und eine fiihrende maternale Todesursache ist.

Das Risiko einer vendsen Thromboembolie
ist im dritten Trimester am hdchsten und
nimmt innerhalb der ersten sechs Wochen
postpartal weiter zu. Die Inzidenz der DVT
wird mit 1,1 pro 1000 Entbindungen angege-
ben. Eine schwangerschafts-
bedingte DVT ist etwa drei-
mal hdufiger als eine schwan-
gerschaftsbedingte LE.

Eine Schwangerschaft ist
grundsdtzlich mit einer phy-
siologischen Hyperkoagubili-
tdt verbunden. Zum einen
nehmen — in Vorbereitung
auf die Wehen und die Ge-
burt — wihrend der Schwan-
gerschaft  prokoagulatori-
sche Faktoren im Blut zu
und antikoagulatorische ab;
zum anderen kann es wih-
rend der Wehen zu Schidigungen der Becken-
gefdle kommen. Aulerdem kann der Uterus
wéhrend der Schwangerschaft die linke Vena
iliaca komprimieren (was auch erkldrt, wes-
halb DVT am linken Bein wesentlich h&ufiger
vorkommen). Das alles erfiillt die Vorausset-
zungen, wie sie in der Virchow-Trias genannt
werden.

—

Diagnose der DVT

Am héufigsten klagen Patientinnen mit ei-
ner DVT {iber Beschwerden/Unwohlsein (80
bis 95%) und Odeme (80 bis 88%) der betroffe-
nen unteren Extremitdt. Selten kommt es auch
zu isolierten Beschwerden im Abdomen-/Be-
ckenbereich. Da es inshesondere darum geht,
Komplikationen und auch ein postthromboti-
sches Syndrom zu vermeiden, sollte man bei
den geschilderten Symptomen immer den Ver-
dacht auf eine DVT haben. In einer Fallkon-
trollstudie entwickelten 42% aller Schwange-
ren mit DVT ein postthrombotisches Syndrom.

Gyn-Depesche 6/2017
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Eine Graviditét ist immer ein
,prothrombotischer Faktor

Kompressionssonographie

Der wichtigste Risikofaktor fiir eine antepar-
tale oder postpartale DVT ist eine friihere un-
provozierte oder Ostrogen-bedingte DVT (wei-

tere Risikofaktoren siehe
Kasten rechts oben).

Die Kompressionssonogra-
phie (KS) kombiniert eine
Echtzeit-Bildgebung der tie-
fen Venen mit Kompression
der untersuchten Venen und
stellt die diagnostische Mo-
dalitdt der ersten Wahl dar.
Es sollten immer auch die
iliofemoralen Venen doppler-
sonographisch mit untersucht

werden. Zwar gibt es kaum
Daten iiber die Zuverldssig-
keit einer einzelnen KS, aber
in einer Studie an 226 Frauen mit Verdacht auf
DVT wurden nur 1,1% DVT {ibersehen (bei ne-
gativer Sonographie). Hat man trotz negativem
Sono-Ergebnis immer noch den starken Ver-
dacht auf eine DVT, sollte man die KS nach drei
und sieben Tagen wiederholen. Der negative
Vorhersagewert der KS steigt so auf 99,5%.

v

Welche Diagnoseverfahren man
besser meidet

Der bei DVT bekannte Well's score ist fiir
Schwangere nicht validiert und enthdlt
»Schwangerschaft” nicht einmal als Risikofak-
tor und sollte daher in graviditate oder postpar-
tal nicht verwendet werden. Auch D-Dimere
eignen sich wenig zur Diagnostik, da diese
physiologisch wéhrend der Schwangerschaft
ansteigen und daher falsch-negative Befunde
provozieren. Lediglich in der Friihschwanger-
schaft, wenn man bei Patientinnen ohne DVT
noch ,normale“ D-Dimere erwarten kann, er-
gibt eine Bestimmung bei DVT-Verdacht Sinn.

RISIKOFAKTOREN FUR DVT UND LE

| frithere vendse Thromboembolie
B Thrombophilie

B hoher BMI

® Immobilitat

m oberfléchliche Venenthrombose
W assistierte Reproduktion, ART

B postpartale Infektion

| Varikosis

B Hyperemesis

B Préeklampsie

m Alter Gber 35 Jahre

® Notfall-Sectio

Besteht nach einer wiederholten negativen KS
immer noch ein starker DVT-Verdacht, kann
man ein Venen-MRT in Erwdgung ziehen, ins-
besondere wenn die Patientin {iber Schmerzen
im Bereich des Riickens oder gluteal klagt.

Wie antikoagulieren?

So wie auch bei nicht-schwangeren Patien-
ten wird auch eine Schwangere mit DVT um-
gehend antikoaguliert, wenn nicht besondere
Umstédnde wie ein besonders hohes Blutungsri-
siko, zuriickliegende groBe Operationen oder
eine HIT vorliegen. Niedermolekulare Hepari-
ne (LMWH) sind die Therapie der Wahl, weil
sie weder die Plazenta passieren noch in die
Muttermilch iibergehen. Ob man Plasmaspie-
gel messen sollte, wird kontrovers diskutiert.
Es existieren Leitlinien, die empfehlen, mit ei-
nem Anti-X-Assay den Plasmalevel bei Patien-
tinnen mit besonders niedrigem oder hohem
Gewicht zu bestimmen (<50 kg bzw. >90 kg).

Man sollte die Antikoagulation mindestens
sechs Wochen post partum fortfiihren und auf
insgesamt mindestens drei Monate kontinuier-
liche Therapie kommen (Dosierung siehe Kas-
ten unten).

LMWH-DOSIERUNGEN*

B Enoxaparin: 1,5 mg/kgKG tgl. oder 1,0
mg/kgKG 2x tgl.

® Dalteparin: 200 1U/kgKG tgl. oder 100
IU/kgKG 2x tgl.

B Tinzaparin: 175 U/kgKG tgl.
B Nadroparin: 171 U/kgKG fgl.

* akzeptierte therapeutische Dosis, s.c.-Ap-
plikation pro kg Kérpergewicht (zum Zeit-
punkt der Patientinnen-Vorstellung mit DVT)

°GFl. Der Medizin-Verlag
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Weitere Maf3nahmen

Elastische Kompressionsstriimpfe konnen
gegen Schmerzen und Odeme eingesetzt wer-
den. Ein postthrombotisches Syndrom konnte
in einer grofen Metaanalyse dadurch aller-
dings nicht verhindert werden.

Cava-Filter sollten bei Schwangeren mit
DVT nur eingesetzt werden, wenn dies 1. tem-
pordr erfolgt, und 2. bei akuter DVT mit Anti-
koagulanz-Kontraindikation oder 3. wenn die
DVT sehr kurz vor dem Entbindungstermin
auftritt oder 4. wenn ein DVT-Rezidiv trotz
Antikoagulation aufgetreten ist.

Wenn die Wehen kommen ...

Bei ersten Wehenanzeichen sollte man die
Heparininjektionen stoppen. LMWH in thera-
peutischer Dosis sollten mindestens 24 Std.
vor einer Regionalandsthesie oder einer geplan-
ten Entbindung abgesetzt werden. LMWH
sollten friihestens vier Stunden nach der Regi-
onalandsthesie oder der Epiduralkatheterent-
fernung wieder begonnen werden, und der
Katheter friihestens nach zwdlf Stunden nach
der letzten Injektion gezogen werden. CB

H Khan F et al.: Diagnosis and management of deep
vein thrombosis in pregnancy. BMJ 2017; 357: {2344

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171235

Frage 1: Inzidenz der DVT bei
Schwangeren:

1 A 10,1/1000 Entbindungen
0 B 1,1/10 000 Entbindungen
[0 € 50/1000 Entbindungen
0 D 0,1/1000 Entbindungen
1 E 1,1/1000 Entbindungen

Frage 2: KEIN Risikofaktor ist:

O A Notfall-Sectio
[0 B Praeklampsie
00 € Immobilitat
L1 D Sport

L1 E ART

Frage 3: DVT-Diagnose-Methode
der ersten Wabhl ist:

[0 A Well's Score bestimmen

[0 B D-Dimere bestimmen

[0 € Kompressionssonographie

L] D MRT

[J E Cava-Filter

Bitte vermerken Sie |hre Antworten

auf Seite 35 im Heft oder unter
www.gyn-depesche.de/cme.

PRAXIS-TIPP

Drohende Frihgeburt bei extremen Frihchen

Steroidprophylaxe ist von Nutzen

Ob auch sehr friihe Friihgeburten von der pranatalen Administration von Kortiko-
steoriden profitieren und welche Rolle dabei das Zeitfenster bis zur Geburt spielt,
war bislang unklar. Eine Kohortenstudie lieferte nun neue Informationen.

In den Jahren 2004 bis 2007 wurden in
schwedischen Entbindungskliniken 707 Kin-
der in der 22. bis 26. SSW geboren. Bei 84%
hatte die Mutter zuvor Kortikosteroide erhal-
ten. Ein Viertel der Frithchen kam innerhalb
von 24 Stunden nach der ersten Dosis zur
Welt, 40% nach ein bis sieben Tagen und der
Rest spéter.

Ein Jahr spédter lebten noch 35% der nicht
steroidexponierten Kinder, aber 71 bis 80%
der nach der Prophylaxe Geborenen. Kompli-
kationen wie intraventrikuldre Hamorrha-
gie, Friihgeborenen-Retinopathie oder bron-
chopulmonale Dysplasie fanden sich jeweils
bei etwas mehr als der Hélfte. Die Chance,
das erste Lebensjahr zu {iberleben, war am
groften, wenn die Geburt 24 bis 47 Stunden

Frihgeborenen-Retinopathie

nach der ersten Kortikoiddosis -erfolgte.
Ohne Steroide sank sie auf 26%, bei einer
Entbindung innerhalb der ersten 24 Stunden
nach der Erstadministration oder mehr als
sieben Tage danach auf 53 bzw. 56%.

Die Studienergebnisse belegen, dass bei
einer drohenden Frithgeburt auch vor der 26.
SSW  jede Kortikosteroid-Prophylaxe die
Mortalitdt und Morbiditét des Kindes verrin-
gert. Als optimales Zeitfenster erwies sich
auch hier — wie generell bei Frithgeburten —
die Administration ein bis sieben Tage vor
der Geburt. cw

[ Norberg H et al.: Timing of antenatal cortico-
g 9

steroid administration and survival in extremely

preterm infants: a national population-based cohort

study. BJOG 2017; 124: 1567-74
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171225

Geringstes Risiko nach Blasensprung

Uber die prinatalen Risikofaktoren einer Friihgeborenen-Retinopathie ist wenig be-
kannt. US-Wissenschaftler haben retrospektiv untersucht, in wiefern verschiedene Ur-
sachen der Friihgeburtlichkeit die Erkrankungswahrscheinlichkeit beeinflussen.

Es wurden die Daten des Retinopathie-Re-
gisters der Abteilung fiir Ophthalmologie an
der University of Colorado ausgewertet. Dieses
enthdlt Informationen zum Retinopathie-
Screening von Risikopatienten (Geburtsge-
wicht <1500g oder Frithgeburt <30 SSW bzw.
klinische Instabilitdt bei Geburtsgewicht 1500
bis 2000g oder Gestationsalter >30 SSW). 827
zwischen 2008 und 2015 geborene Kinder gin-
gen in die Analyse ein. 215 Frithgeborene
(26%) waren in Folge eines vorzeitigen Blasen-
sprungs zur Welt gekommen, in 281 Fillen
(34%) hatte eine spontane Wehenté&tigkeit ein-
gesetzt und in 331 Féllen (40%) hatte aufgrund
fetaler oder maternaler Komplikationen eine
Indikation fiir die Entbindung vorgelegen.

Insgesamt wurde bei 9% der Kinder eine Re-
tinopathie Typ 1 oder 2 diagnostiziert: In der
Kohorte mit spontanem Wehenbeginn waren
13% der Kinder und bei medizinischer Entbin-

dungsindikation 8% der Kinder betroffen.
Nach einem vorzeitigen Blasensprung entwi-
ckelten nur knapp 5% der Friihgeborenen eine
Retinopathie. Das hdchste Risiko bestand bei
einer Blasensprungdauer <24 Stunden. Unab-
héngige Risikofaktoren fiir eine Retinopathie
waren frithes Gestationsalter, ein geringes Ge-
burtsgewicht sowie Multiparitdt. Bei Berfick-
sichtigung dieser Einflussvariablen errechnete
sich fiir den spontanen Wehenbeginn bzw. die
Frithgeburt aus medizinischer Indikation eine
Risikozunahme um das 6,1- bzw. 5,5-fache.
Die Autoren schlussfolgern: Die geringere
Retinopathie-Inzidenz nach lang andauerndem
vorzeitigem Blasensprung ist moglicherweise
auf protektive Effekte der verabreichten Korti-
koide und Antibiotika zurlickzuftthren. LO

[ Lynch AM et al.: The relationship of the subtypes ...
Am J Obstet Gynecol 2017; 217: 354.e1-354.e8

Mebhr Infos: www.gyn-depesche.de/171279
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Finnische Kohortenstudie

Hypertonus der Mutter, Diabetes beim Kind?

Schwangere mit arteriellem Hypertonus haben ein erhdhtes Risiko, spédter eine KHK
oder einen Typ-2-Diabetes zu entwickeln. Die von diesen Frauen Geborenen weisen
gehduft kardiovaskuldre Risikofaktoren auf, wie Hypertonie, erh6hter BMI, sowie ein
erhdhtes Risiko fiir kardiovaskuldre Erkrankungen einschlieflich Schlaganfall. Ob auch
das Lebenszeitrisiko fiir Typ-2-Diabetes bei diesen Kindern erhoht ist, konnte bislang

nicht stringent gekldrt werden.

Daten von 5535 Teilnehmenden der Helsin-
ki Birth Cohort Study wurden retrospektiv
analysiert. Alle waren in den Jahren 1934 bis
1944 geboren und lebten 1995 in Finnland. Im
Rahmen der Kohortenstudie wurden auf Basis
der Mutterschafts- und Geburtsakten die Per-
sonen identifiziert, die vorgeburtlich einer
miitterlichen Schwangerschaftshypertonie
oder Prdeklampsie ausgesetzt waren. Ein Flinf-
tel der Kohorte waren Diabetiker.

Eine Multivarianzanalyse mittels Cox-
Regression wurde durchgefiihrt. Das Risiko

Hdamatoperitoneum

(Hazard Ratio, HR), als Erwachsene einen
Typ-2-Diabetes zu entwickeln, schien dem-
nach bei den 1780 Nachgeborenen leicht er-
hoht, bei deren Mutter wihrend der Schwan-
gerschaft zu mindestens einem Zeitpunkt ein
erhohter Blutdruck gemessen worden war (HR
1,13; 95%-KI 1,00-1,29). Bei den 1336 Kindern
der Frauen mit Schwangerschaftsdiabetes lag
die HR fiir einen spdteren Typ-2-Diabetes bei
1,15 (95%-KI 1,00-1,33). Bei einer Schwanger-
schaft mit Praeklampsie, insgesamt 231 Fdlle,
fand sich kein eindeutiger Trend und ein brei-

Bei rascher Intervention gute Prognose

Ein spontanes Hiamatoperitoneum in der Schwangerschaft ist ein sehr seltenes, aber
potenziell lebensbedrohliches Ereignis. Endometriose gilt als ein wichtiger Risikofaktor.
Niederlindische Wissenschaftler sammelten die Fdlle der letzten Jahre.

In niederldndischen Kliniken waren in den
Jahren 2010 bis 2015 insgesamt 15 Fille eines
spontanen Hdmatoperitoneums in graviditate
verzeichnet. Zum iiberwiegenden Teil traten
sie im zweiten oder dritten Trimenon auf — je-
weils ein Fall jedoch auch in der sechsten SSW
sowie 30 Tage post partum. Hauptsymptom
waren plotzlich einsetzende abdominale
Schmerzen, oft in Kombination mit niedrigen
Hamoglobinwerten. Die Sonographie, in Ein-
zelfédllen auch MRT oder CT-Angiographie, of-
fenbarte freie Fliissigkeit im Abdomen. In fast
allen Fdllen war eine chirurgische Interventi-
on notig. Laparoskopisch konnte nie Hémosta-
se erreicht werden, so dass letztendlich immer
eine Laparotomie durchgefiihrt wurde. Der
mittlere geschétzte Blutverlust betrug 2000
ml. Trotz einer hohen Rate an Frithgeburten

Neueste Studienergebnisse
tagesaktuell per E-Mai

Jetzt registrieren:

www.gyn-depesche.de/newsletter
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und Notfall-Sectiones (54,5%) kam es — im Ge-
gensatz zu frither veroffentlichten Fallserien —
zu keinem Todesfall. Bisher nicht beschrieben
war aullerdem die hier beobachtete hohe Rezi-
divneigung: In drei Féllen entwickelte sich in
derselben Schwangerschaft erneut ein Hamato-
peritoneum — eines davon nach zuwartendem
Management — , einmal in einer Folgeschwan-
gerschaft.

Bei allen Patientinnen lag eine Endometrio-
se vor, die entweder bereits bekannt war oder
im Rahmen der Intervention histologisch dia-
gnostiziert wurde. Moglicherweise steigern
Verwachsungen oder chronische Entz{indun-
gen in Zusammenhang mit der Endometriose
das Risiko von GefdRrupturen und intraabdo-
minalen Blutungen, vermuten die Studienauto-
ren. [hr Rat: Bei einem akuten Abdomen in der
Schwangerschaft auch an diese schwere Kom-
plikation denken — besonders wenn eine Endo-

metriose bekannt ist. cw

@ Lier MC et al.: Spontaneous haemoperitoneum in
pregnancy and endometriosis: a case series. BJOG
2017; 124: 306-12

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171239

ter Konfidenzintervall (KI) als Hinweis auf
mangelnde statistische Power.

Trotz einer Reihe methodischer Faktoren,
die die Aussagekraft einer solchen retrospekti-
ven Kohortenstudie erheblich einschranken,
leiten die Autoren folgenden Rat daraus ab:
Arzte, die das individuelle Risiko eines Patien-
ten, in Zukunft einen Typ-2-Diabetes zu entwi-
ckeln, einschdtzen wollen, sollten auch nach
miitterlichem  Hypertonus wéhrend der
Schwangerschaft fragen. TH

3 Kajantie E et al.: Gestational hypertension is asso-
ciated with increased risk of type 2 diabetes in adult
offspring: the Helsinki Birth Cohort Study. Am J Obstet
Gynecol 2017; 216: 281.e1-281.e7

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/170859
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Akute abdominale Schmerzen, Hypotonie
und/oder suspekte fetale Herzténe sollten
im zweiten oder dritten Trimenon stets An-
lass fir eine abdominale Sonographie sein.
Gibt es keine Anhaltspunkte fir eine Uterus-
ruptur, Plazentaldsung oder andere Blu-
tungsursachen, ist ein Himatoperitoneum in
Betracht zu ziehen und eine sofortige multi-
disziplingre Intervention zu starten. Im Rah-
men einer Laparotomie gilt es, insbesonde-
re die posteriore Seite des Uterus, die Ute-
rusligamente und den Douglas-Raum zu in-
spizieren. Bei einem lebensféhigen Fetus
kann eine Sectio indiziert sein. Die Blutungs-
quellen sind durch Néhte und/oder Hamos-
typtika zu verschlieBen. Wie die niederldn-
dische Fallserie zeigt, ist das Hamatoperito-
neum bei einer zeitnahen Diagnose und
Therapie mit einer guten Prognose fir Mut-
ter und Kind assoziiert.

Van den Bosch T: Spontaneous haemoperitoneum
in pregnancy (SHiP): take-home messages. Ebd. 313

°GFl. Der Medizin-Verlag
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PRANATALDIAGNOSTIK

Aneuploidie in zellfreier fetaler DNA erkennen

Aussagekraft noch immer gering

Nichtinvasive Tests mit zellfreier fetaler DNA (cffDNA) aus dem miitterlichen Plasma
halten immer mehr Einzug in die Prinataldiagnostik. Britische Forscher nahmen deren
diagnostische Genauigkeit unter die Lupe. Dabei stellten sie fest, dass die Aussagekraft
nicht fiir alle Fragestellungen iiberzeugend war.

Die Literaturrecherche in medizinischen
Datenbanken ergab 117 relevante Kohortenstu-
dien, die die Zuverldssigkeit cffDNA-basierter
nichtinvasiver ~Prdnataltests in Einlings-
schwangerschaften evaluierten. Dabei wurden
18 unterschiedliche Erbfaktoren untersucht.
Mithilfe bivariater Metaanalysen, die die Kor-
relation zwischen Sensitivitdt und Spezifitdt
einkalkulieren, berechnete man die Diagnose-
sicherheit der verschiedenen Indikationen.

Zur Bestimmung des fetalen Geschlechts
und des Rhesus-D-Status erwies sich die Treff-
genauigkeit als ausreichend hoch, um den Ein-
satz des nichtinvasiven Verfahrens als diagnos-
tischen Test zu rechtfertigen. Ob Junge oder
Médchen, wurde in {iber 11 000 Tests mit ei-
ner Sensitivitdt von 98,9% und einer Spezifitat
von 99,6% richtig vorhergesagt. Wéhrend sich
die dabei eingesetzten Testverfahren hinsicht-

Fetale Programmierung

lich der Sensitivitdit nicht unterschieden,
schnitt die quantitative Real-time-PCR bei der
Spezifitdt besser ab als die konventionelle PCR
(99,9 versus 93,9%). Beim Rhesus-D-Status be-
trug die Sensitivitdt 99,3% und die Spezifitét
08,4%. Auch hier ergab sich ein Vorteil fiir die
quantitative Real-time-PCR, allerdings in punc-
to Sensitivitét.

Die Genauigkeit der Vorhersage einer Triso-
mie 21, 18 und 13 war aufgrund technischer
Fortschritte zwar besser als in dlteren Reviews.
Dennoch gehdren diese Tests nach Ansicht der
Autoren in den Bereich der Screening-Instru-
mente. Denn: Durch die geringere Prdvalenz
der Aneuploidien fielen der positive pradiktive
Wert und die Falsch-positiv-Rate schlechter
aus. Deshalb ist hier eine Bestdtigung durch
einen invasiven Test notwendig. Eine geringe-
re Falsch-positiv-Rate und folglich ein geringe-

Leberdurchblutung und Adipositas

Es wird angenommen, dass bereits wihrend der vorgeburtlichen Entwicklung die Wei-
chen fiir ein Ubergewicht im Kindesalter gestellt werden. Wissenschaftler haben unter-
sucht, ob ein Zusammenhang zwischen der fetalen Leberdurchblutungim friihen dritten
Trimenon und einer neonatalen Adipositas besteht.

Die fetale Leber ist wesentlich an der Lipo-
genese beteiligt. Ob wdhrend der intrauteri-

1
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nen Entwicklung viel oder wenig Fettgewebe
angelegt wird, so die Hypothese, hdngt davon
ab, wie stark das Organ mit ndhrstoffreichem
umbilikalvendsem Blut perfundiert wird. An
der Univesity of California in Irvine wurde un-
tersucht, ob die Leberdurchblutung zur Ab-
schdtzung der fetalen Fettgewebsbildung he-
rangezogen werden kann.

Zweiundsechzig unkomplizierte Einlings-
schwangerschaften gingen in die prospektive
Analyse ein. Alle Feten wurden im Gestations-
alter von etwa 30 Schwangerschaftswochen —
vor der Phase der stdrksten subkutanen
Fetteinlagerung — sonographisch untersucht.
Hierbei wurden neben biometrischen Daten
verschiedene dopplersonographische Parame-
ter erhoben und die Leberdurchblutung be-
rechnet. Etwa einen Monat nach der Geburt

rer Bedarf an invasiven Verfahren ergab sich
rechnerisch bei Frauen nach einem positiven
Ersttrimester-Screening. cw

A Mackie FL et al.: The accuracy of cell-free fetal
DNA-based non-invasive prenatal testing in singleton
pregnancies: a systematic review and bivariate meta-
analysis. BJOG 2017; 124: 32-46

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171233
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Nach einem suspekten Ergebnis des Erst-
trimester-Screenings kann die cffDNA-Ana-
lyse dazu beitragen, die Rate invasiver Ver-
fahren zu reduzieren. Weil das Verfahren
mit einem sehr geringen Aufwand fir die
Patientin und keinem Risiko fir das Baby
verbunden ist, bietet es zudem mehr Frauen
die Sicherheit, kein Kind mit Down-Syndrom
oder einer anderen Aneuploidie zu bekom-
men. Wie die RAPID-Studie zeigte, veran-
lasst auch ein positives Testergebnis nicht
mehr Frauen zum Schwangerschaftsab-
bruch. Viele Frauen scheinen dieses statt-
dessen zu nutzen, um sich auf die Geburt
eines Kindes mit Down-Syndrom vorzube-
reiten.

Mackie A: Using cell-free fetal DNA as a diagnostic
and screening test: current understanding and
uncertainties. Ebd. 47

wurde der Korperfettanteil der Kinder mittels
Dual-Rontgen-Absorptiometrie objektiviert.

Die Durchblutung der fetalen Leber im
Gestationsalter von 30 Schwangerschaftswo-
chen korrelierte positiv und signifikant mit der
Gesamt-Fettmasse und dem Korperfettanteil
der Neugeborenen, nicht jedoch mit der fett-
frelen Korpermasse und der Geburtsge-
wicht-Perzentile. Der Zusammenhang zwi-
schen dem hepatischen Blutfluss und dem Kor-
perfettanteil war besonders ausgeprdgt bei
normalgewichtigen Miittern (prékonzeptionel-
ler BMI <25 kg/m?) und lieB sich bei {iberge-
wichtigen und adip6sen Miittern (BMI >25
kg/m?) nicht nachweisen.

Die Studienergebnisse scheinen die Theorie
der ,fetalen Programmierung“ zu unterstiit-
zen, so das Fazit der Autoren. Um die neonata-
le Adipositas zu bekdmpfen und damit das Risi-
ko der Kinder fiir eine langfristige metaboli-
sche Dysfunktion zu minimieren, miisse im
Sinne der Primédrprdvention an prénatalen In-
terventionsstrategien geforscht werden. LO

3 ikenoue S et al.: Prospective association of fetal liver
... Am ] Obstet Gynecol. 2017; 217: 204.e1-204.e8
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171245

°GF|. Der Medizin-Verlag
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Vasomotorische Beschwerden lindern

HRT gegen Hitzewallungen

Rund 75% aller postmenopausalen Frauen leiden an vasomotorischen Beschwerden,
typischerweise Hitzewallungen und NachtschweiR. Bei jeder vierten Frau sind die Sym-
ptome stark ausgepragt. Zur Therapie stehen neben verschiedenen Hormonprédparaten
auchviele pflanzliche und alternative Heilmittel zur Verfiigung. Am effektivsten ist einer
Metaanalyse zufolge aber die Hormonersatztherapie (HRT).

Hitzewallungen und ndchtliche Schweil3-
ausbriiche sind die hdufigsten Beschwerden in
der Postmenopause. Dauer und Schwere der
Symptome kdnnen stark variieren. Sie konnen
bereits einige Jahre vor der letzten Men-
struationsblutung auftreten und auch mehrere
Jahre postmenopausal fortbestehen.

Zahlreiche Therapieoptionen

Die vermutlich bekannteste Therapieoption

zur Linderung der Wechseljahresbeschwerden
ist die Hormonersatztherapie (HRT), bei wel-
cher das fehlende Ostrogen zugefiihrt wird.
Zum Einsatz kommen dabei synthetische Ost-
radiole, konjugierte equine Ostrogene, Ostro-
genvalerat und synthetische Gestagene, sowie
Tibolon, das sowohl dstrogen-, gestagen- und
androgenartig wirkt.
Hiuflg genutzte nicht-pharmakologische Op-
tionen umfassen verschiedene pflanzliche
Wirkstoffe, Akupunktur und Psychotherapie.
Welche Therapieoption sich im Einzelfall am
besten eignet, hdngt von den Prdferenzen der
Patientin ab und ggf. bestehenden Kontraindi-
kationen gegen eine HRT, z. B. das Vorliegen
oder ein hohes Risiko fiir eine Hormon-abhédn-
gige Krebserkrankung.

HRT am effektivsten

Im Rahmen einer Netzwerkmetaanalyse un-
tersuchte eine Arbeitsgruppe des National In-
stitute of Health and Care Excellence (NICE),
mit welchen der verfiigbaren Mittel sich die
Frequenz vasomotorischer Beschwerden am
effektivsten und sichersten reduzieren ldsst.
Hierfiir wurden 47 randomisiert kontrollierte
Studien zusammengetragen, mit Daten von
insgesamt 8326 nicht-hysterektomierten Frau-
en mit natiirlicher Menopause (Alter >45 Jah-
re, Amenorrhoe seit mindestens zwolf konse-
kutiven Monaten). Zehn verschiedene Therapi-
en wurden mit Plazebo verglichen: transder-
male oder orale HRT mit Ostrogen plus Gesta-
gen, Tibolon, Raloxifen, selektive Serotonin-
Wiederaufnahmehemmer (SSRI) und Seroto-

Gyn-Depesche 6/2017

nin-Noradrenalin-Wiederaufnahmehemmer
(SNRI), Isoflavone, chinesische Kriutermedi-
zin, Traubensilberkerze (Cimicifuga racemo-
sa), pflanzliche Kombinationsprdparate sowie
Akupunktur. Die Dauer der Interventionen
belief sich auf maximal 26 Wochen.

Im Vergleich erwies sich die transdermale
HRT mit einer Wahrscheinlichkeit von 69% als
wirksamste Methode zur Reduktion vasomo-
torischer Beschwerden. Gegeniiber Plazebo

P R

Wiederholte Hitzewallungen kénnen eine
Starke Belastung sein

senkte sie die Symptomfrequenz im Mittel um
77%. Ahnlich gut, wenn auch weniger eindeu-
tig, flel die Evidenz fiir die orale HRT aus (Sym-
ptomreduktion 48% vs. Plazebo). Die transder-
male HRT war aulerdem Raloxifen, SSRI/
SNRI, Isoflavonen und der chinesischen Krau-
termedizin signifikant iiberlegen. Abgesehen
von der HRT waren nur Isoflavone und Trau-
bensilberkerze effektiver als Plazebo.

Wenig Therapieabbriche

In Bezug auf die Therapieabbruchraten f{ihr-
te die transdermale HRT mit Ostrogen plus
Gestagen im Vergleich zu Plazebo mit einem
Unterschied von 39% signifikant seltener zu
einem Abbruch der Therapie. Ebenfalls Pla-
zebo {iberlegen war die Kombination aus kon-
jugiertem Ostrogen plus Bazedoxifen — aller-
dings ist dieses Ergebnis aufgrund der ge-
mischten Qualitét der Evidenz unsicher.

Dagegen fiel die Therapieabbruchrate unter
SSRI und NSRI — wohl aufgrund ihrer erhebli-

SYMPTOMATIK

Hitzewallungen &uBern sich meist als plotz-
liches Hitzeempfinden im oberen Brust- und
Gesichtsbereich. Bei manchen Frauen kann
die Empfindung generalisiert auftreten und
mehrere Minuten andauern. Zusétzlich kén-
nen sich SchweiBausbriiche, Palpitationen
oder Angstgefihle einstellen. Néchtliche
Hitzewallungen und  SchweiBBausbriiche
kénnen zu Schlafstérungen und damit ver-
bundener Erschépfung fihren.

chen Nebenwirkungen — gegeniiber Plazebo um
66% hoher aus und war auch im Vergleich zur
HRT signifikant erhoht. In Bezug auf das Risiko
vaginaler Blutungen konnten aufgrund der nur
spdrlich verfiigharen und unsicheren Daten kei-
ne eindeutigen Schliisse gezogen werden.
Insgesamt empfiehlt das NICE, zur Linde-
rung vasomotorischer Beschwerden in der Me-
nopause eine HRT als bestmdgliche Option
anzubieten. Die Form der Administration soll-
te dabei vom individuellen Ansprechen der
Patientin abhdngig gemacht und alle Vorteile
und Risiken im Vorfeld besprochen werden.
SSRI und NSRI sollten dagegen nicht standard-
maélig in Erstlinie zur alleinigen Linderung
vasomotorischer Beschwerden verschrieben
werden. Trotz ihrer nachgewiesenen Effektivi-
tdt sollte man bei Isoflavonen und Traubensil-
berkerze-Prdparaten bedenken, dass die Quali-
tat pflanzlicher Medizinprodukte stark variie-
ren kann und Wechselwirkungen mit anderen
Medikamenten auftreten kénnen. OH

A Sarri G et al.: Vasomotor symptoms resulting from
natural menopause ... BJOG 2017; 124: 1514-23

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171222

Frage 4: Hitzewallungen
OA
OB
oc
Oob

betreffen nur hysterektomierte Frauen
treten ausschlieBlich nachts auf
kdnnen mit Tabak gelindert werden
sind psychosomatisch bedingt und
haben keine hormonelle Ursache
LE

kdnnen mit Traubensilberkerze gelin-
dert werden

Frage 5: Eine HRT
OA
OB
oc

liefert das fehlende Ostrogen

sollte stets mit SSRI ergénzt werden
ist nur bei einer Krebserkrankung
indiziert

wirkt nur bei oraler Verabreichung
ist weniger wirksam als Isoflavone

ODb
OE
Bitte vermerken Sie lhre Antworten
auf Seite 35 im Heft oder unter
www.gyn-depesche.de/cme.

°GFl. Der Medizin-Verlag
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MEDIZINPRODUKT IM FOKUS

Urogenitales Menopausensyndrom — vulvovaginale Atrophie

CO,-Laser-Behandlung lindert vaginale und
urologische Symptome der Menopause effektiv

Wihrend der menopausalen Transition unterliegt der Kérper der Frau zahlreichen Ver-
anderungen. Ursache ist die chronische Hypodstrogendmie, welche sich insbesondere
auch in vaginaler Trockenheit, Dyspareunie und Harnwegssymptomen duflern kann.
Bis 2014 nannte man dieses Erscheinungsbild ,vulvovaginale Atrophie“, dann schlugen
Fachgesellschaften den umfassenderen und weniger stigmatisierenden Begriff ,uro-
genitales Menopausensyndrom“ vor (GSM, genitourinary syndrome of menopause).
Eine lokale, nicht medikamentdse Behandlungsmaglichkeit von GSM-Symptomen stellt
der fraktionierte CO,-Laser ,MonaLisa Touch®* dar, der das vaginale Epithel gezielt
stimulieren und revitalisieren kann. Das fiihrt zu einer signifikanten Reduktion der
vaginalen und urologischen GSM-Beschwerden, wie zahlreiche Studien zeigten.

Mehr als die Hélfte aller postmenopausalen
Frauen sind vom urogenitalen Menopausen-
syndrom GSM betroffen. Aber auch prdmeno-
pausale Frauen (ca. 15%) konnen unter
GSM-Symptomen leiden, wenn z. B. eine chir-
urgisch induzierte Menopause vorliegt.! Der
Ostrogenmangel kann sich in drei Bereichen
manifestieren: 1) externe Genitalien: vaginaler
oder Beckenbodenschmerz, Scheidentrocken-
heit, -irritationen oder -brennen, Pruritus vul-
vae, verminderter Turgor/Elastizitdt; 2) urolo-
gische Symptome: Drang-/Stressinkontinenz,
Nykturie, H@maturie, rezidivierende Harn-
wegsinfekte; 3) sexuelle Probleme: Libidover-
lust, verringerte Lubrikation, verminderte Er-
regbarkeit, Dyspareunie.? Im Unterschied zu
den typischen vasomotorischen Symptomen
der Menopause, die hdufig intermittierend auf-
treten und sich im Laufe der Zeit von alleine
bessern, sind GSM-Symptome in der Regel
chronisch und bessern sich hdufig nur durch
therapeutische Interventionen. Auch wenn die
Beschwerden nicht lebensbedrohlich sind, so
haben sie doch einen immensen Einfluss auf
die Lebensqualitét der betroffenen Frauen.?

Abb. 2: Histologie des vaginalen Epithels vor
bzw. nach CO,-Laseranwendung

Epithelaufbau dank CO-Laser

Neben Lebensstildinderungen (z. B. Auf-
rechterhalten der sexuellen Aktivitdt oder
Rauch-Stopp) und lokal anzuwendenden Hor-
monprdparaten oder Lubrikativa kann auch
eine systemische Hormonersatztherapie (HRT)

-

Abb. I: Zirkumferenzielle Energieabgabe ins
vaginale Gewebe mittels CO,-Laser

positiv auf GSM-Symptome wirken. Allerdings
ist die (systemische) HRT mit Nebenwirkun-
gen wie z. B. Endometriumhyperplasie/-karzi-
nom und Brustschmerzen behaftet und ist
z. B. bei Zustand nach Mammakarzinom oder
Thromboembolie kontraindiziert.

Ein neues Laser-Verfahren bietet nun eine
hormonfreie Alternative zur Behandlung der
urogenitalen Beschwerden bei GSM. Der
mikroablative, fraktionierte CO,-Laser (Mona-
Lisa Touch®) gibt bei der intravaginalen An-
wendung Energie an das Scheidengewebe ab
und 16st so eine Revitalisierung des vaginalen
Epithels aus (siehe Abb. 1). In der bei GSM at-
rophischen Mukosa wird die Neubildung von

Mit freundlicher Unterstiitzung der Cynosure GmbH, Hamburg

| FEATURES

® Die mikroablative, fraktionierte
CO, Laser-Behandlung bessert
typische Symptome des uro-
genitalen Menopausensyn-
droms signifikant (z. B. Dys-
pareunie, Atrophie und Harn-
wegsinfekte)

e Die Laser-Therapie ist eine
hormonfreie Therapiealterna-
tive unter anderem fir Patien-
tinnen, die keine hormonelle
Therapie winschen oder
hierfur nicht infrage kommen

Kollagen und Elastin induziert und eine besse-
re Durchblutung erreicht (siehe Abb. 2). In der
Regel geniigen drei fiinfminitige Sitzungen
innerhalb von 18 Wochen.

Studien bestatigen Wirksamkeit

In zahlreichen wissenschaftlichen Studien
konnte die Wirksamkeit und Sicherheit des
mikroablativen, fraktionierten CO,-Lasers ge-
zeigt werden. So verbesserten sich z. B. in ei-
ner Studie mit 53 Patientinnen mit GSM-Be-
schwerden (genital und urologisch) sowohl der
Vaginal Maturation Value (VMYV) als auch der
Vaginal Health Index Score (VHIS) und der
Female Sexual Function Index (FSFI) signifi-
kant.® Alle typischen GSM-Beschwerden —
Dyspareunie, Scheidentrockenheit, Brennen,
Jucken, Dysurie, Stress- und Dranginkonti-
nenz — besserten sich ebenfalls signifikant. In
einer aktuellen, umfangreichen Metaanalyse
von insgesamt 14 Studien (liber 500 einge-
schlossene Patientinnen) bestdtigten sich diese
Ergebnisse, die auch langfristig erhalten blie-
ben (Follow-up zwolf bis 24 Monate).**

Da insbesondere Patientinnen nach Mam-
makarzinom-Therapie hormonelle GSM-Thera-
pien verwehrt sind, wurde speziell auch dieses
Kollektiv in Studien untersucht. Es zeigte sich,
dass die Therapie GSM-Symptome bei Patien-
tinnen nach Chemo- und hormoneller onkolo-
gischer Therapie signifikant besserte.>”  CB

Literatur: [1] Gandhi J et al., Am J Obstet Gynecol
2016; 215: 704-11; [2] Kim HK et al., J Menopausal
Med 2015; 21: 65-71; [3] Pitsouni E et al., Maturitas
2016; 94: 131-6; [4] Pitsouni E et al., Maturitas 2017;
103: 78-88; [5] Behnia-Willison F et al., Eur J Obstet
Gynecol Reprod Biol 2017; 213: 39-44; [6] Pieralli A
et al., Arch Gynecol Obstet 2016; 294: 841-6; [7] Pa-
gano T et al., Menopause 2016; 23: 1108-13
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HAT IHRE RONTGENAUFNAHMEN
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Stressinkontinenz

Nadeln gegen
Harnverlust?

Die Belege dafiir, dass Elektroakupunktur
den Urinverlust bei Stressinkontinenz ver-
ringert, sind bislang eher diinn. Mehr Evi-
denz brachte eine randomisierte, plazebo-
kontrollierte Studie aus China.

In zwolf chinesischen Krankenhdusern er-
hielten 482 Frauen mit einer isolierten Stress-
inkontinenz im Verlauf von sechs Wochen ent-
weder 18 Elektroakupunktur-Behandlungen
der Lumbosakralregion oder die gleiche An-
zahl von Schein-Behandlungen. In der Ver-
gleichsgruppe kamen spezielle Plazebo-Nadeln
ohne Strom zum Einsatz, die 2 cm neben den
Akupunkturpunkten platziert wurden.

Zu Studienbeginn lag der Urinverlust, ge-
messen im einstlindigen Pad-Test, bei 18,4 g in
der Elektroakupunkturgruppe und 19,1 g in
der Plazebogruppe. Nach sechs Wochen be-
truger noch 8,2 bzw. 16,8 ml. Der Unterschied
von im Mittel 7,4 g erwies sich als hochsignifi-
kant. Bei knapp zwei Dritteln der Verumgrup-
pe reduzierte sich der Urinverlust um mehr als
50%. Auch die Zahl der Inkontinenzereignisse
innerhalb von 72 Stunden sank in der Elektro-
akupunkturgruppe stdrker.

Der Effekt der sechswochigen Elektro-
akupunktur-Behandlung entsprach hinsicht-
lich der Reduktion des Urinverlusts in etwa
einem zwolfwochigen Beckenbodentraining.
Auch die Wirkungsweise konnte sich dhneln:
Die Elektrostimulation der Akupunkturpunkte
BL33 und BL35 in der Lumbosakralregion
koénnte Muskelkontraktionen auslésen und so
ein Beckenbodentraining simulieren. cw

B Liv Z et al.: Effect of electroacupuncture on urinary

leakage among ... JAMA 2017; 317: 2493-501
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171231
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PRAXIS-TIPP

Harninkontinenz

Erste Wahl: Beckenboden- und Blasentraining

Das American College of Physicians (ACP) stellte Leitlinien fiir die klinische Praxis
zur Behandlung der weiblichen Harninkontinenz vor.

Das Leitlinienkomitee des ACP begutach-
tete 905 Veroffentlichungen, die sich mit
konservativen Methoden zur Behandlung
der Stress-, Drang- oder gemischten Inkonti-
nenz beschéftigten. Hohe Evidenz fanden
die Mitglieder fiir die Wirksamkeit von Be-
ckenbodentraining bei Stressinkontinenz.
Ebenfalls eine starke Empfehlung sprachen
sie fiir die Kombination von Beckenboden-
und Blasentraining bei einer gemischten In-
kontinenz aus. Weniger eindeutig fiel ihre
Bewertung der Therapien bei der Drang-
inkontinenz aus. Fiir die Wirksamkeit des
Blasentrainings als First-line-Therapie gab es
nur geringe Evidenz. Gut belegt war dage-
gen, dass bei seinem Versagen eine medika-
mentse Therapie begonnen werden sollte.
In den meisten Studien wurden Antimuska-
rinika wie Oxybutynin oder Tolterodin ein-
gesetzt. Der erzielte Benefit schien mit einer
Reduktion um ein bis zwei Inkontinenz-
episoden pro Tag allerdings moderat.

Zystitis & Co.

Um die Wirksamkeit und Sicherheit der
einzelnen Substanzen zu vergleichen, reich-
te die Datenlage nicht aus. Zu den héufig ge-
nannten Nebenwirkungen zdhlten Mundtro-
ckenheit (bei 20 bis 50%), Obstipation (5 bis
10%) und Sehstérungen. Die Abbruchraten
lagen mit Solifenacin und Mirabegron am
niedrigsten, mit Oxybutynin am hdchsten.
Weil man bei dlteren Patientinnen Langzeit-
effekte auf die Kognition befiirchtet, sollten
bei Anticholinergika solche bevorzugt wer-
den, die die Blut-Hirn-Schranke wenig pas-
sieren, etwa Darifenacin oder Trospium.

Einig war sich das Komitee dariiber, dass
eine Gewichtsreduktion bei allen Inkonti-
nenzformen eine logische und nebenwir-
kungsarme Mdglichkeit zur Verbesserung
der Symptome darstellt. cw

[ Culbertson S et al.: Nonsurgical management of
urinary incontinence in women. JAMA 2017; 317:
79-80

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171234

Harnwegsinfekte nicht unterschétzen

Infektionen des unteren Harntrakts sind die hdufigste nicht-gyndkologische Indikation
fiir einen Arztbesuch in der Schwangerschaft. Britische Mediziner fassten die Empfeh-
lungen fiir die Primérversorgung zusammen.

In der Schwangerschaft sind Harnwegsin-
fekte mit einem erhohten Risiko fiir Pyelo-
nephritis verbunden — welche wiederum das
Risiko fiir eine Friihgeburt und niedriges Ge-
burtsgewicht steigert. Durch eine antibioti-
sche Therapie {iber mindestens sieben Tage
lassen sich diese Risiken reduzieren. Kiirzere
Behandlungen haben sich oft als ineffektiv er-
wiesen. Eine Harnkultur sollte stets angelegt
werden — auch um eventuell resistente Keime
zu identifizieren. Haufigster Erreger ist £. coli.
Bis zur 35. SSW wird Nitrofurantoin als Mittel
der ersten Wahl empfohlen. Cefalexin und
Amoxicillin gelten wéhrend der gesamten
Schwangerschaft inklusive Stillzeit als sicher,
Trimethoprim ab dem zweiten Trimenon.

Wenn Schmerzen das dominierende Symp-
tom darstellen, oder man in der Harnkultur
atypische Bakterien wie Proteus oder Klebsiel-
la findet, sollte man auch an Harnsteine den-
ken. Vaginaler Ausfluss der Patientin kann auf
eine bakterielle Vaginose oder sexuell {iber-
tragbare Infektionen — etwa durch Chlamydi-
en — deuten, die oft dhnliche Symptome wie
ein Harnwegsinfekt verursachen. Bei Zeichen
einer systemischen Erkrankung oder Sepsis ist
eine stationdre Behandlung und i.v.-Antibiose
indiziert. cw

[ johnston CL et al.: A likely urinary tract infection
in a pregnant woman. BMJ 2017; 357: {1777 doi:
10.1136/bm| j1777

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171232

°GFl. Der Medizin-Verlag
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Diagnose des Harnwegsinfektes

Ohne U-Stix und Urinkultur?

Urinstreifentests und eine bakteriologische Untersuchung des Mittelstrahlurins gelten
als der Goldstandard bei der Diagnose von Harnwegsinfekten (HWI). Aber es gab auch
schon immer Bedenken ob der Verldsslichkeit dieser Methoden. Deshalb praferieren
viele Autoren bei Verdacht auf HWI eine mikroskopische Untersuchung des Urins mit
Zédhlung der Leukozyten (Pyurie-Nachweis). Ob vielleicht aber auch eine etwas umfang-
reichere Anamnese ausreicht, um Patientinnen mit HWI zu identifizieren, priiften nun
britische Nephrologen mit einem aus 39 Fragen bestehendem HWI-Anamnesebogen.

Zundchst interviewten die Autoren Patien-
tinnen mit einem bekannten LUTS (lower uri-
nary tract symptom/HWI), die in einem tertia-
ren nephrologischen Zentrum vorstellig ge-
worden waren. Die Interviewten sollten so ge-
nau wie mdoglich ihre Probleme und Beschwer-
den beschreiben, die sie in Zusammenhang
mit der urologischen Fragestellung sahen. Aus
den Antworten der Patientinnen entwickelten
die Forscher dann den aus 39 Fragen bestehen-
den Fragebogen. Die Fragen gliederten sich in
die vier Kategorien ,Urinspeicherung, ,Ent-
leerung®, Stressinkontinenz“ und ,,.Schmerz*.
Alle Fragen mussten dichotom mit ja oder nein
beantwortet werden:

B Drangsymptome oder Dranginkontinenz
generell, und speziell beim Offnen der Haustiir
mit dem Schliissel, morgendlich, beim Horen
von Wassergepldtscher, oder in Kélte?

B Stressinkontinenz, z. B. bei Niesen, Sport,
Lachen, Biicken, oder ohne speziellen Grund?
B Entleerungssymptomatik, z. B. verzogerter
Start des Urinstrahls, diinner oder intermittie-
render Harnstrahl, Notwendigkeit zum Pres-
sen, Nachtropfeln, Restharn?

B Schmerzsymptome, z. B. suprapubisch, bei
Blasenfiillung, bei Blasenentleerung, nach Bla-
senentleerung, Schmerzbesserung beim Was-
serlassen,  Flankenschmerz, abdominelle
Schmerzen?

Danach wurde der Fragebogen 2050 Patien-
tinnen mit Verdacht auf HWI vorgelegt und bei
allen eine mikroskopische Harnuntersuchung
durchgefiihrt. Es zeigte sich, dass die Antwor-
ten das Vorhandensein eines HWI (=mikrosko-
pische Pyurie) verldsslich vorhersagten (ermit-
telt iber unterschiedliche statistische Verfah-
ren wie ,internal consistency*, ,test-retest reli-
ability“ und ,inter-observer reliability“). Auch
wenn der Nachweis einer Pyurie eigentlich
nur ein Surrogat fiir einen HWI darstellt, so ist
er doch das valideste Verfahren, was aktuell
verfligbar ist.

Eine spannende Nebenerkenntnis war, dass
Entleerungssymptome bei Frauen mit HWI ge-
nerell hiufig vorkamen, wéhrend Schmerzen
eher in fortgeschrittenen HWI-Stadien eine
Rolle zu spielen scheinen. ,Wir sollten eine
ausfiihrliche Anamnese durchfiihren und die
Patientin untersuchen, und die diagnostische
Entscheidung nicht an einen einzelnen Labor-
test deligieren®, so das Fazit der Autoren. CB

3 Khasriya R et al.: Lower urinary fract symptoms that
predict microscopic pyuria. Int Urogynecol J 2017; doi:
10.1007/500192-017-3472-7

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171358
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THERAPIEPRAXIS GENITALTRAKT

Unterschiedliche Keime — diagnostische Herausforderung

Laktobazillen, Milchsaure & pH:
Entscheidend bei bakterieller Vaginose

Die bakterielle Vaginose (BV) stellt die hdufigste Erkrankung des unteren Genital-
traktes bei Frauen im fortpflanzungsfdhigen Alter dar. Typischerweise entsteht
bei der BV ein vaginales Mikrobiom, in dem die normalerweise dominierenden
Laktobazillen durch eine Mischflora aus anaeroben und fakultativ aeroben Kei-
men verdréngt werden. Da der vaginale pH-Wert eine entscheidende Rolle bei
der Entstehung der BV spielt, kommt der Wiederherstellung und Aufrechter-
haltung eines physiologischen (niedrigen) pH-Wertes eine entscheidende Rolle
zu. Ist der pH-Wert niedrig, erhalten Laktobazillen wieder die Uberhand - die
BV klingt ab. Eine solche pH-Wert-Senkung bei BV kann mit der Milchsdurekur
Lactofem® effizient und einfach durchgefiihrt werden. Lactofem® ist als Vaginal-
zapfchen und neuerdings auch als Vaginalgel erhéltlich, wobei das Vaginalgel
zusatzlich Glykogen enthélt. Glykogen dient Laktobazillen als N&hrstoff und un-
terstiitzt so zuséatzlich die physiologische vaginale Besiedlung.

Bei den meisten gesunden Frauen be-
steht das vaginale Mikrobiom uberwie-
gend aus den Laktobazillen L. crispatus,
L. jensenii, L. gasseri und L. iners." Da-
mit sich Laktobazillen ansiedeln kdonnen,
ist ein niedriger Scheiden-pH unerlass-
lich (pH <4,5). Dieser niedrige pH-Wert
schitzt vor der Ansiedlung anderer, pa-
thologischer Keime. Ist die vaginale Kolo-
nisierung mit Laktobazillen unzureichend,
pradisponiert dies zur Entwicklung einer
bakteriellen Vaginose (BV). Die Pravalenz
der BV betragt zwischen 5% bei Frauen,
die zur Vorsorgeuntersuchung kommen,
und Uber 30% bei Patientinnen, die we-
gen einer sexuell Ubertragbaren Erkran-
kung in einer Klinik betreut werden.? Im
Gesamtdurchschnitt waren etwa 30%
aller Frauen schon einmal von einer BV
betroffen. In der Schwangerschaft liegt
die Haufigkeit zwischen 10 und 20%.

Unterschiedliche Keime, zahl-
reiche assoziierte Pathologien

Typische mit einer BV assoziierte Mikro-
organismen sind Gardnerella, Atopobi-
um, Prevotella, Megasphaera, Leptotri-
chia, Sneathia, Bifidobacterium, Dialister,
Clostridium-Spezies und Mycoplasma
hominis.® Die Folgen der atypischen Be-
siedlung der Vaginalflora kénnen man-
nigfaltig sein. So gelten z. B. als mit der
BV assoziierte Komplikationen: Inferti-
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litét, geringere IVF-Erfolgsraten, HPV-
Infektionen, CIN-Lasionen, postoperative
Infektionen nach Hysterektomie, Fehl-
und Frihgeburtlichkeit und geringeres
Geburtsgewicht und erhéhte neonatale
Morbiditat. Auch die Infektion mit STD
(sexually transmitted diseases) erscheint
durch eine BV erleichtert zu sein, z. B. mit
HIV, Neisserien und Chlamydien.

Diagnostische Herausforderung

Friher wurden zur Diagnose der BV
haufig die Amsel-Kriterien herangezogen:
B pH-Wert >4,5 (also eine alkalische Ver-
schiebung, denn physiologischerweise
liegt der Scheiden-pH bei <4,5)

B dinnflussiger, weiBlicher und homo-
gener Fluor vaginalis

B Amin-/Fischgeruch

B mindestens 20% Clue-Cells (Schlus-
selzellen; mit Bakterien Ubersahte Epi-
thelzellen im Nativpraparat)

Bei mindestens drei der vier Kriterien
gilt eine BV als diagnostiziert.

Heutzutage erfolgt die Diagnose Uber-
wiegend anhand des Nugent-Scores in
der Gram-Farbung (siehe Info-Kasten).
In der Gram-Farbung sind allerdings
L. iners und G. vaginalis aufgrund der
dhnlichen Morphologie nicht immer gut
zu unterscheiden, was zu Fehldiagnosen
fuhren kann. Unterschiedliche Faktoren
kénnen zum Rickgang von Laktobazil-
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Der Nugent-Score (NC) gilt als:

» Negativ (0-3 Punkte); kein Anhalt fur
bakterielle Vaginose

P Intermediar (4-6 Punkte); Ergebnis in
Zusammenschau mit der klinischen Symp-
tomatik zu beurteilen

» Positiv (7-10 Punkte); vom Vorliegen ei-
ner bakteriellen Vaginose ist auszugehen

len in der Vaginalflora fihren. Das sind
neben den bekannten, typischen Ursa-
chen (z. B. Geschlechtsverkehr) auch eine
voriibergehend geschwéchte Abwehr-
lage des Organismus, eine Antibiotika-
therapie oder auch hormonelle Einflisse.
So kann die Zusammensetzung der Vagi-
nalflora auch wéhrend der Menstruation
deutlichen Schwankungen unterliegen.
Diese ,Mikrobiom-Verschiebungen” sind
zunachst transient. Andern sich die Be-
dingungen wieder, kénnen Milchsaure-
bakterien ihre physiologische Dominanz
wiedergewinnen. Erforderlich hierfir sind
eine ausreichende Milchs&ureproduktion
und eine hohe Glykogen-Verfugbarkeit.?
Die Milchsdurekur Lactofem® Vaginal-
gel enthalt zusatzlich Glykogen. Es kann
angewendet werden, um bakterielle
Vaginosen zu behandeln oder diesen vor-
zubeugen, den physiologischen vaginalen
pH wiederherzustellen und aufrechtzuer-
halten, und um UbermaBigen Ausfluss

und Geruch zu reduzieren.
Fortsetzung néchste Seite =
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Studie zur bakteriellen Vaginose

Extra Glykogen zur optimalen
Behandlung und Therapie

Der Anteil an freiem Glykogen im vaginalen Lumen stellt eine wichtige Deter-
minante der Laktobazillen-Kolonisation und des physiologischen, niedrigen
pH-Wertes dar. So lautete die Hypothese von Forschern aus Chicago, USA, wes-
halb sie eine Studie aufsetzten, um ihrer Vermutung auf den Grund zu gehen.
Tatsachlich bestatigte sich ihre Theorie - gleichzeitig fanden sie aber auch noch
andere, klinisch relevante Assoziationen. Das Fazit der Studienautoren: Aufgrund
der Erkenntnisse kann eine Behandlung der bakteriellen Vaginose (BV), die auf
die Erh6hung des verfiigbaren freien Glykogens im vaginalen Lumen zielt, eine
positive Wirkung auf die Kolonisation mit Laktobazillen haben. Die Milchsaure-
kur Lactofem® als Vaginalgel enthélt zus&tzlich zu Milchsadure auch Glykogen.

Fur die Studie wurden 21 Frauen im
Alter zwischen 18 und 40 Jahren (Median
28,5 Jahre) rekrutiert. Alle waren HIV-ne-
gativ und wiesen keine Zeichen einer
STD auf. In einem Zeitraum von acht bis
elf Jahren wurden bei den Probandinnen
jahrlich per Vaginallavage Proben gewon-
nen und bei diesen mittels DNA-Isolation,
PCR-Amplifikation und Pyrosequencing
das Mikrobiom und per Fluorometrie der
Glykogengehalt bestimmt. So kamen im
Durchschnitt 8,8 Probenentnahmen pro
Frau zusammen. Vor der Vaginallavage
wurde der Scheiden-pH-Wert bestimmt

Anwendung von Lactofem®
Vaginalgel mit Glykogen

B Einfihren des gesamten Ansatzes
der Tube in die Vagina

M Inhalt wahrend des Herausziehens
der Tube gleichmaBig ausdriicken

B Anwendung abends vor dem

Zubettgehen in Ruckenlage

B Dosierung zur Therapie: je eine
5ml-Tube pro Tag fir sieben Tage; zur
Prophylaxe: nach der Menstruation
eine 5ml-Tube pro Tag zwei bis drei
Tage lang

B Die Anwendung wahrend der
Schwangerschaft ist sicher. Es exis-
tieren keine Studien zur Anwendung
wahrend der Stillzeit

B Lactofem® Milchsaure steht zudem
als Vaginalzépfchen zur Verfligung
(ohne Glykogen-Zusatz)

sowie ggf. eine bakterielle Vaginose an-
hand der Amsel-Kriterien diagnostiziert.

Glykogen und Laktobazillen
hdngen zusammen

Generell variierte der Glykogen-Gehalt
in der Vaginalflissigkeit stark, sowohl
intra- als auch interindividuell. Er reichte
von 0 bis 0,425 pg/pl und lag im Median
bei 0,026 pg/pl. Man fand eine starke Kor-
relation zwischen dem relativen Gehalt an
Laktobazillen in den Proben und Glyko-
gen. Im Gegensatz dazu sah man keine
Beziehung zwischen Glucose und Lakto-
bazillen, ebensowenig wie zwischen Glu-
cose und Glykogen.

Gruppierte man die Glykogenwerte in
Quartilen, so ergab sich ein signifikanter
Unterschied zwischen der héchsten und
der niedrigsten Glykogenquartile und
der Laktobazillenhaufigkeit (p<0,001; vgl.
Abb. 1): Je hoéher der Glykogengehalt,
desto mehr Laktobazillen fanden sich in
der Probe. Da der vaginale pH-Wert als
entscheidend fir die vaginale Gesundheit
gilt, wurde auch dieser Wert in Beziehung
zum Glykogengehalt gesetzt. Und erneut
fand man eine signifikante positive Asso-
ziation: Je mehr Glykogen, desto niedri-
ger der Scheiden-pH (wiederum in Quar-
tilen gemessen; p<0,001; vgl. Abb. 1).

Zahlreiche Einfliisse gefunden

In weiteren Auswertungen stellte man
zudem fest, dass in der untersuchten
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Abb. 1: Hohe Spiegel an freiem Glykogen
sind mit einer Lactobazillen-dominierten
Vaginalflora assoziiert, nach [1]

Kohorte der freie Glykogengehalt nicht
vom Menstruationszyklus abhing. Dafir
aber sah man in der multivariaten Analy-
se, dass die Anzahl an Sexualpartnern in
den vergangenen sechs Monaten (0 ver-
sus 1) und ein BMI 230 kg/m?) mit einer
geringeren Wahrscheinlichkeit fir hohe
Glykogenspiegel assoziiert war. Ob die
Probandin mit mehr als einem Partner Sex
im vergangenen Halbjahr hatte, spielte
dann keine Rolle mehr.

Dauerhaft niedrige freie Glykogen-
spiegel im Vaginalsekret, so die Autoren,
kénnten so das Risiko von Erkrankungen
erhdhen. Interventionen, die freies Gly-
kogen erhdhen und auf hohem Niveau
halten kénnen, kénnen eine positive Aus-
wirkung auf die Gesundheit von Frauen
haben. Lactofem® Vaginalgel enthalt
neben Milchsdure auch Glykogen und
unterstutzt so die Wiederherstellung und
Aufrechterhaltung des physiologischen
pH-Wertes (siehe Kasten ,Anwendung”).

Literatur
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CGM fiir Schwangere mit
Ty-1-Diabetes

15-09-2017: In einer randomisierten Studie
reduzierte die konfinuierliche Blutzuckerkon-
trolle (CGM) ab dem ersten Trimester den
HbA,. bei Schwangeren mit Typ-1-Diabetes
signifikant gegeniber der Standard-Kapillar-
blutkontrolle. Das Ergebnis der CGM war,
dass signifikant weniger geborene Babys zu
grof} fir ihr Gestationsalter waren und signifi-
kant seltener eine Intensivbehandlung der
Neugeborenen notwendig war.

FuBBlaufige Erreichbarkeit senkt
Diabetesrisiko

15-09-2017: Gegeniber Kaukasiern haben
andere Ethnien in den USA ein erhdhtes Dia-
betesRisiko. Diese Unterschiede verschwan-
den in einer kanadischen Studie aber in
Gegenden, in dem man alles auch zu Fu3 er-
reichen kann. Bei den iber 65-Jéhrigen schiitz-
te eine gute Erreichbarkeit von Laden und Frei-
zeitangeboten ohne Auto sogar vor Diabetes.

Kaffeetanten leben langer

14-09-2017: Altere Frauen mit Diabetes, die
regelmdBig koffeinhaltige Getréinke trinken,
hatten in der NHANES-Beobachtungsstudie
ein geringeres Risiko zu sterben als Frauen,
die das nicht taten. Bei einem hohen Kaffee-
konsum sank das Sterberisiko insgesamt und
insbesondere aufgrund kardiovaskulérer Er-
krankungen, bei Konsum von schwarzem Tee
nur das Risiko, an Krebs zu versterben.

Schweinegrippe kontra Betazellen

14-09-2017: Die Infektion mit dem Schweine-
grippe-Influenzavirus HIN1 scheint das Im-
munsystem durcheinander bringen zu kénnen.
In einer norwegischen Studie erhohte sich bei
Influenza-Infizierten im Alter von bis zu 30 Jah-
ren das Risiko, in der Folge einen Typ-1-Diabe-
tes zu entwickeln, um 18%.

Auch den Ehepariner anschauen

13-09-2017: Bei einer adipdsen Gattin ist das
Risiko fir den Ehemann, ebenfalls an Diabetes
zu erkranken, Gber das eigene Maf der Fettlei-
bigkeit hinaus erhdht. So lautet die Feststellung
einer reprdsentativen Kohortenstudie aus Eng-
land mit 3151 Mdannern und 3050 Frauen in
einem Alter von ber 50 Jahren. Ein dicker
Ehemann erhéhte das Diabetesrisiko der Frau-
en Uber ihre eigene Adipositas hinaus dage-
gen nicht.
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Endometriose

Stillen wirkt praventiv

Kann der Entstehung einer Endometriose durch Stillen vorgebeugt werden? Dieser
Frage sind Wissenschaftler aus Boston nachgegangen. Ihre Hypothese: Langes Stillen
schiitzt durch die Induktion einer Amenorrhoe sowie durch eine Verinderung des
hormonellen Milieus vor dieser Erkrankung.

Es wurden die Daten von 72 394 Frauen,
die zwischen 1989 und 2011 an der Nurses'
Health Study II teilgenommen und mindes-
tens eine Schwangerschaft >6 Monate ausge-
tragen hatten, analysiert.

Bei 3296 Teilnehmerinnen war im
Studienzeitraum laparoskopisch eine Endo-
metriose diagnostiziert worden. Sowohl die
kumulative Gesamtdauer des Stillens als
auch die Dauer des ausschlieRlichen Stillens
(ohne Zufiittern) hatte einen signifikanten
Endometriose-protektiven Effekt. So wiesen
beispielsweise diejenigen Frauen, die in ih-
rem Leben 36 Monate oder langer gestillt
hatten, ein um 40% geringeres Erkrankungs-
risiko auf als diejenigen Frauen, die kiirzer
als einen Monat gestillt hatten. Frauen, die
18 Monate oder langer ausschlieBlich gestillt
hatten, wiesen ein um 27% geringeres Er-

Chronische Beckenschmerzen

krankungsrisiko auf als Frauen, die nie aus-
schlieBlich gestillt hatten. Pro Schwanger-
schaft errechnete sich fiir je drei Monate zu-
sdtzliche Gesamtstillzeit bzw. ausschliefli-
ches Stillen eine Risikoabnahme um 8%
bzw. 14%. Auch die Dauer der postpartalen
Amenorrhoe erwies sich als protektiv: Im
Gegensatz zu nicht-amenorrhoischen Frauen
nahm das Endometrioserisiko bei einer
sechs- bis zwdlfmonatigen postpartalen
Amenorrhoe um 42% ab.

Der Effekt kommt wohl einerseits durch
die postpartale Amenorrhoe, andererseits
aber auch durch einen davon unabhédngigen
Mechanismus zustande. LO

3 Farland LV et al.: History of breast feeding and
risk of incident endometriosis: prospective cohort
study. BMJ 2017; 358: {3778. doi: 10.1136/bmi.
i3778.

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171303

Kann Gabapentin helfen?

Chronische Beckenschmerzen sind ein hdufiges Problem von Frauen. Die Ursache bleibt
oft unklar; eine kurative Therapie ist dann nicht mo6glich. Man kann aber die Lebens-
qualitdt trotz Schmerzen bessern. Eine Option sind Neuromodulatoren.

In 40 bis 55% der Fille von Beckenschmer-
zen bleibt die Ursachensuche erfolglos. Dann
wird oft eine Kombination aus pharmakologi-
schen Interventionen, Physiotherapie und kog-
nitiver Verhaltenstherapie empfohlen.

Zu den pharmakologischen Optionen rech-
net eine Gruppe britischer Autoren den Einsatz
des Neuromodulators Gabapentin, auch wenn
die Substanz nur flir periphere neuropathische
Schmerzen zugelassen ist. Die Suche nach kli-
nischen Studien zu einer solchen Therapie
fiihrte zu einem kontrollierten Trial, das Gaba-
pentin mit Amitriptylin bei chronischen Be-
ckenschmerzen aufgrund verschiedener Ursa-
chen verglich. AuBerdem gibt es eine Pilotstu-
die der Autoren, die Gabapentin gegen Plazebo
testete. Beide Vergleiche sprachen fiir einen

Nutzen von Gabapentin, aber die statistische
Power reichte nicht, um daraus Empfehlungen
fiir die Praxis abzuleiten.

Ein britischer Kommentator verweist auf die
Nebenwirkungen von Gabapentin. Die Sub-
stanz birgt ein Risiko fiir Suizidalitdt. Man
muss unter Gabapentin auf Verdnderungen der
Stimmung oder des Verhaltens achten. In der
Schwangerschaft sollte man Gabapentin nicht
einsetzen. Vorsicht ist auch bei Niereninsuffizi-
enz geboten. Generell sollte man die Therapie
auf die niedrigst mogliche Dosis heruntertitrie-
ren. Die Behandlung sollte in ein multidiszipli-

néres Konzept eingebettet sein. WE

H Horne AW et al.: Is gabapentin effective for women
with unexplained chronic pelvic pain2 BMJ 2017; 358:
i3520 - Duffy JMN: How should we manage ...

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171304
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Zervixkarzinom-Vorsorge mit qualifizierter und validierter Diagnostik

Das Co-Screening fiir Frauen ab
35 Jahren kommt

Seit 1971 haben GKV-versicherte Frauen in Deutschland Anspruch auf eine jéhr-
liche Zervixkarzinom-Friiherkennungsuntersuchung. Im September 2016 fasste
der G-BA (Gemeinsamer Bundesausschuss) den Beschluss, dass Frauen ab einem
Alter von 35 Jahren alle drei Jahre ausschlieBlich die Kombinationsuntersuchung
angeboten werden soll (Co-Testung bestehend aus zytologischem Abstrich und
zervikaler Untersuchung auf HPV, humanes Papillomavirus).! Hintergrund ist,
dass eine HPV-Infektion, insbesondere mit den Hochrisiko-HPV-Typen 16 und
18, als wichtigster Risikofaktor fiir ein Zervixkarzinom gilt. Ein geeignetes, weil
qualitatsgesichertes Testverfahren stellt in diesem Zusammenhang der Hochri-
siko-HPV-DNA-Test ,,cobas® HPV Test” dar. Aber auch Biomarker spielen bei der
Zervixkarzinom-Vorsorge bzw. der weiteren Abklarung von auffélligen Screening-
befunden eine zunehmend wichtige Rolle. So ermdglicht die gleichzeitige quali-
tative Bestimmung der Proteine p16 und Ki-67 in einem immunzytochemischen
Assay (,CINtec® PLUS") eine prazisere Triage: Der CINtec® PLUS Cytology Test
schafft bei unklaren oder leichtgradig aufélligen Primé&rscreening-Ergebnissen

Klarheit, welche Patientinnen von einer Kolposkopie profitieren.

Ein HPV-Screening im Rahmen der
Zervixkarzinom-Vorsorge kann den Schutz
vor einem invasiven Zervixkarzinom im
Vergleich zur alleinigen zytologischen
Pap-Testung um bis zu 70% verbessern.2
Doch nicht nur die Methode der HPV-Tes-
tung ist hierbei entscheidend - es kommt
auch auf die Auswahl des in der Praxis
verwendeten Tests an. ,Aktuell werden
weltweit Uber 150 unterschiedliche kom-
merzielle Verfahren zum HPV-Nachweis
angeboten”, erlduterte Dr. Erika Ober,
Michelstadt. ,Ich informiere mich daruber,
mit welchem Test von welchem Hersteller
ein Labor arbeitet”, so Ober weiter.

Wahrend in Europa HPV-Tests zur Zu-
lassung lediglich die Konformitat des
Testverfahrens mit den européischen
Richtlinien nachweisen mussen (CE-Zerti-
fizierung), verlangt die US-amerikanische
Zulassungsbehorde FDA den Nachweis
wesentlicher Qualitdtsmerkmale, zum
Beispiel ob der Test in umfangreichen
Kollektiven validiert wurde. Der cobas®
HPV Test fir das cobas® 4800 System ist
bislang der einzige HPV-Test, der fir alle
Screeningpopulationen eine FDA-Zulas-
sung erhalten hat. Dartber hinaus wurde
er in prospektiven Studien validiert und
erflllt so die Qualitdtsanforderungen fir
das primére Screening.®

Gyn-Depesche 6/2017

Robuste Testergebnisse dank
DNA-Nachweis

Jlch finde es sehr spannend, dass der
Pap-Test, der ja schon fast 70 Jahre alt
ist, jetzt mit moderner Molekularbiolo-
gie kombiniert wird”, kommentierte Prof.
Wolfgang Kaminski, Ingelheim, den vom
G-BA gefassten Beschluss zur Co-Testung.
Zur Auswahl einer geeigneten HPV-Test-
methodik konkretisierte er weiter: ,Die
HPV-Tests sind sehr robust. Das liegt zum
einen daran, dass es bereits langjahrige
Erfahrungen mit der PCR gibt. Zum ande-
ren ist das HP-Virus ein DNA-Virus, und
DNA ist stabil.”

Der cobas® HPV Test identifiziert die
14 relevanten Hochrisiko-HPV-Typen. Das
Ergebnis kann entweder als Gesamtresul-
tat oder in individueller Genotypisierung
nach den beiden Typen HPV 16 und 18
getrennt dargestellt werden.

Biomarker bei unklaren Befunden

Wourden bei einer Patientin Hochrisiko-
HPV nachgewiesen, oder liegt ein auffal-
liger Pap-Befund vor (z. B. ASC-US, LSIL),
kann die Bestimmung der Proteine p16
und Ki-67 wertvolle Informationen zum
weiteren diagnostischen Procedere lie-

fern (p16 hat physiologisch einen anti-
proliferativen Effekt, Ki-67 wird im Zell-
kern proliferierender Zellen exprimiert).
Werden beide Marker exprimiert, ist das
ein Zeichen hohergradiger zervikaler Dys-
plasien. Der immunzytochemische Assay
CINtec® PLUS stellt die Expression von
p16/Ki-67 qualitativ dar (sieche Abb. 1).
Sind beide Biomarker positiv, sollte eine
Kolposkopie empfohlen werden.
.Gerade bei auffalligen oder unklaren
Befunden wie glanduléren oder entziind-
lichen Lasionen oder IlID-Befunden, bei
denen sich die Frage stellt, wie und wann
die Diagnostik bei der Patientin weiterge-
hen soll, halte ich p16 und Ki-67 fir indi-
ziert und sehr hilfreich”, teilte Prof. Katha-
rina Tiemann, Hamburg, ihre Erfahrungen.

Abb. 1: Zytologisches Abstrich-Préparat,
geférbt nach Papanicolaou (links) und mit
CINtec® Plus (rechts; Marker p16/Ki-67)

Labor und Gynékologe gemeinsam

.Das Telefon ist das zweitwichtigs-
te Instrument des Zytologen, denn man
muss miteinander reden, wenn ein Er-
gebnis Fragen aufwirft”, kommentierte
Dr. Bernd Prieshof, Ravensburg, die not-
wendige gute Zusammenarbeit zwischen
Laboren und Gynékologen. ,Insbesonde-
re hinsichtlich der Co-Testung wird es in
Zukunft wahrscheinlich mehr Gespréachs-
bedarf zwischen Labor und Gynakologen
geben”, so Prieshof weiter. Hier ist eine
vertrauensvolle interdisziplindre Zusam-
menarbeit unerlasslich.
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Uterines Leiomyosarkom

Zufallsbefund mit schlechter Prognose

Klinisch ldsst sich ein uterines Leiomyosarkom kaum von einem benignen Myom
unterscheiden. Was bei Diagnose und Therapie zu beachten ist, fassten drei Gynékolo-
gen des Columbia University College in New York zusammen.

Zwar handelt es sich nur bei 3 bis 7% aller
uterinen Malignome um Sarkome, doch sind
diese besonders aggressiv und in jedem Stadi-
um mit einer schlechten Proghose verbunden.
Zu den Uterussarkomen zdhlen Leiomyosarko-
me (LMS), die etwa 80% ausmachen, endome-
triale Stromasarkome und undifferenzierte
Sarkome. Karzinosarkome (Miiller-Mischtu-
moren) werden heute nicht mehr den Uterus-
sarkomen, sondern den endometrialen Karzi-
nomen zugerechnet. Die jdhrliche Inzidenz
der LMS betrdgt laut Daten des National Can-
cer Institute weniger als zwei pro 100 000
Frauen. Die Rate scheint mit zunehmendem
Alter, nach mehr als fiinfjahriger Tamoxi-
fen-Einnahme und bei afroamerikanischer
Herkunft zu steigen.

LMS sind typischerweise groBe intramurale
Tumoren, die hdufig nekrotische, hdmorrhagi-
sche oder zystische Anteile enthalten. Patholo-
gisch sind sie charakterisiert durch diffuse
zelluldre Atypien, hohe Mitoseraten und koa-
gulative Tumorzellnekrosen. Meist erscheinen
sie hyperzelluldr mit spindelférmigen Zellen
und vaskuldrer Invasion. Allerdings existieren
Varianten wie z. B. das myxoide LMS mit nied-
riger Mitoserate und wenig Atypien. Die
Immunhistochemie kann bei der Abgrenzung
zu einem Myom helfen: LMS sind in der Regel
positiv fiir Smooth Muscle Actin (SMA), Des-
min und Caldesmon. Ostrogen- und Progeste-
ron-Rezeptoren werden in signifikant geringe-
rer Zahl exprimiert. Auch der Nachweis von
p53 und pl6 sowie ein hoher Ki-67-Proliferati-
onsindex deuten mit hoher Sensitivitdt und
Spezifitdt auf ein LMS.

Kaum vom Myom zu unterscheiden

Klinisch sind LMS kaum von Myomen zu
unterscheiden. Die Symptome dhneln sich: Ab-
norme uterine Blutungen, Unterbauchschmer-
zen und abdominale Schwellung kommen so-
wohl bei benignen als auch bei malignen For-
men vor. Das LMS wichst meist schneller,
doch liegt auch bei Frauen mit einer raschen
GroBenzunahme des Uterus nur zu einem ge-
ringen Prozentsatz ein LMS vor. Die finale Dia-
gnose erfolgt histopathologisch nach Hysterekt-

Gyn-Depesche 6/2017

Leiomyosarkom des Uterus im axialen CT

omie oder Myomektomie. Da das LMS aus
dem Myometrium entsteht, ist die Aussage-
kraft einer Endometrium-Biopsie begrenzt.
Auch Dilatation und Kiirettage scheinen kei-
nen diagnostischen Gewinn zu bringen.

Sonographisch erscheint das LMS als grofie
heterogene Masse mit Zonen starker Vaskulari-
tdt und Nekrosen. Im MRT stellt es sich auf
T2-gewichteten Bildern als heterogene hyper-
intense Ldsionen mit unscharfem Rand, wah-
rend Myome sowohl bei T1- als auch T2-Ge-
wichtung typischerweise homogen und hy-
pointens erscheinen. Eine bessere Differenzie-
rung erlaubt unter Umstdnden ein kontrastver-
starktes oder diffusionsgewichtetes MRT.

Laut der jiingsten Auswertung der SEER-
Datenbank (Surveillance, Epidemiology and
End Results) des National Cancer Institute
wird etwa die Hélfte der LMS im FIGO-Stadi-
um [ diagnostiziert und knapp ein Drittel in
Stadium IV. Die krankheitsspezifische Uberle-
bensrate nach fiinf Jahren lag in einer friiheren
SEER-Analyse  stadienabhdngig  zwischen
knapp 30 und 76%. Als unabhédngige prognos-
tische Faktoren fiir ein schlechteres Outcome
erwiesen sich in dieser Studie hoheres Alter,
schwarze Hautfarbe, fortgeschrittenes Stadi-
um und fehlende primdre chirurgische Inter-
vention. Bei 53 bis 71% kam es zu einem Rezi-
div, hdufig in der Lunge.

Hysterektomie als Goldstandard

Ist die Erkrankung auf den Uterus oder den
Beckenraum begrenzt (Stadium [ oder 1), stellt
die totale abdominale Hysterektomie den

Goldstandard der operativen Therapie dar. Bei
pramenopausalen Frauen scheint sich der Er-
halt der Ovarien nicht nachteilig auf das Ge-
samtiibetleben oder die Rezidivrate auszuwir-
ken. Auch die systematische pelvine und para-
aortale Lymphadenektomie ist bei einem LMS
im Friihstadium nicht mit einem besseren
Outcome verbunden. Sind die Lymphknoten
palpabel vergroBert oder offenbart sich intra-
operativ ein Tumorbefall iiber den Uterus
hinaus, sollten sie jedoch entfernt werden.

Eine adjuvante Radiotherapie verbesserte
das Uberleben nach einer Erkrankung im
Friihstadium in einer groBen randomisierten
Studie nicht. Hinsichtlich der adjuvanten
Chemotherapie ist die Datenlage derzeit noch
unklar. Eine Metaanalyse von fiinf Studien mit
insgesamt 360 Patientinnen zeigte keinen Be-
nefit durch Doxorubicin-basierte Regimen.
Einen positiven Effekt auf das progressionsfreie
Uberleben brachte dagegen eine Phase-2-Stu-
die mit einer Kombination von Gemcitabin
und Docetaxel gefolgt von Doxorubicin. Die
Ergebnisse einer daraufhin initiierten Pha-
se-3-Studie liegen noch nicht vor.

Auch bei metastasierten Sarkomen sollte
eine operative Tumorresektion angestrebt wer-
den. Deren Gelingen hat sich als wichtiger pro-
gnostischer Faktor fiir das progressionsfreie
Uberleben erwiesen. Auch bei Rezidiven kann
man eine sekunddre Zytoreduktion in Erwa-
gung ziehen, da weder Chemo- noch Radiothe-
rapie das Outcome verbessern. Am besten ist
die Prognose fiir Patientinnen mit einer krank-
heitsfreien Phase von mehr als zwolf Monaten
und einem isolierten, der Resektion zugdngli-
chen Rezidiv.

Gemcitabin und Docetaxel in
First- und Second-line

Sowohl in der First- als auch in der Se-
cond-line-Chemotherapie beim fortgeschritte-
nen oder metastasierten LMS brachten in den
letzten zehn Jahren Gemcitabin und Doceta-
xel vielversprechende Ergebnisse: In Pha-
se-2-Studien betrug die Ansprechrate 27 bis
36%, das progressionsfreie Uberleben 4,4 bis
5,6 Monate und das Gesamtiiberleben 14,7 bis
17,9 Monate. In einer Phase-3-Studie bei metas-
tasierten Weichteilsarkomen unterschiedlicher
Lokalisation ergab sich jedoch nur nach einer
Komplettresektion ein signifikanter Vorteil ge-
geniiber Doxorubicin. Fiir Patientinnen mit
schlechtem Allgemeinzustand ist aufgrund der
geringeren Toxizitdt auch Gemcitabin in

°GFl. Der Medizin-Verlag
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Monotherapie eine Option — bei allerdings ge-
ringeren Ansprech- und Gesamtiiberlebensra-
ten. Ein noch glinstigeres Toxizitdtsprofil be-
sitzt Trabectedin, das in einer Phase-2-Studie
ebenfalls das progressionsfreie und das Ge-
samtiiberleben verldngerte. Durch die Kombi-
nation mit Doxorubicin lieB sich bei fast 90%
der Patientinnen eine Kontrolle der Erkran-
kung erreichen.

Weniger iiberzeugend sind bislang die Stu-
dienergebnisse fiir Dacarbazin und Temozolo-
mid. Auch Topotecan, Thalidomid, Paclitaxel,
Cisplatin, Ixabepilon und Etoposid wurden
untersucht, brachten aber keinen Vorteil ge-
geniiber anderen Substanzen.

Als bisher einzige Substanz fiir eine zielge-
richtete Therapie steht der Multi-Tyrosinkina-
seinhibitor Pazopanib zur Verfligung. Die Zu-
lassung gilt fiir die Behandlung von Patienten
mit metastasierten Weichteilsarkomen, bei de-
nen es nach einer Anthrazyklin-Therapie zur
Progression kam. Knapp die Hélfte der Teil-
nehmer der Zulassungsstudie hatten ein LMS.
Nur geringe Effekte beim LMS zeigten dage-
gen die Multikinaseinhibitoren Sorafenib und
Sunitinib. Das Gleiche gilt fiir Bevacizumab,
Alisertib und Radaforolimus. cw

[ Cui RR et al.: Uterine leiomyosarcoma: a review
of recent advances in molecular biology, clinical ma-

nagement and outcome. BJOG 2017; 124: 1028-37
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171236

Frage 6: Jahrliche LMS-Inzidenz:

O A >20/100 000 Frauen
O B <2/100 000 Frauen
>200/100 000 Frauen
2/1 000 000 Frauen
ist nicht bekannt
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Frage 7: NICHT typisch fir LMS ist:
O A Hyperzellularitat

(] B extramurale Lage

[0 € hohe Mitoserate

[0 D Zellnekrosen

[ E vaskulare Invasion

Frage 8: Bei Diagnose liegt in ca.
50% der Falle dieses FIGO-Stadium
vor:
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Bitte vermerken Sie Ihre Antworten

auf Seite 35 im Heft oder unter
www.gyn-depesche.de/cme.

Zervixkarzinom-Screening

HPV-Test alle drei Jahre oder seltener?

In welchem Intervall sollen Frauen mit einem negativen HPV-Test erneut zum Zervix-
karzinom-Screening eingeladen werden? Mehr als drei Jahre konnten sinnvoll sein.

In der norditalienischen Region Veneto un-
terzogen sich knapp 50 000 Frauen zwischen
25 und 64 Jahren im Rahmen eines neuen
Screeningprogramms einem ersten Hochrisi-
ko-HPV-Test. Bei 93,6% war das Ergebnis nega-
tiv. Sie wurden drei Jahre spdter zu einem er-
neuten Test eingeladen. HPV-positive Frauen
wurden nach Zytologie-Triage entweder sofort
kolposkopiert oder nach einem Jahr noch ein-
mal getestet.

In der ersten Screening-Runde betrug die
Kolposkopierate 4,4% und die CIN2+-Detekti-
onsrate 4,4%. inklusive der Befunde nach ei-
nem Jahr. Drei Jahre nach einem negativen
HPV-Test lag nicht nur der Anteil positiver
Testergebnisse mit 3,5% signifikant niedriger.
Auch die Kolposkopierate war mit 2,0% weni-
ger als halb so hoch wie beim ersten Screening.
CIN2+-Ldsionen wurden nur noch bei insge-
samt 1,1%o entdeckt, davon 0,3%. nach dem
Wiederholungstest ein Jahr spéter.

Aus ihren Studienergebnissen schliefen die
Autoren, dass ein Screeningintervall von drei
Jahren bei einem primdr HPV-basierten Zervix-
karzinom-Screening zu kurz ist. Ob eine Wie-
dereinbestellung fiinf Jahre nach einem negati-
ven Test, wie sie manche Leitlinien vorschla-

Pramenopausales Mammakarzinom

| KOMMENTAR [ ]

Die italienische Studie bekraftigt, dass die
Intervalle bei einem HPV-basierten Screen-
ing verléngert werden kdnnen. Sie hat aller-
dings Schwachen, die die Generalisierbar-
keit der Ergebnisse einschranken. Zum
einen lag die Prévalenz von hr-HPV in der
britischen ARTISTIC-Studie mit dem gleichen
Testverfahren etwa doppelt so hoch, was
die Kolposkopie- und CIN2+-Detektionsrate
maBgeblich beeinflusste. Zum anderen wur-
den neue Abstriche fiir eine konventionelle
Zytologie genommen, anstatt mit der HPV-
Probe eine Reflex-Zytologie im Diinnschicht-
verfahren durchzufiihren. Dies gilt als sub-
optimaler Weg. Zudem verzichtete man auf
eine HPV-Genotypisierung, die eine genau-
ere Risikoeinschatzung erlauben wirde.

Kitchener HC: Is extending screening intervals safe
in human papillomavirus-negative women? Ebd.
1594

gen, effizienter ist, oder ob womdglich noch
groBere Intervalle ausreichen, sollten Folge-
studien zeigen. cw

[d Zorzi M et al: A 3-year interval is too short for
re-screening women tfesting negative for human pa-
pillomavirus: a population-based cohort study. BJOG
2017; 124: 1585-93

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171226

Stillen schutzt vor Luminal-B-Tumoren

Inwiefern beeinflussen reproduktive Faktoren das Risiko primenopausaler Frauen, an
einem Mammakarzinom zu erkranken? Bestehen Unterschiede beziiglich der verschie-

denen molekularen Tumor-Subtypen?

Es wurden die Daten von 286 weillen, pra-
menopausalen Brustkrebspatientinnen aus
Triest, einer Region mit einer im Vergleich
zum europdischen Durchschnitt sehr hohen
Mammakarzinom-Inzidenz, ausgewertet. Mit-
tels multivariater Analyse konnte fiir keinen
der untersuchten Faktoren ein signifikanter
Einfluss auf das Mammakarzinomrisiko belegt
werden. Einzige Ausnahme: Bei einer Stilldau-
er von bis zu zwdlf Monaten sank das Risiko
fiir eine Brustkrebserkrankung auf weniger als
die Halfte. Frauen, die ldnger als ein Jahr ge-
stillt hatten, wiesen jedoch ein mehr als dop-

pelt so hohes Erkrankungsrisiko auf. Bez{iglich
der Luminal-A-Karzinome liel sich fiir keine
der einzelnen Variablen ein statistisch signifi-
kanter Zusammenhang mit dem Erkrankungs-
risiko nachweisen. Hingegen sank bei einer
Stilldauer von bis zu zwdlf Monaten das Risiko
fiir ein Luminal-B-Karzinom signifikant. Eine
Stilldauer von mehr als einem Jahr erwies sich
hingegen weder beziiglich der Luminal-A-
noch der Luminal-B-Tumoren als protektiv. LO

[ Giudici F et al.: Breastfeeding: a reproductive factor
able to ... Eur J Cancer Prev 2017; 26: 217-24

Mebhr Infos: www.gyn-depesche.de/171238
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lymphddeme nach Mammakarzinom

Wenig Evidenz fior konkrete Maf3inahmen

Etwa eine von fiinf Frauen entwickelt innerhalb von zwei Jahren nach einer Brustkrebs-
behandlung ein Lymphddem. Eine niederlindisch-kanadische Arbeitsgruppe suchte
nach Wirksamkeitsnachweisen fiir verbreitete Praventions- und TherapiemafRnahmen.

Seit Einfiihrung der Sentinel-Node-Biopsie
als Standardverfahren ist die Inzidenz des
Lymphodems nach Mammakarzinomtherapie
deutlich gesunken. Dennoch sind geschétzte
20% aller Patientinnen betroffen. Zu den be-
kannten Risikofaktoren zdhlen die Axilla-
dissektion, eine hohere Zahl entfernter und/
oder befallener Lymphknoten, Mastektomie,
Radiotherapie und Chemotherapie. Ein hohe-
rer BMI, mangelnde Teilnahme an regelmafi-
ger sportlicher Betdtigung
und die Entwicklung einer
Entziindung am Arm nach
der Brustkrebstherapie sind
ebenfalls mit einem hdohe-
ren Risiko flir ein spiteres
Lymphodem verbunden.

Kompressionsbanda-
gen ... und mehre

Hauptsdule der Lymph-
ddembehandlung ist die
komplexe physikalische Ent-
stauungstherapie. Sie besteht
aus zwei Abschnitten: einer
zwei- bis vierwdchigen Reduktionsphase und
der daran anschlieBenden Erhaltungsphase
zur Pravention eines Rezidivs. Die Reduktions-
phase umfasst eine Kombination aus manuel-
ler Lymphdrainage, Kompressionsbandagen
und Gymnastikiibungen; in der Erhaltungs-
phase kommen individuell angepasste Kom-
pressionsstriimpfe oder -drmel zum Einsatz.
Allerdings werden diese Komponenten in der
klinischen Praxis unterschiedlich zusammen-
gestellt. Welchen Beitrag die einzelnen Inter-
ventionen zum Therapieerfolg leisten, ist un-
klar.

Ein Cochrane-Review aus dem Jahr 2015
verglich die Wirksamkeit verschiedener physi-
kalischer Therapien. In die Auswertung gin-
gen sechs randomisiert-kontrollierte Studien
mit insgesamt 208 Patientinnen ein. Die Er-
gebnisse sprechen fiir den Einsatz von Kom-
pressionshandagen: Im Vergleich zur alleini-
gen Anwendung von Kompressionsdrmeln
brachten sie eine weitere Reduktion des
Lymphodemvolumens um 15%, die iiber 24

Gyn-Depesche 6/2017

Auch Gymnastik ist ein Therapie-
bestandteil

Wochen erhalten blieb. In zwei Studien brach-
te die manuelle Lymphdrainage zusétzlich zur
Bandagierung eine nochmalige Verringerung
des Armvolumens um im Mittel 7%. Dieser Be-
nefit zeigte sich in Subgruppenanalysen vor
allem bei Frauen mit einem leichten bis mittel-
schweren Lymphddem. Allerdings schrdnkten
geringe Teilnehmerzahlen von 24 bis 45 Pati-
entinnen und weite Konfidenzintervalle die
Aussagekraft der Studien ein. Auch fehlten
Aussagen {iiber Nebenwir-
kungen, Akzeptanz und
Kosten der Interventionen.
Um klare Empfehlungen
aussprechen zu konnen,
wdren grofe randomisierte
Studien notwendig.

Unklare Datenlage

Noch unklarer ist die Da-
tenlage zur Prévention von
brustkrebsassoziierten

Lymphddemen. Hdufig ein-
gesetzte MaBnahmen sind
Patientenschulungen, regel-
maélige Kontrollen und friihe Intervention,
Gymnastik, Lymphdrainage und Kompressi-
onstherapie. Die Wirksamkeit dieser Ansitze,
einzeln oder in Kombination, wurde ebenfalls
2015 in einem Cochrane-Review untersucht.
Hier fand sich in zehn randomisiert-kontrollier-
ten Studien mit 1205 Patientinnen keine aus-
reichende Evidenz fiir einen Benefit. Insgesamt
war die klinische und statistische Heterogeni-
tdt der Studien hoch und die methodische
Qualitét oft gering. Lediglich fiir das progressi-
ve Krafttraining konnte mit moderater Evi-
denz nachgewiesen werden, dass es das Risiko
eines Lymphddems nicht vergroRert, sondern
moglicherweise sogar verringert.

Bessere Evidenz erhofft man sich von derzeit
noch laufenden Studien. Fiinf bei der WHO re-
gistrierte randomisierte Studien mit groBen
Teilnehmerzahlen untersuchen den Effekt von
Kompressionstherapien oder Krafttraining in
der Prévention von Lymph&demen. Konservati-
ve therapeutische Interventionen — neben den
klassischen physikalischen Mafnahmen auch

Laserbehandlungen, Akupunktur, Moxibusti-
on und Yoga — werden in 16 weiteren Studien
evaluiert.

Bis die Datenlage klarere Empfehlungen er-
laubt, bleibt der wichtigste Beitrag zur Prdven-
tion brustkrebsassoziierter Lymphodeme die
Information der Patientin {iber Risikofaktoren
und Frithsymptome. Bemiihungen zur Ge-
wichtsreduktion und sportlichen Betdtigung
sollte man fordern. Auch wenn ihr Nutzen
nicht hinreichend belegt ist, kénnen weitere
Vorsichtsmafnahmen — wie etwa das Vermei-
den von Injektionen und Blutentnahmen am
Arm der betroffenen Korperseite — insbesonde-
re bei Patientinnen mit einem erhdhten Risiko
—sinnvoll sein. Auch zum regelmdBigen Kraft-
training kann man Frauen nach einer Brust-
krebserkrankung ermutigen.

Jede Mammakarzinompatientin sollte ange-
wiesen werden, auf Friihzeichen eines
Lymphodems zu achten, etwa auf Schwellun-
gen oder ein Schwere- und Spannungsgefiihl.
Treten erste Symptome auf, ist die Behandlung
umgehend zu beginnen. Nach internationalen
Best-practice-Empfehlungen  gehéren dazu
mindestens eine Kompressionstherapie und
Gymnastikiibungen. Im Anschluss sollte der
Patientin die Anpassung eines Kompressions-
drmels empfohlen werden, um einer erneuten
Volumenzunahme vorzubeugen. Angesichts
der chronischen Natur der Erkrankung ist die
eingehende Information {iber den Sinn der
MalRnahmen und das optimale Selbstmanage-
ment von groBer Bedeutung,. cw

[ Stuiver MM et al.: Which are the best conservative
interventions for lymphoedema after breast cancer sur-

gery? BMJ 2017; 357: j2330. doi: 10.1136/bm;.j2330
Mebhr Infos: www.gyn-depesche.de/171240

Frage 9: Anteil von Patientinnen
mit Lymphédem, geschatzi:
A 10%

B 15%

¢ 20%

O D 25%

LOE 50%

Frage 10: KEIN Risikofaktor ist:

O A Axilladissektion

[0 B hohe Zahl entfernter Lymphknoten
[J € brusterhaltende Operation

[0 D hohe Zahl befallener Lymphknoten
[0 E Chemotherapie

Bitte vermerken Sie |hre Antworten
auf Seite 35 im Heft oder unter
www.gyn-depesche.de/cme.
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Finale Auswertung der HERA-Studie

Trastuzumab: Benefit bleibt langfristig erhalten

Dermonoklonale Antik6rper Trastuzumab giltbei der adjuvanten Therapie von HER2-po-
sitivem Brustkrebs im Friihstadium bereits als Standard. Langzeitdaten fehlten bisher
jedoch. Jetzt liegen die finalen Auswertungen der HERA-Studie vor.

An der HERA-Studie (HERceptin Adjuvant)
hatten 5099 Frauen mit HER2-positivem Brust-
krebs im Frithstadium teilgenommen. Im An-
schluss an die Primértherapie erhielt jeweils
ein Drittel der Patientinnen randomisiert alle
drei Wochen Trastuzumab (initial 8 mg/kg
Kérpergewicht, danach 6 mg/kg) {iber ein Jahr
oder iiber zwei Jahre. In der Beobachtungs-
gruppe erfolgte keine adjuvante Therapie mit
dem Antikorper.

Nach einer mittleren Nachbeobachtungszeit
von elf Jahren ergab sich durch die einjéhrige
Trastuzumab-Gabe ein um 24% reduziertes
Rezidivrisiko im Vergleich zur Kontrollgruppe.
Die krankheitsfreie Zehn-Jahres-Uberlebensra-
te betrug nach Trastuzumab 69%, ohne Trastu-
zumab 63%. Die Gesamtiiberlebensrate ver-
besserte sich um 19%. Frauen mit einem hor-
monrezeptorpositiven Tumor schienen noch

stdrker zu profitieren. Die zweijdhrige Thera-
pie zeigte fiir keinen der einbezogenen End-
punkte einen Vorteil. Kardiale Nebenwirkun-
gen wurden bei der ldngeren Behandlung bei
7,3% der Frauen beobachtet, bei der einjdhri-
gen bei 4,4% und in der Beobachtungsgruppe
bei 0,9%.

Nach Verdffentlichung der ersten HERA-Zwi-
schenergebnisse im Jahr 2005 hatten sich 52%
der Patientinnen aus der Beobachtungsgruppe
fiir eine Trastuzumab-Therapie entschieden.
Ohne dieses Crossovetr, so betonen die Studien-
autoren, ware der Benefit der Antikorperthera-
pie in der Intention-to-treat-Analyse vermutlich
noch eindeutiger ausgefallen. cw

I Cameron D et al.: 11 years' follow-up of trastuzu-
mab after adjuvant chemotherapy in HER2-positive
early breast cancer: final analysis of the HERceptin
Adjuvant (HERA) trial. Lancet 2017; 389: 1195205

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171230

| KOMMENTAR

Kinftig gilt es, alternative Therapieregime
und alternative Substanzen zu suchen, um
die Behandlung des HER2-positiven Mam-
makarzinoms weiter zu verbessern. Zwar
scheint bisherigen Studienergebnissen zu-
folge eine Verkiirzung der Trastuzumab-The-
rapie auf ein halbes Jahr die Zahl der Rezi-
dive zu erhohen, doch werden hier weiter-
fihrende Daten erwartet. Eine Co-Adminis-
tration von Trastuzumab und Taxanen zeig-
te in einer Studie eine geringere Rezidivrate
im Vergleich zur sequenziellen Gabe. Ein
weiterer Ansatz ist die Kombination von
HER2-zielgerichteten  Therapeutika ~ wie
Pertuzumab, Trastuzumab-Emtansin, Lapati-
nib-Tosylat und Neratinib. In der neoadiju-
vanten Therapie fihrte beispielsweise die
Addition von Pertuzumab oder Lapatinib-
Tosylat zu Trastuzumab bereits zu ermuti-
genden Erfolgen. Die Ergebnisse adjuvan-
ter Studien werden mit Spannung erwartet.
Auch die Identifikation weiterer Biomarker
kann die Therapie des HER2-positiven
Mammakarzinoms noch optimieren.

Specht JM et al.: Optimal duration of trastuzumab
for early HER2-positive breast cancer. Ebd. 1167-8
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PRAXIS-TIPP

Borderline-Ovarialtumoren

Neuer Score verrat Rezidiv-Risiko

Die Wahrscheinlichkeit eines Rezidivs kann bei Patientinnen mit Borderline-Ovarial-
tumoren stark varriieren und hingt von verschiedenen Faktoren ab. Diesen gingen
franzosische Forscher nun auf den Grund und entwickelten einen Score, mit dem
sich das Rezidiv-Risiko im Vorfeld bestimmen ldsst.

Von Borderline-Ovarialtumoren (BOT)
spricht man bei Tumoren mit atypischer epi-
thelialer Proliferation ohne stromale Invasi-
on. Sie stellen etwa 10 bis 15% aller epitheli-
alen Ovarialtumoren, treten hdufig auch bei
jlingeren Patientinnen auf und bedeuten in
der Regel gute Uberlebensraten fiir die Be-
troffenen (je nach Stadium 88 bis 99%). Bei
der Wahl der Therapiemodalitdt, mit oder
ohne Erhalt der Fertilitdt, ist es hilfreich, das
Risiko einer Rezidivbildung abschdtzen zu
konnen. Zu diesem Zweck analysierten For-
scher an vier franzdsischen Zentren im Zeit-
raum 2000 bis 2013 retrospektiv die Daten
von 360 Frauen mit BOT, die dort einer pri-
madren Tumorchirurgie unterzogen wurden.
Im Schnitt waren die Frauen 39 Jahre alt
(Altersspektrum 14 bis 89 Jahre). 20% von
ihnen entwickelten nach im Schnitt 50 Mo-
naten ein Rezidiv im Sinne eines weiteren
BOT oder eines invasiven Ovarialtumors.
Das Risiko fiir ein Rezidiv stieg dabei signifi-
kant bei
B Patientinnenalter >45 J. (HR 1,73), 1 Pkt.
B seroser Tumorhistologie (HR 2,11), 2 Pkt.
M prioperativem CA125-Serumspiegel >150
[U/ml (HR 2,8), 2 Pkt.

B FIGO-Tumorstadium hoher als IA (HR
1,62), 1 Pkt.

M erfolgter Zystektomie (10,25), 6 Pkt.

M unilateraler Salpingo-Oophorektomie
(USO, HR 4,46), 4 Pkt.

Basierend auf diesen Wahrscheinlichkei-
ten entwickelten die Forscher einen Risiko-
score mit maximal zwdolf erreichbaren

Punkten, mit welchem sich das Rezidiv-Risi-
ko mit einer diagnostischen Genauigkeit von
85% vorherhsagen ldsst (Sensitivitdt 93%,
Spezifitdt 66%). CA125-Spiegel und Tumor-
histologie flossen dabei doppelt in den Score
ein, eine USO vierfach und eine Zystektomie
sechsfach.

Ein Score von unter acht Punkten
spricht gemdB den Modellberechnungen fiir
ein geringes Rezidiv-Risiko — in der unter-
suchten Kohorte traf dies auf 297 Patientin-
nen zu, von welchen im Schnitt 11,8% ein
Rezidiv entwickelten. Ein Score von acht
oder mehr Punkten deutet dagegen auf ein
sehr hohes Risiko hin (hier 58,7% von 63
identifizierten Patientinnen). Die Flinfjahres-
raten fiir ein rezidivireies Uberleben (RFS)
lagen in der Niedrig- und Hochrisikogruppe
bei 91,8 bzw. 48%.

Bei sehr niedrigen Score-Werten bis zu
drei Punkten betrug die Rezidivrate weni-
ger als 2%, so dass die Autoren in diesem
Fall von Nachsorgeuntersuchungen abraten.
Bei einem Score von zehn oder mehr Punk-
ten war das Rezidivrisiko mit 88% bei den
zystektomierten und 75% bei den per USO
therapierten Patientinnen dagegen sehr
hoch. Bei diesen Patientinnen macht es aus
Sicht der Autoren Sinn, unter ggf. Beriick-
sichtigung eines Kinderwunsches iiber eine
extensivere OP nachzudenken. OH

3 Ouldamer L et al.: Improving the clinical manage-
ment of women with borderline tumours: a recur-
rence risk scoring system from a french multicentre

study. BJOG 2017; 124: 937-44
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/171283
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MED-INFO

THERAPIE-OPTIONEN

Palbociclib bei metas-
tasiertem Brustkrebs

B Wie Experten auf einer Veran-
staltung von Pfizer Oncology im
Rahmen des diesjdhrigen Kon-
gresses der Deutschen Gesell-
schaft fiir Himatologie und Onko-
logie (DGHO) betonten, wird in
der Therapie des HR+/HER2-me-
tastasierten Brustkrebs zuneh-
mend auf eine Kombinationsthe-
rapie statt auf eine endokrine
Monotherapie gesetzt. So stuft die
Arbeitsgemeinschaft Gynékologi-
sche Onkologie (AGO) die Kombi-
nationstherapie mit Palbociclib
(Ibrance®) mit einem Bewertungs-
grad ,++“ als eine der bestmdgli-
chen Therapieoptionen beim
HR+/HER2- lokal fortgeschritte-
nen oder metastasierten Brust-
krebs ein. In den ABC-Guidelines
der European Society for Medical

Vorschau Gyn-Depesche 1/2018

vom 22.2.2018

Senologie: Brustkrebs-Metastasen — das Timing zghlil

Kontrazeption: Die Pille bei Migréne und Ischdmie-Risiko

Graviditat: Bei Hyperemesis gravidarum leidet die Psyche

Endokrinologie: Subklinische Hypothyreose bei Schwangeren

Oncology (ESMO) wird diese
Kombinationstherapie ebenfalls
empfohlen. Grundlage fiir die po-
sitive Bewertung sind die Ergeb-
nisse der PALOMA-Zulassungsstu-
dien. Darin erwies sich die Kom-
binationstherapie mit Palbociclib
in allen Subgruppen, unabhidngig
von Alter, Art der Metastasen
oder Vortherapien als effektiv. Ge-
genliber  Letrozol-Monotherapie
verldngerte die Kombination aus
Letrozol plus Palbociclib das pro-
gressionsfreie Uberleben (PFS) der
Patientinnen um 10,3 Monate.
Bei endokrin vorbehandelten Pati-

entinnen kam es unter der Kombi-
nation Fulvestrant plus Palbo-
ciclib zu einer Verdoppelung des
PES.

THERAPIE-OPTIONEN

Vakuumerektions-
hilfen

M Zwischen Januar und August
2017 fiihrte die Firma KESSEL
MEDintim eine Anwenderbefra-
gung zu den Vakuumerektionshil-
fen Active Erection System® und

Manual Erection System® durch.
Die Umfrage erreichte insgesamt
1500 Ménner, und die Daten der
ersten 100 Befragten flossen in die
erste Auswertung ein. Genutzt
wurden die Vakuumerektionshil-
fen vor allem von 60- bis 69-Jahri-
gen (39%), aber auch den 70- bis
80-Jahrigen (44%). Fast alle be-
fragten Médnner lebten in einer
festen sexuellen Beziehung (95%)
und nutzten die Erektionshilfe
mehr als einmal im Monat (91%).
Etwa ein Drittel gab eine vorheri-
ge Prostatektomie als Grund fiir
die erektile Dysfunktion an. Blut-
hochdruck (22%) und Diabetes
(17%) wurden ebenfalls h&ufig an-
gegeben. Sowohl mit der Bedie-
nung als auch dem Anwendungs-
ergebnis  der  Vakuum-Erek-
tionshilfen waren nahezu alle
Anwender zufrieden bis sehr zu-
frieden (98% bzw. 96%). 96% der
Befragten wiirden die Vakuum-
Erektionshilfe weiterempfehlen.

LITERATURDIENST

Bestellung der Originalarbeiten Die Gyn-Depesche regelmdfig lesen

® Sie kénnen die Kurzfassungen der Originalstudien, die unseren Beitrd-
gen zugrunde liegen, direkt online bei PubMed lesen, wenn Sie dem Link
am Ende des Beitrags folgen (z. B. www.gyn-depesche.de/150935).

Wenn Sie die Gyn-Depesche regelméBig erhalten méchten, fillen Sie
bitte online das Formular www.gyn-depesche.de/abo aus,

oder schicken Sie uns Ihre Bestellung per Fax an 089 / 43 66 30-210
m Alternativ schicken wir Ihnen gerne eine Kopie der Volltext-Originalstudie
per Post zu. Die Anforderung erfolgt online unter der Adresse
http://www.gyn-depesche.de/zeitschrift/originalarbeiten/.

Ich méchte die Gyn-Depesche abonnieren. Bitte schicken Sie mir alle 6
Ausgaben pro Jahr bis auf Widerruf zum aktuellen Jahresbezugspreis
von 44,- Euro (zzgl. 7,40 Inlandsporto) frei Haus. Das Abonnement
kann jederzeit monatlich gekiindigt werden und enthélt die kostenfreie
Kopie einer Originalstudie im Monat.

m Gerne kénnen Sie die Kopie der Originalstudie auch unter Angabe der
Ausgabe der Zeitschrift (z. B. Gyn-Depesche 1/2017) und der am Ende
genannten Nummer (z. B. 150935) per Post beim Verlag anfordern.

GFl. Gesellschaft fir med. Information
Leserservice

Paul-Wassermann-Str. 15

81829 Miinchen

Bitte schicken Sie uns hierfir 10,- Euro in Briefmarken und einen
adressierten Rickumschlag zu. Name, Anschrift
Abonnenten erhalten eine Originalarbeit pro Ausgabe

kostenlos. Datum, Unterschrift
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In Zusammenarbeit mit der Bayerischen Landesarztekammer

e Alle CME-Beitrége und die dazugehérigen Fragen finden Sie in diesem
Heft auf der zu jeder Frage angegebenen Seite oder im Internet unter

www.gyn-depesche.de/cme.

e Sie kdnnen entweder online teilnehmen oder dieses Formular komplett

ausgefillt per Post an uns senden.

® Bei mindestens sieben korrekt beantworteten Fragen haben Sie die

CME-Einheit mit Erfolg absolviert und erhalten einen Fortbildungspunkt.

* |hr Fortbildungszertifikat erhalten Sie ausschlieBlich digital als PDF per E-Mail.

‘ W BAYERISCHE
LANDESARZTEKAMMER

W

n Sie Fortbildungspunkte

Summ“e\!“ der Gyn-Depesche

esche.de/cme

Kennziffer: GD062017

VNR: 2760909007455440010

Einsendeschluss: 7.12.2017

Es ist jeweils nur eine Antwort pro Frage zutreffend.

R e N

Inzidenz der DVT bei Schwangeren ...

Kein Risikofaktor ist ...
DVT-Diagnose-Methode der ersten Wahl ist ...
Hitzewallungen ...

Eine HRT ...

Jahrliche LMS-Inzidenz ...

Nicht typisch for LMS ist ...

Bei Diagnose liegt in ca. 50% der Falle ...
Anteil von Patientinnen mit Lymphédem ...

Kein Risikofaktor ist ...

Zustellnummer, falls vorhanden (finden Sie auf dem Adressetikett)
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Titel, Vorname, Name

Strafle, Nr.

PLZ, Ort

ggf. Praxisstempel

E-Mail (Angabe zur Zertifikatszusendung erforderlich)

EFN-Nummer

ggf. EFN-Barcode-Aufkleber

Ort, Datum

Ich versichere, alle Fragen ohne fremde Hilfe beantwortet zu haben.

Unterschrift

Ich bin damit einverstanden, dass meine Daten gespeichert und an die zusténdige Landesérztekammer weitergeleitet werden.
Bitte beantworten Sie alle Fragen online unter www.gyn-depesche.de/cme oder schicken Sie dieses Formular komplett ausgefillt an:
GFl. Gesellschaft fir medizinische Information, Paul-Wassermann-Strafie 15, 81829 Minchen



PATENT-
GESCHUTZT

LAKTOSE

Mit der Erfahrung von 15 Mio. Frauenjahren.!
Machen Sie den Faktencheck auf
www.jenapharm.de

Einfach gut beraten.

Eine fiir alle: Bei der Entscheidung, Maxim® zu verschreiben, sollten die aktuellen, individuellen Risikofaktoren der einzelnen Frauen, insbesondere im Hinblick aufVTE, berticksichtigt werden. Das Risiko fiir eine VTE bei Anwendung von Maxim® sollte mit dem anderer kombinierter hormonaler Kontrazeptiva verglichen werden.
1. STC-Marktreport IMS HEALTH GmbH & Co. OHG.

Maxim® Zusammensetzung: 1 iberzogene Tablette enthdlt 0,03 mg Ethinylestradiol und 2 mg Dienogest. Sonstige Bestandteile: Mikrokristalline Cellulose, Maisstdrke, vorverkleisterte Maisstdirke, Maltodextrin, Magnesiumstearat (Ph.Eur.), Sucrose, Glucose-Sirup (Ph.Eur.), Calciumcarbonat, Povidon K90,
Povidon K25, Macrogol 35.000, Macrogol 6.000, Talkum, Carnaubawachs, Titandioxid (€ 171). Anwendung: Hormonale Kontrazeption; Behandlung von mittelschwerer Akne nach Versagen geeigneter topischer Therapien oder einer oralen Antibiotikabehandlung bei Frauen, die sich fiir die Anwendung
eines oralen Kontrazeptivums entscheiden Gegenanzeigen: Vorliegen oder Risiko einer vengsen Thromboembolie (VTE), z. B. bestehende VTE oder VTE in der Vorgeschichte (tiefe Venenthrombose, Lungenembolie), erbliche oder erworbene Pradisposition fiir VTE, groB. Operationen mit langerer Im-
mobilisierung, hohes Risiko fiir eine vendse Thromboembolie aufgrund mehrerer Risikofaktoren. Vorliegen einer oder Risiko fiir eine arterielle Thromboembolie (ATE), z. B.: bestehende ATE oder ATE in der Vorgeschichte (2. Herzinfarkt) o. Erkrankung im Prodomalstadium (z.8. Angina pectoris); beste-
hender Schlaganfall, oder transitorische ischamische Attacke in der Vorgeschichte; erbliche oder erworbene Pradisposition fiir eine ATE; Migrane mit fokalen neurologischen Symptomen in der Vorgeschichte; hohes Risiko fiir ATE aufgrund von schwerwieg. Risikofaktoren wie: Diabetes mellitus mit
GefaBschadigung, schw. Hypertonie, schw. Dyslipoproteinamie, bestehende oder vorausgegangene Pankreatitis (wenn diese mit schwerer Hypertriglyzeridamie verbunden ist), bzw. Lebererkrankungen (solange Leberfunktionswerte noch nicht normalisiert) oder Lebertumoren (benigne oder malig-
ne), bekannte oder vermutete sexualhormonabhéngige maligne Tumoren, diagnostisch nicht abgeklrte vaginale Blutungen, Uberempfindlichkeit gegen Wirkstoffe od. sonst. Bestandteile. Nebenwirkungen: In Klinischen Studien wurde haufig berichtet iber: Kopf-und Brustschmerzen. Gelegentlich
traten auf: Vaginitis/Vulvovaginitis, vaginale Candidiasis oder vulvovaginale Pilzinfektionen, erhthter Appetit, depressive Verstimmung, Schwindel, Migrane, Hypertonie, Hypotonie, Abdominalschmerzen, Ubelkeit, Erbrechen, Diarrhoe, Akne, Alopezie, Ausschlag, Pruritus, irreguldre Abbruchblutung,
Zwischenblutungen, BrustvergroBerung, Brustodem, Dysmenorrhoe, vaginaler Ausfluss, Ovarialzyste, Beckenschmerzen, Miidigkeit, Gewichtszunahme. Selten traten auf: Salpingo-Oophoritis, Harnwegsinfektionen, Zystitis, Mastitis, Zervizitis, Pilzinfektionen, Candidiasis, Lippenherpes, Influenza,
Bronchitis, Sinusitis, Infektionen der oberen Atemwege, virale Infektionen, uterines Leiomyom, Brustlipom, Anamie, Uberempfindlichkeit, Virilismus, Anorexie, Depression, mentale Stérungen, Schlaflosigkeit, Schlafstorungen, Aggression, ischamischer Schlaganfall, zerebrovaskuldre Storungen, Dys-
tonie, trockenes Auge, Augenirritationen, Oscillopsie, Verschlechterung der Sehfahigkeit, pldtzlicher Horsturz, Tinnitus, Vertigo, Verschlechterung der Horfahigkeit, kardiovaskuldre Stérungen, Tachykardie, vendse Thromboembolie (VTE), arterielle Thromboembolie (ATE), Lungenembolie, Thrombo-
phlebitis, diastolische Hypertonie, orthostatische Dysrequlation, Hitzewallungen, Venenvarikose, Venenbeschwerden, Venenschmerzen, Asthma, Hyperventilation, Gastritis, Enteritis, Dyspepsie, allergische oder atopische Dermatitis/ Neurodermitis, Ekzem, Psoriasis, Hyperhidrose, Chloasma, Pigment-
storungen/Hyperpigmentation, Seborrhoe, Kopfschuppen, Hirsutismus, Hautveranderungen, Hautreaktionen, Orangenhaut, Spidernavus, Riickenschmerzen, muskuloskeletale Beschwerden, Myalgie, Schmerzen in den Extremitaten, zervikale Dysplasie, Schmerzen und Zysten der Adnexa uteri,
Brustzysten, fibrozystische Mastopathie, Dyspareunie, Galaktorthoe, Menstruationsstérungen, Brustkorbschmerzen, periphere Odeme, influenzaghnliche Erkrankungen, Entziindung, Pyrexie, Reizbarkeit, Erhohung der Bluttriglyzeride, Hypercholesterolmie, Gewichtsabnahme, Gewichtsveranderung,
Manifestation einer asymptomatischen akzessorischen Brust. Haufigkeit aufgrund der verfiigbaren Daten nicht abschatzbar: Stimmungsveranderungen, Libidoab- und -zunahme, Kontaktlinsenunvertraglichkeit, Urtikaria, Erythema nodosum bzw. multiforme, Brustsekretion, Fliissigkeitsretention .
(ber folgende unerwiinschte Wirkungen im Allgemeinen wurde dariiber hinaus berichtet: Hypertonie, Hypertriglyzeridamie, Anderung der Glukosetoleranz oder Beeinflussung der peripheren Insulinresistenz, Lebertumore, Leberfunktionsstorungen, Chloasma, Auslisung oder Verstarkung eines
Angioddems, Morbus Crohn, Colitis ulcerosa, Zervixkarzinom, Auftreten oder Verschlechtern von Erkrankungen, deren Zusammenhang mit der Anwendung nicht gekldrtist: [kterus und/oder Pruritus im Zusammenhang mit Cholestase; Gallensteinbildung; Porphyrie; systemischer Lupus erythematodes;
hamolytisch-uramisches Syndrom; Chorea Sydenham; Herpes gestationis, otosklerosebedingter Horverlust. Die Haufigkeit der Diagnose von Brustkrebs ist geringfiigig erhoht. Warnhinweis: Bei der Entscheidung, Maxim zu verschreiben, sollten die aktuellen, individuellen Risikofaktoren der einzel-
nen frauen, insbesondere im Hinblick auf vendse Thromboembolien (VTE), beriicksichtigt werden. Auch sollte das Risiko fir eine VTE bei Anwendung von Maxim mit dem anderer kombinierter hormonaler Kontrazeptiva (KHK) verglichen werden. Enthalt Sucrose und Glucose. Verschreibungspflich-
tig. Jenapharm GmbH & Co. KG, Otto-Schott-Str. 15, 07745 Jena. Stand FI/21,04/2017
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