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EDITORIAL

Liebe Kolleginnen,
liebe Kollegen!

Das Einfrieren von zuvor entnommenen Eizellen

zur spateren Verwendung ist nicht neu. ,,Egg free-

zing“ wird Frauen in geeignetem Alter angeboten,

wenn sie sich z. B. einer fertilitdtsgefdhrdenden

Behandlung aus onkologischen Griinden unter-

ziehen (zumindest sollte der Hinweis auf diese

Moglichkeit regelhaft erfolgen). Aber auch ohne

medizinische Notwendigkeit entscheiden sich Frauen dazu, ihre Ei-
zellen der Kryokonservierung zuzufithren: Mit ,Social freezing“ sichert
frau sich die Option auf Kinder in der Zukunft, wenn z. B. die Karriere
stabil oder schlicht der richtige Partner gefunden ist.

Neu hingegen sind in dem Kontext zwei iiberraschende Player und
Payer. Die US-amerikanischen Firmen Apple und Facebook haben an-
gekiindigt, ihren Mitarbeiterinnen die Kosten fiir die Kryokonservie-
rung zu erstatten. Damit machen sie aus Social freezing , Corporate
freezing®. Das Echo, auch in Deutschland, war iberwiegend kritisch.
Viele empfinden das als einen zu tiefen Eingriff in die Privatsphédre.
Aber dieses ,,Angebot“ isoliert als Mitarbeiterinnen-Bindungsinstru-
ment zu sehen und zu verteufeln, greift zu kurz. Man sollte das ge-
samte Leistungspaket fiir Familien bei diesen Silicon-Valley-Unter-
nehmen betrachten ... und dann bewerten. Freilich, am Ende geht’s
um den ,,war for talents“ und die Produktivitit. Da aber die Prozedur
fiir die betroffenen Frauen nicht gdnzlich ohne Risiko ist, muss die
Entscheidung wohl abgewogen werden, und die Aufkldrung gehort
in gynédkologische Hande — sowie entsprechende Hinweise zu daten-
schutz- und arbeitshezogenen Implikationen des Corporate freezing.

Mit dem Thema ,,Facebook und Empféngnis“ befassten sich auch
New Yorker Arzte in einer randomisiert-kontrollierten Studie: Ob die
Aufkldrung junger Frauen in Sachen Kontrazeption iiber die Social-
Media-Plattform besser fruchtet, lesen Sie auf Seite 7 dieser Ausgabe.

Ich wiinsche Thnen eine spannende und erkenntnisreiche Lektiire!

Ihr

Dr. med. Christian Bruer
Chefredakteur
bruer@gfi-online.de
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Vom Pflegekind zur Frihgeburt

Ein Zusammenhang, kaum Erkld@rungen

Friihgeburtlichkeit hat zahlreiche bekannte Genesen. Ein besonderer Stressor wurde nun

mit iiberraschendem Ergebnis untersucht.

302 schwangere Frauen aus Niedrig-Einkom-
men-Haushalten wurden in zwei Strata geteilt:
Eine Gruppe bildeten Frauen, die in jungen Jah-
ren (<18) adoptiert oder in Pflegefamilien unter-
gebracht worden waren. Frauen der Kontroll-
gruppe waren derartige Er-
fahrungen erspart geblieben.
Dem gegeniibergestellt wur-
de das Risiko einer Frithge-
burt im Erwachsenenalter.

Das Risiko einer Friihge-
burt war bei den selbst adop-
tierten bzw. in Pflegefami-
lien aufgewachsenen Frauen
etwa viermal hoher als in
der Kontrollgruppe (OR
3,82; 95% KI 1,30-8,92; p=
0,008). Rechnete man wei-
tere verzerrende Faktoren
heraus, blieb die Assozia-
tion — wenn auch abge-
schwiécht — weiterhin signi-
fikant (OR 4,22; 95% KI

Haufige Fehlgeburten und KHK

1,17-15,29; p=0,02; adjustierte Faktoren z. B.

Misshandlung als Kind und psychosozialer Stress
wiéhrend der Graviditdt).

Die Frauen trugen im Schnitt die dritte

Schwangerschaft aus, waren in 41% der Félle ge-

wollt schwanger geworden

und wurden zu 41% selbst

als Kinder korperlich miss-

handelt. Dieses nun erst-

mals signifikant nachgewie-

sene Risiko ist durchaus mit

den ,Kklassischen“ Faktoren

der Frithgeburtlichkeit wie

BMI, Hypertonus oder
hohes Alter der Mutter ver-
gleichbar.

Erkldrungsversuche blei-
ben vage; der friihkindliche
Stress der spéteren Miitter
konnte sich nachhaltig auf
die  Hypothalamus-Hypo-
physen-Nebennierenrinden-

Arger als Kind: spater Hormonstress ~Achse auswirken. Abseits

Muitterliche Herzen und Gefaf3e in Gefahr?

Der Gestationsdiabetes und die Praeklampsie gelten bekanntermafien als kardiovaskuldre
Risikofaktoren. Neu ist das Wissen um Risikoerh6hung durch haufige Fehlgeburten.

Im Rahmen einer populationsbasierten Studie
wurden knapp 100 000 Frauen untersucht, von
denen 6,7% (=6690) zuvor zwei oder mehr
Fehlgeburten erlitten hatten (recurrent preg-
nancy loss, RPL). Das Follow-up betrug {iber
zehn Jahre.

Patientinnen mit RPL zeichneten sich durch
eine erhohte renale und kardiovaskuldre Morbi-
ditdt aus als Frauen ohne RPL. Sowohl invasive
als auch nicht-invasive kardiale Diagnostik war
bei den RPL-Frauen héufiger, ebenso einfache
und komplexe kardiale Ereignisse. Das Risiko fiir
die Entwicklung einer Angina pectoris war bei
RPL-Frauen 80% groRer, das Risiko einer dekom-
pensierten Herzinsuffizienz um 90% erhdht.
Eine ghnlich hohe Risikosteigerung fand sich
auch fiir Krankenhauseinweisungen aus renaler
oder kardiovaskuldrer Ursache. Die Zeit zwi-
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schen der Index-Schwangerschaft und einer kar-
diovaskuldr bedingten Hospitalisierung betrug
11,8 Jahre fiir die Frauen mit wiederholten
Aborten (vs. 12,3 Jahre in der Kontrollgruppe,
p=0,001). Es gab in dieser Studie noch einige in-
teressante Details: Frauen mit RPL waren signi-
fikant seltener Raucherinnen und litten seltener
an einem Hypertonus.

Wiederholte Fehlgeburten sind ein unabhén-
giger kardiovaskuldrer Risikofaktor fiir die betrof-
fenen Frauen. Dies gilt jedoch nicht fiir renal be-
dingte Morbiditdt. Da die kardiovaskuldre Risi-
kobestimmung fiir Frauen ohnehin schwieriger
ist als fiir Médnner, sollte man sich dieser neuen

Erkenntnisse in praxi bedienen. CB

A Kessous R et al.: Recurrent pregnancy loss: a risk
factor for long-term maternal atherosclerotic morbidity?
Am J Obstet Gynecol 2014; 211: 414.e1-11

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141300

der Theorie gilt: Dem Schwangerschaftsverlauf
von Patientinnen mit einer entsprechenden An-
amnese sollte besonderes Augenmerk geschenkt
werden. CB

H Bublitz MH et al.: Maternal history of adoption or
foster care placement in childhood: a risk factor for
preterm birth. Am J Obstet Gynecol 2014; 211:
397.e1-6

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141301

Biotechnische Gewebe

Innovation fir wenige

Von Gewebeziichtung und kiinstlichem Or-
ganersatz spricht man seit Jahrzehnten. Bis-
her haben es nur kleine Ersatzteile in die
klinische Routine geschafft. Jetzt wurde
von einem gewissen Durchbruch berichtet.

Eine angeborene Vaginalaplasie (VA) kann ver
schiedene Ursachen haben, u. a. einen Entwick-
lungsstillstand des Miiller-Trakts im Embryonal-
leben beim Mayer-Rokitansky-Kiister-Hauser-
Syndrom (MRKHS). Die iibliche Therapie der
VA im Kindesalter besteht in Dilatationsmalnah-
men oder chirurgischen Eingriffen. Fiir letztere
braucht man Auskleidungsgewebe fiir den
kiinstlich geschaffenen Kanal. Dafiir wurde
schon alles Mégliche verwendet, von Eigenhaut
bis Zellulose. Die Neo-Auskleidung enthdlt aber
nie sdmtliche Elemente einer normalen Vaginal-
wand, insbesondere keine Muskelfasern.

In mexikanisch-amerikanischer Zusammenar-
beit wurden biotechnisch ma3geschneiderte Va-
gina-Organe erzeugt. Dazu entnahm man aus
der Vulva der Patientinnen Epihel- und Muskel-
zellen und ,,sdte“ sie auf bioabbaubares Trager-
material, das die gewiinschte Form hatte. Uber
einen perinealen Zugang wurden die ausgereif-
ten ,,Organe* bei vier Mddchen mit MRKHS ein-
gesetzt. Der Verlauf wurde iiber bis zu acht
Jahre verfolgt. Man verzeichnete keine Kompli-
kationen. Biopsien zeigten einen dreischichtigen
Aufbau der Neo-Vagina aus Epithel, Matrix und
glatten Muskelfasern. Fragebogen fiir alle Sexu-
alfunktionen ergaben Variablen im Normalbe-
reich.

Eine ,disruptive innovation“ der Biotechnik.
Die Methode muss sich allerdings erst bei ver
schiedenartigen Patientinnen langfristig bewdh-
ren, auch unter Kostengesichtspunkten. ~ WE

H Rayo-Rivera AM et al.: Tissue-engineered
autologous vaginal organs in patients: a pilot cohort
study. Lancet 2014; 384: 329-36 - Birchall MA et al.
Ebd. 288-90

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141096
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KONTRAZEPTION

Motivation zur Verhitung

,Gefdllt mir”: Facebook, kontrazeptiv

Eines der grofiten Anliegen vieler Frauendrzte ist die verldssliche Kontrazeption ihrer Pa-
tientinnen, vor allem der jungen. Die Forderung der Compliance ist da stets gefragt.

Im Alter unter 25 Jahren ist das Risiko einer
unerwiinschten Schwangerschaft besonders
groB. Die Beratung dieser Frauen kann aber eine
Herausforderung sein. Nach der Erfahrung von
Gynékologen aus New York sind wichtige
Griinde dafiir, dass wahrend einer normalen
Sprechstunde fiir die Beratung zu wenig Zeit
bleibt, dass vielen jungen Frauen fundamentale
Kenntnisse {iber dieses Thema fehlen und dass
die Kommunikation Arzt-Patientin ineffektiv ist.

Wenn man sie fragt, behaupten die meisten
Frauen nach einer Arztkonsultation {iber Verhii-
tung, sie wiirden die verschiedenen Méglichkei-
ten verstehen; sollen sie sie erkldren, sieht es
aber diister aus. Der Informationstransfer ist ein
heikles Thema, seit Jahrzehnten. Was konnen
die sozialen Internet-Plattformen in dieser Hin-
sicht beitragen?

Die Autoren schlossen 180 Frauen (18 bis 45
Jahre alt) in ihre Studie ein, die randomisiert ent-
weder eine Standard-Aufkldrung und eine Bro-

schiire zur Kontrazeption erhielten oder Aufkla-
rung plus interaktive Information iiber Facebook
(mit Video, Grafik und Spiel). Das Wissen wurde
vor und nach der Intervention mittels Contra-
ceptive Knowledge Inventory objektiviert.

Die entsprechenden Scores waren in der Fa-
cebook-Gruppe signifikant hoher als in der Kon-
trollgruppe (15 versus 12 Punkte). Das galt auch
fiir die Zufriedenheit der Frauen. Mit Internet-
Beratung war die Bevorzugung langwirkender
Methoden (IUD oder Implantat) erhdht; bei
Frauen, die aktuell keine Kontrazeption auler
Kondom anwendeten, galt das allerdings nur fiir
Implantate.

Es sollte {iberpriift werden, ob sich die via Fa-
cebook erworbenen Kenntnisse auch ldnger hal-
ten und welche anderen Internet-Routen fiir die

Beratung zu diesem Thema geeignet sind. WE

[ Kofinas JD et al.: Adjunctive social media for more
effective contraceptive counseling: a randomized
controlled trial. Obstet Gynecol 2014; 123: 763-70
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141254

CAVE

Kombinierte orale Kontrazeptiva

Autoren der franzésischen Behdorde fiir Si-
cherheit von Medizinprodukten (ANSM) erin-
nern daran, dass der Gebrauch kombinierter
oraler Kontrazeptiva das Risiko fiir vendse
Thromboembolien (mit der Maximalvariante
Lungenembolie), in geringerem Ausmal auch
das fiir arterielle Thromboembolien erhéhen.
Letzteres ist bei den verschiedenen Prédparaten
etwa gleich hoch, ersteres aber nicht: Es hidngt
von der Art des eingesetzten Gestagens ab.

Seit 1995 zeigten epidemiologische Daten,
dass vendse Thromboembolien hdufiger bei
Pillen mit Gestoden oder Desogestrel auftreten
(sog. dritte Generation), verglichen mit sol-
chen mit Levonorgestrel (zweite Generation).
Spdter registrierte man eine dhnliche Risikoer-
hohung bei Prdparaten mit Drospirenon (vierte
Generation).

Die Thromboembolie-Raten reduzieren

Die verschiedenen oralen Kontrazeptiva sind mit diversen Risiken thromboemboli-
scher Ereignisse belastet. Das sollte man bei der Wahl des Praparates beachten.

Um das Ausmal des Problems abzuschit-
zen, analysierten die Autoren die Héaufigkeit
von vendsen Thromboembolien und dadurch
hervorgerufene Todesfdlle unter oralen Kontra-
zeptiva zwischen den Jahren 2000 und 2011.
Pro Jahr ergaben sich (bei mehr als vier Mil-
lionen Benutzerinnen) 2529 Thromboembo-
lie-Félle und 20 Todesfélle. Der Anteil fiir Pra-
parate der dritten und vierten Generation war
jeweils um ein Mehrfaches hoher als bei Erst-
und Zweitgenerations-Préparaten. Die Auto-
ren fordern zu , Korrekturmanahmen“ auf,
um die Exposition gegeniiber den gefdhrliche-
ren Prédparaten zu vermindern. WE

A Tricotel A et al.: Estimate of venous thrombo-
embolism and related-deaths attributable to the use
of combined oral contraceptives in France. PLoS
One 2014; 9(4): e93792 (Epub)

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141255

Krank - gemobbt - noch kréanker. Wer
in Deutschland am Arbeitsplatz Mobbingop-
fer wird, war oft bereits vorher hdufiger
krank. Das zeigte eine Studie mit 2625 Pa-
tienten und derselben Anzahl an Kontrollen.
Dabei handelte es sich vor dem Mobbing um
unterschiedliche und keineswegs nur neurolo-
gisch-psychiatrische Erkrankungen. Nach
dem Mobbing waren dagegen Depressionen,
Angst-, somatoforme und Schlafstérungen viel
haufiger als in der Kontrollgruppe (fir alle Er-
krankungen: p<0,05). Das Risiko, an Depres-
sionen zu erkranken, war um mehr als das
Vierfache erhcht. Die Autoren betonen, wie
wichtig der Schutz chronisch kranker Men-
schen am Arbeitsplatz ist.

B Kostev K et al.: Das Risiko psychiatrischer und neu-
rologischer Erkrankungen von Patienten mit arbeits-
platzbezogenem Mobbing in Deutschland: Eine
retrospektive Datenbankanalyse. GMS German Medi-
cal Science 2014; Epub May 27

Zahlen firs Abnehmen Gbergewichti-
ger Kinder wirden viele Eltern in Deutsch-
land. Das belegt eine Querschnittserhebung
im Rahmen der randomisiert-kontrollierten
Baden-Wirttemberg-Studie, die ein Gesund-
heitsprogramm in Grundschulen untersucht.
Von 1534 Eltern gaben 97,8% an, Uberge-
wicht und Adipositas sei ein ernstes Gesund-
heitsproblem. 48,8% der Eltern waren bereit,
Kosten dafiir in Kauf zu nehmen, dass Uber-
gewicht bei Kindern um die Halfte gesenkt
werden kann. Bei Eltern Gbergewichtiger
oder adipéser Kinder waren es sogar 61,4%.
Im Mittel gaben Eltern an, im Monat 23,04
Euro fir MaBnahmen zur Gewichtsreduktion
ausgeben zu wollen.

s | Kesztyiis D et al.: Parents’ willingness to pay for the
prevention of childhood overweight and obesity. He-
alth Economics Rev 2014; 4: 20

Viele Antibiotika und Sulfonylharn-
stoffe vertragen sich nicht. Nach einer
retrospektiven Kohortenstudie aus Texas er-
hielten dennoch 28,3% der iber 66-jdhrigen
Patienten mit Diabetes und Sulfonylharnstoff-
Therapie damit interagierende Antfibiotika.
Die Gabe von Clarithromycin, Levofloxacin,
Sulfamethoxazol-Timethoprim, Metronidazol
und Ciprofloxacin war mit einer deutlichen Er-
héhung der Hypoglykamierate assoziiert, bei
Clarithromycin auf fast das Vierfache (Odds
Ratio=3,94). Diese (und andere) Interaktio-
nen sollten unbedingt bei der Verschreibung
beriicksichtigt werden.

L3 Parek M et ai.: Hypoglycemia after antimicrobial
drug prescription for older patients using sylfonylureas.
JAMA Intern Med 2014; Epub Sept 1
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KONTRAZEPTION

SYNOPSIS

Entwicklungslinien

Eine der Bemiihungen geht dahin, das Ethi-
nylestradiol (EE) in oralen Kontrazeptiva
durch ein natiirliches Ostrogen wie Estradiol
Zu ersetzen; entsprechende Prdparate sind in-
zwischen eingefiihrt. Ob damit das Thrombo-
embolie-Risiko reduziert wird, ist aber noch
nicht geklart. Estetrol, ein Ostrogen, das die
fetale Leber produziert, wird aktuell getestet.

Ein verfiighares transdermales Verhiitungs-
pflaster funktioniert wie die Pille, bewirkt aber
hohere EE-Plasmaspiegel. Eine Entwicklung
besteht in einem Pflaster, das nur Levonor-

An der Verhitung wird weiter geforscht

Seit 50 Jahren gibt es hormonelle Kontrazeptiva. Inzwischen ist das , Portfolio“ von
Verhiitungsmethoden reichlich bestiickt; trotzdem besteht weiter Forschungsbedarf.

gestrel freisetzt, oder auch nur Norethindron.

Nestoron ist ein Gestagen, das sich aus-
schlieBlich an den Progesteron-Rezeptor bin-
det und sich zur Anwendung als Gel eignet
(oral ist es unwirksam). Man testet die Sub-
stanz auch fiir einen transdermalen Spray
(,,patchless patch®). Ein weiteres Feld der For
schung untersucht ein [US, welches Ulipristal-

acetat freisetzt. WE

[ Bahamondes L et al.: New and emerging contra-
ceptives: a state-of-the-art review. Int ] Womens
Health 2014; 19: 221-34

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141253

Verhitungspraktikabilitat

Fragen zum Diaphragma in Einheitsgrofie

In Uganda ist Familienplanung ein kompliziertes Thema — viele junge Frauen werden un-
gewollt schwanger. Umso wichtiger ist die Verfiigbarkeit von unkomplizierten Kontra-
zeptionsmethoden. Ein spezielles Diaphragma wurde nun durch ugandische Frauen und
Minner evaluiert. Die Ergebnisse sollten auch in Europa interessieren.

Die Fertilitédtsrate in Uganda betrug 2006 6,7
Lebendgeburten pro Frau. Die als ideal angese-
hene Kinderzahl ist aber fiinf. Es besteht also ein
Kontrazeptionsdefizit. Das SILCS-Diaphragma ist
eine unkomplizierte Barriereverhiitungsmetho-
de — unkompliziert, da das Diaphragma anato-
misch besonders geformt und in einer Einheits-
groBe anwendbar ist.

In 26 Fokus-Gruppen wurde SILCS insgesamt
201 Frauen und 77 Ménnern vorgestellt. Allen
Teilnehmern wurden die Wirkweise und das va-
ginale Einfiihren erldutert und ein Muster des
Diaphragmas ausgehédndigt.

Nahezu alle Beteiligten schdtzten die hormon-
freie Verhiitungsmethode wegen der geringeren
Nebenwirkungen. Frauen sahen es als besonders
vorteilhaft an, dass das Diaphragma ohne Hinzu-
tun des Partners verwendet werden kann. Die
befragten Uganderinnen dullerten jedoch Beden-
ken dariiber, wie sie denn das Einsetzen des
SILCS erlernen sollten und wie man am besten
den korrekten Sitz {iberpriifen kdnnte. Als hilf-
reich wurde das Gesprach mit anderen Anwen-
derinnen angesehen. Frauen und Ménner frag-
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ten sich im Rahmen der Interviews, ob das ,na-
tiirliche® Gefiihl beim Sex erhalten bleibe, oder
ob es nicht sogar zu Schmerzen kommen
konnte. Die notwendige zusdtzliche Anwen-
dung eines spermiziden Gels wurde ambivalent
gesehen: Neben der Befiirchtung, dass ein Gel
das sexuelle Erlebnis ,beschmutzen® konnte,
sahen andere in der zusétzlichen Gleitwirkung
einen positiven Effekt. Sowohl Ménner als auch
Frauen erkldrten unisono, dass sie das SILCS-
Diaphragma zukiinftig ausprobieren wollten.
Diesen Ergebnissen folgend konnte das Barrie-
renkontrazeptivum SILCS die ,Familienpla-
nungsliicke® in Uganda zum Teil schlieBen.
Die Besonderheiten und Vorteile dieser Ver-
hiitungsmethode und die Fragen dazu sollten
auch flir europdische potenzielle Anwenderin-
nen relevant sein (zumindest teilweise) und in
der Arztpraxis besprochen werden. CB
B Kyamwanga IT et al.: Potential for revitalisation of
the diaphragm for family planning in Uganda: a rapid

assessment of the feasibility of introducing the SILCS
diphragm. Afr J Reprod Health 2014; 18(2): 77-86

SILCS-Diaphragma: Caya®
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/ 141272
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0,03 mE /2 mg Fil ten/Bellissima® 2147 0,03 mg / 2 mg Filmtabletten -
Verschreibungspflichtig. Zus.: 1 Filmtbl./1 gelbe Filmtbl. enth. als Wirkstoffe 0,030 mg Ethinyl-
estradiol und 2 mg Chlormadinonacetat. Die sonst. Bestandt. sind: Lactose-Monohydrat, Mais-
starke, Povidon K30, Magnesiumstearat (Ph.Eur.) [pflanzlich], Poly(vinylalkhohol), Titandioxid
(E171), Macrogol 3350, Talkum, Eisen(lll)-hydroxid-oxid x H,0, Cﬁinoﬁln elb, Aluminiumsalz.
Bellissima 21+7: Die weilen Tabletten enthalten keine Wirkstoffe (Placebotabletten). Die Bestand-
teile sind: 6-0-a-D-Glucopyranosyl-D-glucitol - 1-0-a-D-Glucopyranosyl-D-mannitol (1:) (Iso-
malt); Magnesiumstearat (Ph.Eur.). Anw.: Hormonelle Kontrazeption. Gegenanz.: Uberempfind-
lichkeit gegen Chlormadinonacetat, Ethinylestradiol oder einen der sonstigen Bestandteile;
bestehende od. Risiko fiir eine arterielle (ATE) od. venése Thromboembolie (VTE): bestehende
VTE (auch unter Therapie mit Antikoagulanzien) oder VTE in der Vorgeschichte (z.B. tiefe Venen-
thrombose oder Lungenembolie); Bek. erbliche/erworbene Pradisposition filr eine VTE, 2.8 APC-
Resistenz (einschl. Faktor-V-Leiden), Antithrombin-Ill-Mangel, Protein-C- /S-Mangel; GroRere
Operationen mit ldngerer Immobilisierung; Hohes Risiko fiir VTE aufgrund mehrerer Risikofak-
toren; ATE - bestehende ATE, ATE in der Vorgeschichte (z.8. Myokardinfarkt) o. Erkrankun% im
Prodromalstadium (z.B. Angina pectoris); Zerebrovask. Erkrankung: besteh. Schlaganfall, Schlag-
anfall oder prodromale Erkrankung (z. B. transitorische ischamische Attacke in derVorgeschicE-
te; Bekan. erbliche/erworbene Pradisp.fiir eine ATE, wie z. B. Hyperhomocysteinamie und Anti-
phospholipid-Antikérper (Anticardiolipin Antikérper, Lupusantikoagulans); Migrane mit fokalen
neurologischen Symptomen in der Vorgeschichte; Hohes Risiko filr eine ATE aufgrund mehrerer
Risikofaktoren oder eines schwerwiegenden Risikofaktors wie: Diabetes mellitus mit GefaRscha-
digung, Schwere Hypertonie; Schwere Dyslipoproteinamieentgleister Diabetes mel., HEEatitis,
Ikterus, Leberfunktionsstor, solange sich die Leberfunktionswerte nicht normalisiert haben,
generalisierter Pruritus und Cholestase insb. wahrend einer vorangegangenen Schwangerschaft
od. Estrogentherapie, Dubin-Johnson Syndrom, Rotm-Sﬁndrom, Storungen der Gallesekretion,
vorangeg. od. besteh. Lebertumoren, starke Oberbauchschmerzen, LebervergroBerung od. Sympt.
fiir intraabdominale Blutungen, erstes od. erneutes Auftreten von Porphyrie (alle 3 Formen, insb.
die erworbene Porphyrie), bestehende od. vorausgegangene hormonempfindliche bsartige
Tumoren, z.B. Brust- od. Gebarmuttertumoren, schw. Fettstoffwechselstorungen, bestehende
od. vorausgegangene Pankreatitis, falls diese mit schw. Hypertriglyceriddmie assoziiert ist, erst-
maliges Auftreten migraneartiger od. gehauftes Auftreten ungewohnt starker Kopfschmerzen,
akute sensor. Ausfalle, z. B.Seh- od. Horstorungen, motorische Stﬁrun%en (insb. Paresen), Zunah-
me epileptischer Anfalle, schw. Depressionen, Otosklerose mit Verschlechterung in vorangegan-
genen Schwangerschaften, ungeklarte Amenorrhoe, Endometriumhyperplasie, ungeklarte
Genitalblutungen.Das Vorliegen eines schwerwiegenden Risikofaktors od. mehrerer Risiko-
faktoren fiir vendse od. arterielle GefaRerkrankungen kann eine Kontraindikation darstellen.
Nebenwirk.: Haufigste (> 20 %) sind Zwischen- und Schmierblutungen, Kopfschmerzen und
Empfindlichkeit der Briiste. Weiterhin: Erkrankungen des Immunsystems: Gelegentlich: Uber-
empfindlichkeit gg. dem Arzneimittel inkl. allerg. Hautreaktionen. Psychiatrische Erkrankungen:
Haufig: Depressive Verstimmuns, Reizbarkeit, Nervositét. Erkrankungen des Nervensystems:
Haufig: Schwindel, Migrane (und/od. deren Verschlechterung). Augenerkrankungen: Haufig:
Sehstorungen, Selten: Konjunktivitis, Beschwerden beim Tragen von Kontaktlinsen. Erkrankungen
des Ohrs und des Labyrinths: Selten: Horsturz, Tinnitus. Gefdferkrankungen: Selten: Bluthochdruck,
Hypotonie, Kreislaufkollaps, Varikosis, vendse oder arterielle Thrombose, vendse oder arterielle
Thromboembolie. Erkrank des Gastrointestinaltraktes: Sehr haufig: Ubelkeit Haufig: Erbre-
chen. Gelegentlich: Bauchschmerzen, Blahungen, Durchfall. Erkrankungen der Haut und des
Unterhautgewebes: Haufig: Akne, Gelegentlich: Pigmentierungsstorung, Chloasma, Haarausfall,
trockene Haut, Selten: Urtikaria, allerg. Hautreaktion, Ekzem, Erythem, Juckreiz, Verschlechterung
einer Psoriasis, Hirsutismus, Sehr selten: Erythema nodosum. Skelettmuskulatur-, Bindegewebs-
und Knochenerkrankungen: Haufig: Schweregefiihl, Gelegentlich: Riickenschmerzen, Muskelbe-
schwerden. Erkrankungen der Geschlechtsorgane u. der Brustdriise: Sehr haufig: Fluor vaginalis,
Dysmenorrhoe, Amenorrhoe, Haufig: Unterbauchschmerzen, Gelegentlich: Galactorrhoe, Fib-
roadenom der Brust, genitale Candidainfektion, Ovarialzyste, Selten: BrustvergroBerung, Vulvo-
vaﬁinitis, Menorrhagie, pra ruelles Syndrom.Allgemeine Erkrankungen: Haufig: Mudigkeit,
Schwere in den Beinen, Odem, Gewichtszunahme, Gelegentlich: Abnahme der Libido, vermehr-
tes Schwitzen, Selten: Appetitzunahme. Untersuchungen: Haufig: Blutdruckanstieg, Gelegentlich:
Verénderungen der Blutfette einschlieRlich H{fertrig\yzeﬂdémie. Beschreibung auserwahlter
Nebenw. bei Anwendung von KOK: Bei Anwenderinnen von KHK wurde ein erhohtes Risiko fiir
arterielle und vendse thrombotische und thromboembolische Ereignisse einschlieBlich Myo-
kardinfarkt, Schlaganfall, transitorische ischamische Attacken, Venenthrombose und Lungen-
embolie beobachtet. Erhdhtes Risiko fiir Gallenwegserkrankungen bei Langzeiteinnahme von
KOK. Eine mégliche Bildung von Gallensteinen ist umstritten. In seltenen Fallen wurden gutar-
tige - und noch seltener bosartige - Lebertumoren unter der Einnahme von hormon. Kontra-
zeptiva beobachtet; in vereinzelten Fallen haben diese zu lebensbedrohlichen Blutungen in der
Bauchhohle gefiihrt. Verschlechterung von chronisch-entziindlichen Darmerkrankungen (Mor-
bus Crohn, Colitis ulcerosa). Zervix- oder Mammakarzinom. Stand: September 2014

Evaluna® 20:20 Mikrog /100 Mikrog Filmtabletten - Verschreibungspflichtig. Zus.:
1Filmtbl. enthélt 20 pg Ethinylestradiol und 100 g Levonorgestrel. Sonst. Bestandt.: Tabletten-
kern: Lactose-Monohydrat, Maisstarke, Gelatine, Magnesiumstearat (Ph.Eur.) [pflanzlich], Tab-
letteniiberzug: Hypromellose (3cps), Macrogol 4000, Titandioxid (E171). Evaluna® 30:30 Mikro-
gramm/150 Mikrog Filmtabletten - Verschreibungspflichtig. Zus.: 1 Filmtbl. enthélt 30
ug Ethinylestradiol und 150 g Levonorgestrel. Sonst. Bestandt.: Tablettenkern: Lactose-Mono-
hydrat, Maisstarke, Gelatine, Magnesiumstearat (Ph.Eur.) [pflanzlich], Tabletteniiberzug: Hypro-
mellose (3¢ps), Macrogol 4000, Titandioxid (E171), Eisen(lll)-hydroxid-oxidxH,0 (Et72). Anw.:
Orale Kontrazeption. Gegenanz.: Bestehende od. vorausgegangene vendse Thrombose (tiefe
Venenthrombose, Lungenembolie), bestehende od. vorausgegangene arterielle Thrombose (z.B.
Myokardinfarkt) und deren Prodromalstadien (z.B. transitorisch ischdmische Attacke, Angina
pectoris), bestehender od. vorausgegang L kularer Insult, bestehende schwere od.
mehrfache Risikofaktoren fiir arterielle Thrombose: Diabetes mellitus mit GefaRveranderungen,
schwere Hypertonie, schwere Fettstoffwechselstorungen, angeborene od. erworbene Pradis-
position fiir vendse od. arterielle Thrombosen wie APC-Resistenz, Antithrombin-lll-Mangel,
Protein-C-Mangel, Protein-S-Mangel, Hyperhomocysteinamie und Antiphospholipid-Antikdrper
(z.B,Anticardio%ipin-Antikérper, Lupus-Antikoagulanz), bestehende od. vorausgegangene Pan-
kreatitis, wenn diese mit schwerer Hypertriglyzeriddmie einhergeht, bestehende od. vorausge-
gangene schwere Lebererkrankungen, so lange sich die Leberfunktionswerte nicht wieder
normalisiert haben, bestehende od. vorausgegangene Lebertumoren, bekannte od. vermutete
sexualhormonabhangige, maligne Tumoren (z.B. der Genitalorgane od. der Brust), diagnostisch
nicht geklarte Genitalblutungen, Migrane mit fokalen neurologischen Sympt. in der Vorge-
schichte, Uberempfindlichkeit geg. einen der Wirkstoffe od. einen der sonst. Bestandteile.
Nebenwirk.: Sehr hiufige Nebenwirk. (»10%) sind Kopfschmerzen (inkl. Migrane) und Schmier-
od. Zwischenblutungen. Weiterhin: Infektionen u. parasitdre Erkrankungen: Haufig: Vaginitis,
einschl. Candidiasis. Erkrankungen des Immunsystems: Selten: allergische Reaktionen. Sehr
selten: Urtikaria, Angioddem, anaphylakt. Reakt. Nicht bekannt: Verschlechterung eines syste-
mischen Lupus erythematodes, Herpes gestationis. Stoffwechsel- und Ermdhrungsstérungen:
Gelegentlich: Anderungen des Appetits (gesteigert/verringert). Selten: Glucoseintoleranz. Psy-
chiatrische Erkrankungen: Haufig: Stimmungsschwankungen, einschlieRlich Depression, Ver-
anderungen der Libido. Erkrankungen des Nervensystems: Haufig: Nervositat, Schwindel. Nicht
bekannt: Verschlechterung einer Chorea minor (Sydenham). Augenerkrankungen: Selten: Kon-
taktlinsenunvertraglichkeit. Nicht bekannt: Sehnerventziindung (kann zu teilweisen/komplet-
ten Verlust des Sehvermogens fiihren). Erkrank des Gastrointestinaltrakts: Haufig: Ubel-
keit, Erbrechen, Abdominalschmerzen. Ge\egentfich: Abdominalkrdmpfe, Blahungen. Nicht
bekannt: Ischamische Colitis, Verschlechterung von chronisch-entziindl. Darmerkrankungen
(Morbus Crohn u. Colitis Ulcerosa). Leber- und Gallenerkrankungen: Selten: Cholestatischer Ikte-
rus. Nicht bekannt: Pankreatitis einschl. schwerer Hypertriglyceriddmie, Gallenblasenerkran-
kungen, einschl. Gallensteine (kombinierte orale Kontrazeptiva konnen das Auftreten einer
Gallenblasenerkrankung verursachen od. den Verlauf einer bereits vorhandenen Gallenbla-
senerkrankung erschweren). Erkrankungen der Haut und des Unterhautzellgewebes: Haufig:
Akne. Gelegentlich: Ausschlag, Chloasma, Hirsutismus, Alopezie. Selten: Erythema nodosum.
Sehr selten: Erythema multiforme. Erkrankungen der Geschlechtsorgane und der Brustdriise:
HéufiE: Brustschmerzen, Verénd. der Empfindlichkeit der Brust, BrustvergroRerung, Brustdrii-
sensekretion, Dysmenorrhoe, Verénd. des menstruellen Blutflusses, Verédnd. am Gebérmutter-
hals u. der zervikalen Sekretion, Amenorrhoe. Allg. Erkrankungen und Beschwerden am Verab-
reichungsort: Haufig: Fliissigkeitsretention. Nicht bekannt: Verschlechterung varikdser Venen,
Hamolytisch-urdmisches Syndrom, Otosklerose, Verschlechterung einer Porphyrie. Untersu-
chungen: Haufig: Gewichtsveranderungen (Zu- od. Abnahme). Gelegentlich: Blutdruckanstieg,
Veranderungen der Blutfettwerte, einschlielich Hypertriglyceridamie. Benigne, maligne und
unspezifizierte Tumore (einschlieflich Zysten und Polypen): Sehr selten: hepatozelluldre Karzi-
nome, benigne Lebertumore (z.8. focale nodular hyperplasia, hepatic adenoma). Vendse throm-
boembolische Erkrankungen, arterielle thromboembolische Erkrankungen, Hypertonie, Leber-
tumore, Auftreten od. Verschlechterung von Zusténden fiir welche ein Zusammenhang mit der
Einnahme von kombinierten oralen Kontrazeptiva nicht endﬁﬂlﬁg nachgewiesen ist: Morbus
Crohn, Colitis ulcerosa, Epilepsie, Migrane, Uterusmyom, Porphyrie, systemischer Lupus erythe-
matodes, Herpes gestationis, Chorea minor (Sydenham), hamolytisch-uramisches Syndrom,
cholestatischer Ikterus. Chloasma. Bei akuten u. chronischen Lebererkrankungen sollten kom-
binierte orale Kontrazeptiva so lange nicht eingenommen werden bis sich die Leberfunktions-
werte normalisiert haben. Bei Frauen mit angeborenem Angioddem konnen exogene Ostro-
gene die Krankheitssympt. induzieren oder verschlechtern. Stand: Juli 2013.
Rottapharm | Madaus GmbH, 51101 K6In, Pharmazeutische Union GmbH, 51101 K6In, Galmeda
GmbH, 51101 K6In, MWB Pharma GmbH, 51101 Kdln
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Immer SCHON verhiiten Immer SICHER verhiiten
Mit CMA-Effekt fur Mit bewahrtem Levonorgestrel fiir ein
schone Haut & Haare' vergleichsweise niedriges VTE-Risiko*3

esterondhnliches Gestagen mlt antiandrogener Partialwirkung in der oralen Kontrazeption; H. M. Beier, K. Beier-Hellwig; Journal fiir Reproduktionsmedizin und
17; 2) Lid do,L d E, Svendsen AL, Agger C: Hormonal contraception and risk of us thromboembolism: national follow-up study. BMJ 2009:339;
Helmerhorst FM, VandenbrouckeJP Doggen CJ, Rosendaal FR: The venous thrombotic risk of oral contraceptives, effects of oestrogen dose and progestogen type:
study. BMJ 2009; 339: b2921
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ENDOKRINOLOGIE

SYNOPSIS

tion bei PCOS-Patientinnen managen.

Etwa jede zehnte PCOS-Patientin leidet am
metabolischen Syndrom. Eine 2011 vertffent-
lichte Metaanalyse zeigt: Reduktionsdidt und
korperliche Bewegung konnen Androgeniiber
schuss und Insulinresistenz verringern. Auf
Glukosetoleranz und Dyslipiddmie haben sie
jedoch keinen nennenswerten Einfluss.

Das am hdufigsten off label eingesetzte Me-
dikament gegen die Insulinresistenz bei PCOS
ist Metformin. Es vermindert zwar die Insulin-
resistenz, aber BMI, Lipidprofil und Glucose-
toleranz verbessern sich nicht signifikant. Im
Gegensatz zu Glitazonen scheint sich Metfor-
min dennoch positiver auf den BMI auszuwir-
ken. Zu Statinen gegen Dyslipiddmie liegen
bislang nur wenige Daten vor. Allein oder in
Kombination mit Metformin kénnen sie aber
offenbar Gesamtcholesterin, LDL-Cholesterin

PCOS und kardiometabolische Morbiditat
Das Risiko regelmaBig checken

Ubergewicht, Insulinresistenz, Diabetes und Fettstoffwechselstorungen gehéren zu
den typischen Begleiterscheinungen von PCOS. Man kann die metabolische Dysfunk-

und Triglyzeride senken. Auch der Hyperan-
drogenismus scheint sich zu verbessern.
Niedrigdosierte orale Kontrazeptiva erho-
hen das kardiometabolische Risiko bei PCOS
nach derzeitiger Datenlage nicht. Bei einer
Einnahme bis zu einem Jahr wirken sie sich
nicht klinisch signifikant auf die Insulinresis-
tenz aus. Um das kardiovaskuldre Risiko bei
PCOS-Patientinnen zu verfolgen, empfehlen
die Autoren regelmédRige Messungen des BMI,
des Taillenumfangs, Blutdrucks, der Serumli-
pide und des Glucosespiegels. Bei einem BMI
>25 kg/m? und anderen Risikofaktoren fiir
Diabetes sollte alle zwei Jahre ein OGT durch-

gefiihrt werden. cw
Bozdag G et al.: Interventions for the metabolic
dysfunction in polycystic ovary syndrome. Steroids
2013; 87:777-81

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/140229

Lipoproteine bei PCOS als Risikoindikator
Funktionalitét wichtiger als Quantitdt

PCOS-Patientinnen weisen oft schon in jungen Jahren ein ungiinstiges kardiovaskuldres
Risikoprofil auf. Mehr Aussagekraft als die klassischen Lipidwerte scheint die HDL-Cho-

lesterin-Efflux-Kapazitdt zu besitzen.

US-amerikanische Mediziner verglichen ver
schiedene Charakteristika des Lipoproteinspie-
gels bei 124 PCOS-Patientinnen und 67 Kontrol-
len. Als MaR fiir die Funktionalitdt des HDL-
Cholesterins verwendeten sie den Apolipopro-
tein-Al-vermittelten Cholesterin-Efflux aus Ma-
krophagen. Dieser hatte sich in friiheren Studien
als unabhdngiger Pradiktor fiir Herz-Kreislauf-Er-
krankungen erwiesen.

ErwartungsgemalB wiesen die PCOS-Patientin-
nen mehr kardiovaskuldre Risikofaktoren als die
Kontrollgruppe auf: BMI, Blutdruck und die Pré-
valenz des metabolischen Syndroms waren
hoher. Signifikante Unterschiede beim HDL-
oder LDL-Cholesterin fanden sich nicht — ob-
wohl die Triglyzeridwerte insgesamt bei den
PCOS-Patientinnen hdher lagen. Die ApoAl-
Spiegel waren im Vergleich zur Kontrollgruppe
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niedriger und das ApoA1/ApoB-Verhiltnis zeigte
sich hoher. Beide Werte korrelierten mit dem bei
den Frauen gemessenen BMI.

Als hochsignifikant erwies sich der Unter
schied der HDL-Funktionalitét: Die Cholesterin-
Efflux-Kapazitdt war bei Frauen mit PCOS um
7% geringer als bei den Kontrollen. BMI, Niich-
tern-Insulin, Insulinresistenz, Gesamttestosteron
und metabolisches Syndrom waren negativ mit
der Efflux-Kapazitdt assoziiert, ApoAl und HDL
dagegen positiv. Multivarianzanalysen, die HDL
und BMI als Variable einschlossen, ergaben
einen signifikanten Zusammenhang zwischen
PCOS und einer verringerten Cholesterin-Efflux-
Kapazitit. cw

I Roe A et al.: Decreased cholesterol efflux capacity
and atherogenic lipid profile in young women with
PCOS. J Clin Endocrinol Metab 2014; 99: E841-7
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/140981

Polyzystisches-Ovar-Syndrom

Sicherere Diagnose
durch AMH

Das Kriterium , Follikelzahl“ fiihrt mit mo-
dernen Ultraschallgerdten oft zu einer
Uberdiagnose des PCOS. Als Ersatz wird
die Bestimmung des Anti-Miiller-Hormons
(AMH) diskutiert.

Fiir die Diagnose PCOS miissen nach Rotter-
dam-Kriterien zwei von drei Merkmalen zutref-
fen: Oligo- oder Anovulation, klinischer oder bio-
chemischer Hyperandrogenismus sowie polyzys-
tische Ovarien mit zwdlf oder mehr Antralfolli-
keln und/oder einem Ovarvolumen >10 ml.
Unter 447 Patientinnen ergab sich geméR dieser
Einteilung eine PCOS-Prévalenz von 16,6%, bei
Frauen zwischen 20 und 30 Jahren sogar 33,3%.
In dieser Altersgruppe erfiillen 69,0% das Krite-
rium fiir polyzystische Ovarien.

Ein erhthter AMH-Spiegel erwies sich als zu-
verldssiger Marker fiir polyzystische Ovarien.
Werte {iber 18 pmol/1 deuteten mit einer Sensi-
tivitdt von 92% und einer Spezifitdt von 98% auf
eine Antralfollikelzahl (AFC) {iber zwdlf hin. Fiir
die Diagnose des PCOS sind nach Ansicht vieler
Experten hohere AFC-Grenzwerte sinnvoll, um
der verbesserten Auflosung moderner Sonogra-
phiegerdte Rechnung zu tragen. Wurde bei den
Kopenhagener Frauen ein AFC >19 oder AMH
>35 pmol/1 zugrunde gelegt, so ergab sich eine
PCOS-Préivalenz von 6,3 bzw. 8,5%. Bei Frauen
unter 30 betrug die Rate 17,9 bzw. 22,6%.

Diese Werte halten die Studienautoren fiir rea-
listischer als die ihrer Meinung nach tiberhhte
Prévalenz, die sich bei Anwendung der bisher
iiblichen Rotterdam-Kriterien ergibt. cw

H Lauritsen MP et al.: The prevalence of polycystic
ovary syndrome in a normal population according to
the Rotterdam criteria vs. revised criteria including anti-
Mullerian hormone. Hum Reprod 2014; 29: 791-801

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/ 140499
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Gezielte VEGF-Hemmung

Avastin® first-line beim

fortgeschrittenen Ovarialkarzinom
Von Beginn an wirksam™?

Avastin® 25 mg/ml K zur Herstellung einer Infusionslésung. Wirkstoff: Bevacizumab, ein rekombinanter humanisierter monoklonaler Antikérper. Zusammensetzung: Jede Durchstechflasche Bevacizumab 25 mg/ml enthalt
100 mg Bevauzumab in4 mlbzw. 400 mg in 16 ml. Sonstige Bestandteile: o, a-Trehalose 2 H,0, Natriumphosphat, Polysorbat 20, Wasser fiir Injektionszwecke. Anwendungsgebiete: In Komblnatlon mit Fluoropyrimidin-basierter Chemotherapie
zur Behandlung von Patienten mit metastasiertem Kolon- oder Rektumkarzinom. In Kombination mit Paclitaxel oder Capecnabln zur First-Line-Behandlung von Patienten mit iertem N karzinom In Komblnatlon mit einer platin-
haltigen Chemotherapie zur First-Line-Behandlung von Patienten mit inoperablem fortgeschrittenem, tem oder dem nicht-kleinzelligem Bronchialkarzinom, auBer bei vorwiegender Pl In Kombination
mit Interferon alfa-2a zur First-Line-Behandlung von Patienten mit fortgeschrittenem und/oder metastasiertem Nierenzellkarzinom. In Kombination mit Carboplatin und Paclitaxel zur Primérbehandlung von Patlemen mit fortgeschrittenem
epithelialem Ovarialkarzinom, Eileiterkarzinom oder primarem Peritonealkarzinom in den FIGO-Stadien I1IB, IlIC und V. In Kombination mit Carboplatin und Gemcitabin zur Behandlung von Patienten mit einem ersten platinsensitiven Rezidiv
eines epithelialen 0var|a|karzmoms Eileiterkarzinoms oder priméren Peritonealkarzinoms, die zuvor noch nicht mit Bevacizumab oder mit anderen VEGF-Inhibitoren bzw. auf den VEGF-Rezeptor zielenden Substanzen behandelt wurden. In
Kombination mit Paclitaxel, Topotecan oder pegyliertem liposomalen Doxorubicin zur Behandlung von Patienten mit platinresistentem Rezidiv eines epithelialen Ovarialkarzinoms, Eileiterkarzinoms oder primaren Peritonealkarzinoms, die zuvor
mit héchstens zwei Chemotherapien behandelt wurden und die zuvor keine Therapie mit Bevacizumab oder einem anderen VEGF-Inhibitor bzw. auf denVEGF-Rezeptor zielenden Substanzen erhalten haben. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit
gg. den Wirkstoff, einen der sonstigen Bestandteile, CHO-Zellprodukte oder andere rekombinante humane oder humanisierte Antikdrper, Schwangerschaft. Nebenwirkungen: Sehr haufig, schwer: Hypertonie, Taubheitsgefiihl oder Kribbeln
in den Handen oder FiBen, (febrile) Neutropenie, Leukopenie, Thrombozytopenie, Asthenie, Fatigue, Diarthd, Ubelkeit, Erbrechen. Haufig, schwer: Darm-Perforationen, Blutungen, einschl. Blutungen in der Lunge bei Patienten mit nicht klein-
zelligem Lungenkrebs, arterielle und vendse Thromboembolien, Lungenembolien, Beinvenenthrombose, Herzinsuffizienz, Wundheilungsstdrungen, Rétung, sich schalende Haut, Empfindlichkeit, Schmerzen oder Blasenbildung an Fingern oder
FiiBen, Andmie, Lethargie, Bauchschmerzen, Magen- und Darmbeschwerden, Muskel- und Gelenkschmerzen, Muskelschwéche, Dehydrierung, Schleimhautentziindung, Stomatitis, Schmerzen, einschl. Kopfschmerzen, Abszess, Infektion, Sepsis,
Hamwegsmfektlon Durchblutungsstérung im Gehirn oder Schlaganfall, Schlafngkelt Nasenbluten, Tachykard\e lleus, Proteinurie, Dyspnoe, Hypoxie. Unbekannte Haufigkeit, schwer: Infekt. der Haut od. unter der Haut Ilegender 'tieferer
Schichten, allergische Reaktionen, negative Auswirkungen auf die Gebarfahigkeit der Frau, postenores reversibles Enzephalopath|e Syndrom (PRES) mit epileptischen Anfallen, Kopfschmerzen, Verwirrtheit und Anderungen des Sehvermégens,
hypertenswe Enzephalopathie, Verstopfung sehr kleiner BlutgefaBe in der Niere, pu\monale Hypertonie, Perforation der Nasenscheidewand, Magen-Darm-Perforation, Magen-Darm-Ulzer a, Rektaitdlutumgem, Fisteln, Kiefernekrosen,
Gallenblasenperforation. Sehr héufig, nicht schwerwiegend: Verstopfung, Anorexie, Fieber, Augenbeschwerden (einschl. erhohte Trénenbildung), Sprechstérungen, verandertes Geschmacksempﬁnden, laufende Nase, trockene Haut,
schuppende und entziindete Haut, Hautverfarbung. Héufig, nicht schwerwiegend: Veranderungen der Stimme, Heiserkeit. Dosierung: Metastasiertes Kolon- oder Rektumkarzinom: 5 mg/kg oder 10 mg/kg KG einmal alle 2 Wochen oder
7.5 mg/kg oder 15 mg/kg KG einmal alle 3 Wochen als intravendse Infusion bis zum Progress. Metastasiertes Mammakarzinom: 10 mg/kg KG einmal alle 14 Tage oder 15 mg/kg KG einmal alle 3 Wochen als intravendse Infusion bis zum
Progress. Nicht-kleinzelliges Bronchialkarzinom: 7,5 mg/kg oder 15 mg/kg KG einmal alle 3 Wochen als intravendse Infusion tber 6 Zyklen zusétzlich zu einer platin-haltigen Chemotherapie und in der Folge als Monotherapie bis zum
Progress. Fortgeschrittenes oder metastasiertes Nierenzellkarzinom: 10 mg/kg KG einmal alle 14 Tage als intravenose Infusion bis zum Progress. Epitheliales Ovarialkarzinom, Eileiterkarzinom oder priméres Peritonealkarzinom:
Primérbehandlung: 15 mg/kg KG einmal alle 3 Wochen als intravendse Infusion tber 6 Zyklen zusétzlich zu Carboplatin und Paclitaxel und in der Folge als Monotherapie bis zum Progress oder bis zu maximal 15 Monaten. Behandlung des
platinsensitiven Rezidivs: 15 mg/kg KG einmal alle 3 Wochen als intravendse Infusion tber 6-10 Zyklen zusétzlich zu Carboplatin und Gemcitabin und in der Folge als Monotherapie bis zum Progress. Behandlung des platinresistenten Rezidivs:
10 mg/kg KG alle 2 Wochen als intravendse Infusion zusatzlich zu Paclitaxel, Topotecan (wochentlich verabreicht) oder pegyllertem ||p050malen Doxorubicin bis Progress. 15 mg/kg KG alle 3 Wochen als intravendse Infusion zusétzlich zu
Topotecan (Verabreichung an den Tagen 1 - 5, alle 3 Wochen) bis Progress. Hinweise der Fachinformation beachten. Phar her U hmer: Roche Registration Limited, UK-Welwyn Garden City. Verschreibungspflichtig.

Weitere Informationen auf Anfrage erhaltlich. Vertreter in Deutschland: Roche Pharma AG, 79630 Grenzach-Wyhlen. Stand der Information: Juli 2014
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Referenzen:
1.Burger RA et al. J Clin Oncol 2011; 29 (Suppl): 337s (Abstract 5023).
2.Burger RA et al. N Engl J Med 2011; 365: 2473-2483.
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HIV-diskordante Paare

Infektionsschutz mit ART

Ein wichtiger Beitrag zur Eindimmmung der AIDS-Pandemie konnte es sein, die Weiter-
gabe der Infektion innerhalb stabiler Partnerschaften zu verhindern.

Nach Daten aus Afrika ereignet sich fast die
Hilfte der HIV-Neuinfektionen in serodiskordan-
ten heterosexuellen Partnerschaften. Deshalb
stellt sich die Frage, ob man mit einer antiretro-
viralen Therapie (ART) des infizierten Partners
die Infektion des anderen verhindern kann. Zur
Klarung befragten Experten aus San Francisco
die Literatur. Sie fanden neun Beobachtungsstu-
dien zu diesem Thema, die zwischen 1994 und
2012 publiziert worden waren, sowie ein ran-
domisiertes Trial (HPTN 052), in dem asympto-
matische HIV-infizierte Probanden mit CD4-
Counts von 350 bis 550/ul entweder gleich
ART bekamen oder erst, wenn der Zellwert
unter 350/l abgefallen war.

Die Analyse der Daten ergab fiir die ,,prophy-
laktische“ ART-Therapie ein relatives Risiko fiir

Lokal begrenztes Zervixkarzinom

die HIV-Weitergabe von 0,36 — sie bot also einen
erheblichen Schutz. Mit diesem Ergebnis wer-
den Empfehlungen untermauert, u. a. die der
WHO von 2012, dass in serodiskordanten Part-
nerschaften auf jeden Fall eine ART etabliert wer-
den sollte.

Eine Studie aus China errechnete anhand von
38 862 diskordanten Paaren fiir ART eine Re-
duktion der Weitergabe von HIV um 26%. Die
Minderung der Ubertragung war im ersten Jahr
signifikant, allerdings nicht fiir Paare, in denen
sich der infizierte Partner {iber Drogeninjektion
angesteckt hatte. WE

[3 Anglemyer A et al.: Antirefroviral therapy for the
prevention of HIV transmission in HIV-discordant
couples. JAMA 2014; 310: 1619-20 - Jia Z et al.:
Lancet 2013; 382: 1195-1203

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141098

Konisation erhdlt Lebensqualitét und Fertilitat

Ein Zervixkarzinom im Friihstadium kann durch Konisation oder Trachelektomie organ-
erhaltend operiert werden. Eine italienische Studiengruppe pladiert fiir die Konisation.

In zwei Onkologiezentren in Mailand und
Rom unterzogen sich 23 Patientinnen mit einem
Zervixkarzinom im Frithstadium (FIGO [A2-IB1)
einer Messer-Konisation mit pelviner Lymph-
adenektomie. Durchschnittlich 40 Monate da-
nach gaben sie schriftlich mit Hilfe eines Frage-
bogens Auskuntt iiber physische und psychische
Folgen des Eingriffs, insbesondere im Hinblick
auf ihre Sexualitét, Fertilitdt und Lebensqualitédt.

Alle Frauen hatten nach spétestens 60 Tagen
wieder einen regelmdBigen Menstruationszyk-
lus. Sieben litten an Dysmenorrhoe. In einem
Fall trat diese in Folge einer Zervixstenose auf,

,»BOTOX. VERDAMMT VIEL BOTOX.*

Gyn-Depesche 6/2014

die erfolgreich unter Lokalandsthesie dilatiert
wurde. Von zehn Patientinnen mit Kinder
wunsch wurden fiinf spontan schwanger. Vier
weitere unterzogen sich einer IVF mit Embryo-
transfer, in einem Fall erfolgreich.

Léngerfristige Probleme mit der Sexualitét tra-
ten nach der Konisation nicht auf. Sechs Patien-
tinnen (26%) berichteten von Schmerzen beim
Geschlechtsverkehr, die aber innerhalb der
ndchsten drei Monate wieder verschwanden.
Eine Frau klagte {iber Scheidentrockenheit.

Fiir die Trachelektomie werden in der Litera-
tur hthere Komplikationsraten angegeben, ins-
besondere Zervixstenosen. Diese kdnnen zu
Menstruationsproblemen, Dyspareunie und Sub-
fertilitdt fithren. Trotz der geringen Teilnehmer-
zahl sehen die Autoren ihre Studienergebnisse
als Hinweis darauf, dass die Konisation der Tra-
chelektomie hinsichtlich der sexuellen Lebens-
qualitdt und der Fertilitdt {iberlegen ist. ~ CW

H Fanfani F et al.: Sexual and reproductive outcomes
in early stage cervical cancer patients after excisional
cone as a fertility-sparing surgery: An ltalian experi-
ence. J Reprod Infertil 2014; 15: 29-34

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/ 140998

SYNORPSIS
STD in den USA

Verdrdangte Infektio-
nen ans Licht zerren

Sexually transmitted diseases (STD) sind
in den USA @hnlich hdufig wie in ande-
ren westlichen Landern, werden aber
moglicherweise mehr tabuisiert. Fort-
schritte erreicht man so nicht.

Ein in Hawaii aufgelegtes Arztejournal ver-
mittelt Einsichten in die Problematik von drei
STD: HPV- und Chlamydien-Infektion sowie
Gonorrhoe. Die HPV-Infektion gilt als die
hdufigste STD in den USA. In 2006 wurde
die Impfung fiir Mddchen empfohlen, in
2011 die fiir Jungen. Die Inanspruchnahme
ist niedrig geblieben (etwa ein Drittel der
Maédchen vollendet den Impfzyklus). Hohe
Zuzahlungen fiir viele der Patienten diirften
mit daran schuld sein. In Australien wurden
mit der (kostenlosen) Impfung Genital-Kon-
dylome fast ausgerottet.

Die Chlamydien-Infektion ist ebenfalls sehr
verbreitet, schwergewichtig bei Méannern
und Frauen in der Altersgruppe 15 bis 24
Jahre. Die Mehrzahl der Falle verlduft asymp-
tomatisch, weshalb ein Screening wichtig ist.
Es wird fiir sexuell aktive Frauen unter 25
Jahren dringend empfohlen, aber nur unzu-
reichend genutzt. Wird eine infizierte Person
entdeckt, ist es unabdingbat, den Partner mit-
zubehandeln (CDC-Empfehlung: Einzeldosis
1 g Azithromycin oder eine Woche Doxy-
cyclin 100 mg 2x tgl.).

Auch die Gonorrhoe ist immer noch ver-
breitet. Zwar ist sie seit den 1880er Jahren
seltener geworden; dafiir haben aber resis-
tente Stdmme drastisch zugenommen, vor
allem gegeniiber Penicillin und Tetracyclin.
2006 wurden Fluorochinolone (Ciprofloxa-
cin) empfohlen, aber 2007 wurde diese Emp-
fehlung schon wieder zuriickgezogen. Damit
blieb die Klasse der Cephalosporine zur Be-
handlung tibrig. Im August 2012 wurde von
den oralen Vertretern abgeraten. Die CDC-
Empfehlung lautet derzeit: Eine Dosis (250
mg) Ceftriaxon i.m. plus einmalig 1 g Azithro-
mycin oder eine Woche Doxycyclin. ~ WE

[ Katz AR: The hidden epidemic: sexually
transmitted disease in 2014. Hawaii J Med Public
Health 2014; 73: 265-7

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141101
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BEI VAGINALMYKOSEN: Canesten’ WhM“mHHHH

Diese 1 Tablet++e
Macht den Unterschied.

1-Tages-Kombi-Therapie
mit innovativer Galenik:

v Signifikant schnellerer Riickgang
der Leitsymptome™

v’ Hohere Bioverfiigbarkeit
des Wirkstoffs Clotrimazol durch Milchsaurezusatz?

¢’ Griindliche Wirkung
durch fungizide Wirkstoffspiegel
im Vaginalsekret dank 72h Depoteffekt?

Mit Creme zur duBeren Behandlung und
Applikator fiir eine hygienische Anwendung

Canesten’ GYN Once. Weil jeder Tag zahlt.

* Im Vergleich zu Canesten® 3-Tages-Kombi (3 x 200 mg Clotrimazol)

** Nur unter érztlicher Kontrolle anzuwenden
1 Tietz, H-J., Becker, N-H.: Vergleich der topischen Ein- und Dreitageskombinationstherapie, GYNE 11/2011: 12-15
2 Ritter, W.: Vaginalmykosen - Therapie von heute im Trend von morgen; Bayer AG 1987: 26-29

Canesten® GYN Once Kombi. Wirkstoff: Clotrimazol. Z ung: Vaginaltablette: 1 Vaginaltablette enthdlt 500mg Clotrimazol. Sonstige Bestandteile: Calciumlactat Pentahydrat, Crospo-
vidon, Hochdisperses Siliciumdioxid, Lactose-Monohydrat, Magnesiumstearat, Maisstarke, Hypromellose, Mikrokristalline Cellulose, Milchséure. Vaginalcreme: 1g Vaginalcreme enthdlt 10mg Clotrimazol.
Sonstige Bestandteile: Benzylalkohol, Octyldodecanol (Ph.Eur.), Cetylstearylalkohol (Ph.Eur.), Cetylpalmitat (Ph.Eur.), Sorbitanstearat, Polysorbat 60, gereinigtes Wasser. Anwendungsgebiete: Infektioser Ausfluss,
verursacht durch Hefepilze; Entziindungen der Scheide und Schamlippen (Candida vulvitis) durch Pilze - meist Candida - sowie Superinfektionen mit Clotrimazol-empfindlichen Bakterien. Gegenanzeigen:
Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der sonstigen Bestandteile. Canesten® GYN darf in den folgenden Fallen nur unter arztlicher Kontrolle angewendet werden: in der Schwangerschaft und
Stillzeit; bei erstmaligem Auftreten der Erkrankung; wenn die Erkrankung haufiger als 4-mal im Verlauf der vergangenen 12 Monate aufgetreten ist. Wahrend der Schwangerschaft sollten die Vaginaltabletten
verwendet werden, die ohne Verwendung eines Applikators eingefiihrt werden kénnen. Nebenwirkungen: Erkrankungen des Immunsystems: Allergische Reaktionen (Nesselsucht, Hypotonie, Atemnot,
Ohnmacht). Erkrankungen der Geschlechtsorgane und der Brustdise: Juckreiz, Brennen, Hautrétung, Hautreizung, Hautausschlag, genitale Hautablosungen, Odeme, Unbehagen, Beckenschmerzen, Vaginalblutungen.
Erkrankungen des Gastrointestinaltrakts: Unterleibsschmerzen. Warnhinweis: Vaginalcreme: Enthalt Cetylstearylalkohol! Bayer Vital GmbH, 51368 Leverkusen, Deutschland. Stand: 07/2013
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Hauterkrankungen in der Schwangerschaft

Was ist normal, was pathologisch?

Hautph@nomene liefern in der Schwangerschaft ein noch bunteres Bild als sonst, denn
zu den ,normalen“ Dermatosen kommen physiologische Verdnderungen und spezifische
Erkrankungen. Die Differenzierung erfordert genaues Hinschauen. Hat man die Diagnose
im Griff, stellt sich die Frage nach einer wirksamen und gut vertraglichen Behandlung.

Verdnderungen an der Haut schwangerer
Frauen lassen sich unterteilen in (1) physiologi-
sche Erscheinungen, (2) spezifische Schwanger
schaftsdermatosen und (3) Erkrankungen, die
auch sonst vorkommen.
Nach den Erfahrungen
zweier Dermatologinnen
aus dem UK und einer aus
Osterreich handelt es sich
in rund 50% der Félle um
Exazerbationen gewohnli-
cher entziindlicher Hautaf-
fektionen wie Neurodermi-
tis, Psoriasis, Akne oder Ro-
sazea. In 30% oder mehr
der Félle handelt es sich um
echte Schwangerschaftsder-
matosen. Ein physiologi-
scher Pruritus tritt bei einer
von fiinf Schwangerschaften
auf; Juckreiz ist aber auch
typisch fiir einige Schwan-
gerschaftsdermatosen.

Dass Hautprobleme in
der Schwangerschaft so h&ufig sind, wird auf die
physiologischen Verdnderungen des Immunsys-
tems in dieser Phase zuriickgefiihrt. Verschie-
bungen bei den Immunzellen und den Zytoki-
nen erhohen die Anfdlligkeit fiir Autoim-
munphdnomene und fiir Hautinfektionen. Eine
Psoriasis neigt zur Besserung, wahrend sich Neu-
rodermitis und SLE verschlechtern kénnen.

Dermatosen

Spezifisch fir die Graviditat

Die spezifischen Dermatosen der Schwanger
schaft stellen eine heterogene Gruppe stark juk-
kender, entziindlicher Dermatosen dar, die prak-
tisch nur in der Graviditdt oder unmittelbar
postpartal vorkommen.

Unter atopischer Schwangerschaftsdermatose
versteht man einen Komplex, zu dem Frauen
mit einer friiheren Diaghose von Neurodermitis
(atopischer Dermatitis) in der Schwangerschaft,
solche mit Schwangerschafts-Prurigo und mit
pruritischer Follikulitis gehdren. Diese Entitét ist
mit rund 50% die hdufigste schwangerschaftsspe-
zifische Dermatose. Die Frauen weisen meist
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Schwangerschaft: Ein Fundus an

eine Atopie-Anamnese auf.

Die Effloreszenzen erscheinen in der Regel
vor dem dritten Trimester. Es handelt sich dabei
meist um ausgedehnte ekzematose Verdnderun-
gen (E-Typ der Krankheit)
an typischen Atopie-Stellen
(Gesicht, Hals, Décolleté,
Beugeseiten von Armen
und Beinen), seltener um
papuldse Lésionen (P-Typ).
Die kleinen erythematdsen
Papeln sind auf Stamm und
Extremitdten verteilt, es
kommen auch Prurigo-
Knétchen vor. Ein kenn-
zeichnendes Merkmal ist
die sehr trockene Haut. Die
Prognose der Dermatose ist
gut, selbst bei schwerem
Befall, da die Lésionen
rasch auf Therapie anspre-
chen. Der Fetus ist nicht di-
rekt betroffen, aber er tragt
ein erhohtes Risiko fiir Neu-
rodermitis als Kind.

Die polymorphe Schwangerschaftsdermatose
trifft eine von 160 bis 200 Graviditdten. Sie tritt
hauptsédchlich bei Primigravidae in den letzten
Wochen der Schwangerschaft oder unmittelbar

GUT ZU WISSEN

Physiologische Verénderungen

 Hyperpigmentierung (Linea nigra, Areolen,
Melasma, Naevi, Vulva-Melanose) ® Striae
distensae ® Pruritus gravidarum ® Haar- und
Nagelverdnderungen © verdnderte Akfivitdten
von Schweif3- und Talgdrisen

Ursachen von Pruritus

® mit Hautausschlag: atopische Schwanger-
schaftsdermatose — polymorphe Schwanger-
schaftsdermatose — Gestations-Pemphigoid —
Skabies — Urtikaria — Arzneimittelexanthem —
Allergie

e ohne Hautausschlag: intrahepatische
Cholestase in der Schwangerschaft — Exazer-
bation einer Lebererkrankung, z. B. einer pri-
mdaren biligren Zirrhose

nach der Entbindung auf. Risikofaktoren schei-
nen starke Gewichtszunahme in der Schwanger
schaft und Mehrlings-Schwangerschaften zu sein.
Ansonsten ist die Pathogenese unklar.

Die Eruptionen der polymorphen Schwanger
schaftsdermatose beginnen innerhalb von Striae
distensae des Abdomens. Stark juckende urtika-
rielle Papeln flieBen zu Plaques zusammen. Die
Effloreszenzen breiten sich auf Gesdl und Ober
schenkel aus. In schweren Féllen treten sie ge-
neralisiert auf. Die Nabelregion bleibt typischer
weise ausgespart. Im weiteren Verlauf werden
die Ldsionen vielgestaltiger (Bldschen, flachige
Erytheme, Ekzeme). Die Prognose von Mutter
und Kind wird nicht beeintrdchtigt. Die Erkran-
kung heilt in der Regel spontan innerhalb von
vier bis sechs Wochen aus. Rezidive sind selten,
auler bei Mehrlings-Schwangerschaften.

Das Pemphigoid gestationis ist eine seltene,
selbstlimitierende Autoimmunerkrankung mit
Blasenbildung. Es kommt am hdufigsten in der
Spétschwangerschaft vor, gelegentlich aber auch
frither. Die Inzidenz liegt zwischen 1:2000 bis
1:60 000 (je nach Prévalenz der HLA-Haplo-
typen DR3 und DR4). Der Erkrankung liegt die
Bindung komplementbindender IgG-Antikérper
an ein Antigen (BP-180) in der Basalmembran
der Haut zugrunde; dies fiihrt zu Gewebeschédi-
gung und Blasenbildung. Die Antikdrper kann
man mit Immunfluoreszenz in der perildsionalen
Haut oder im Serum bei 30 bis 100% der Flle
nachweisen.

Die Erkrankung manifestiert sich mit intensi-
vem Juckreiz und nachfolgendem Auftreten ur-
tikarieller Papeln und Plaques, typischerweise
am Abdomen, am stdrksten im Nabelbereich.
Die Ldsionen kénnen auch den ganzen Kdrper
befallen. Sie entwickeln sich typischerweise wei-
ter zu derben Blasen.

In der Spdtschwangerschaft bessert sich die Er-
krankung, um nach der Entbindung wieder auf-
zuflackern (in 75%); schlieBlich bilden sich die
Ldsionen im Laufe von Wochen bis Monaten zu-
rlick. Rezidive kénnen durch Menstruation und
hormonelle Kontrazeption ausgeldst werden; in
spdteren Schwangerschaften muss man erneut
damit rechnen.

Die Hdufigkeit von Friihgeburten und von
Small-for-date-Babys ist bei diesen Frauen erhéht
(in Korrelation zum Schweregrad der Erkran-
kung). Etwa 10% der Neugeborenen entwickeln
Blasen leichteren Grades infolge von passivem
Transfer von Antikdrpern.

Die spezifischen Dermatosen der Schwanger
schaft lassen sich mit Hilfe spezieller Algorithmen
leichter auseinander halten.

©GFI. Der Medizin-Verlag
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Steroide und Antihistaminika

Die spezifischen Dermatosen lassen sich gut
behandeln. Bei leichtgradigem Pemphigoid ge-
stationis kommt man mit topischen Kortikoiden,
evtl. plus systemischen Antihistaminika, aus. Fiir
schwere Fille braucht man systemische Korti-
koide (Prednisolon, Startdosis 0,5 bis 1 mg/kg
KG/d). Bei Besserung kann man die Dosis zu-
rlickfahren. Vor der Entbindung sollte man sie
aber wieder erhthen, um das Aufflackern zu un-
terdriicken. In hartndckigen Fillen kommen ge-
pulstes Methylprednisolon oder i.v.-Immunglo-
buline in Frage. Nach der Entbindung kann man
hochkardtige Immunsuppressiva auffahren.

Bei polymorpher Schwangerschaftsdermatose
reichen meist topische Kortikoide und Antihista-
minika. Notfalls gibt man fiir kurze Zeit systemi-
sche Steroide. Ahnliches gilt fiir die atopische
Dermatose. Bei bakterieller oder viraler Super-
infektion wird entsprechend behandelt. Unter
fachkundiger Uberwachung kann auch UV-B-
Phototherapie hilfreich sein.

Bei gewdhnlichen Dermatosen in der
Schwangerschaft muss man auf die Vertrdglich-
keit der eingesetzten Therapien achten. ~ WE

Vaughan Jones S et al.: Skin diseases in
pregnancy. BMJ 2014; 348: 26-30

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141185

Frage 1: In der Schwangerschaft
0 A verbessern sich alle Hautleiden

O B verschlechtern sich alle Hautleiden
[0 € verandern sich viele Hautleiden

0 D gibt es keine spezifischen Dermatosen

O E gibt es nur spezifische Dermatosen

Frage 2: Physiologisch ist

O A Pruritus gravidarum

O B Tinnitus gravidarum

0 € Pemphigoid gestationis

0 D die atopische Dermatose

O E die polymorphe Dermatose
Frage 3: Bei Schwangerschafts-
dermatosen

O A sefzt man nie Pharmaka ein

0 B gibt man Steroide stets systemisch
O C ftragt man Antihistaminika topisch auf
O D reichen stets Emollenzien

0 E kommen Kortikoide topisch und

systemisch in Frage

Was ist richtig? Bitte vermerken Sie die
Antwort auf Seite 35.

A/H1N1-Vakzine

Keine Gefahr durch Grippeimpfung in der

Schwangerschaft

Wihrend der Influenza-Pandemie 2009/2010 erhielten viele Schwangere adjuvantierte
Impfstoffe gegen den Erreger A/H1N1. Uber mégliche Schwangerschaftskomplikationen
oder kongenitalen Fehlbildungen war bislang wenig bekannt.

In Italien wurde allen Schwangeren im zwei-
ten oder dritten Trimenon empfohlen, sich
gegen den Pandemie-Erreger A/HIN1 impfen
zu lassen. Eingesetzt wurde dafiir ausschlieBlich
die MF59-adjuvantierte A/H1N1-Vakzine.

Von 86 171 Schwangeren wurden 6246
geimpft (7,2%). Es gingen 6131 Schwangerschaf-
ten mit und 23 987 Schwangerschaften ohne
Impfung in die Vergleichsanalyse ein.

Hinsichtlich der Rate an Spontangeburten und
maternaler Aufnahmen auf die Intensivstation
traten keine Unterschiede zwischen den beiden
Gruppen zutage. Leicht erhdht war bei den
geimpften Schwangeren jedoch die Prdvalenz
von Gestationsdiabetes (aOR 1,26) sowie von
Prdeklampsie und Eklampsie (aOR 1,19).

Kongenitale Fehlbildungen fand man bei 4,5%
der Neugeborenen aus der Studiengruppe und
4,1% aus der Kontrollgruppe (Risikoerhohung

Hypothyreose

um 14%, grenzwertig signifikant). Die Raten an
SGA-Babys, neonataler Intensivversorgung und
perinatalen Todesfdllen unterschieden sich in
den beiden Gruppen nicht. cw

A Trotta F et al.: Evaluation of safety of A/HIN
pandemic vaccination during pregnancy: cohort study.

BMJ 2014; 348: g3361
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/ 140984

| KOMMENTAR

Die hohere Rate an Gestationsdiabetes und
Praeklampsie, die in der italienischen Studie
beobachtet wurde, ist auch durch eine um-
gekehrte Kausalitat erklarbar: Maglicher-
weise stand die Diagnose bereits vor der
Impfung fest und die Frauen wurden in Folge
dessen geimpft.

Fell DB et al.: HINI influenza vaccination during
pregnancy. Ebd. 10

Freies Thyroxin genauso aussagekrdaftig

wie Gesamtthyroxin

Weil in der Schwangerschaft vermehrt Thyroxin-bindende Globuline gebildet werden,
soll die Bestimmung des freien Thyroxins weniger aussagekriftig sein. Zur Diagnose einer
latenten Hypothyreose taugen in Kombination mit TSH offensichtlich jedoch beide Werte.

In einem Prénatalzentrum in Dallas/Texas
wurden bei 17 298 Schwangeren bis zur 20.
SSW die Serumwerte von freiem und Gesamt-
T4 sowie TSH bestimmt. Die Gesamt-T4-Werte
stiegen bis zur 16. SSW an und blieben dann re-
lativ konstant. Der Referenzbereich (2,5. bis
07,5. Perzentile) lag in SSW 6 zwischen 5,27
und 12,64 mU/1, in SSW 20 zwischen 8,00 und
15,30 mU/1). Fiir freies T4 definierte man Werte
zwischen 0,9 und 2,0 ng/dl als normal, fiir TSH
Werte zwischen 0,03 und 4,13 mU/1. Eine la-
tente Hypothyreose ergab sich anhand des freien
T4 bei 404 Schwangeren, anhand des Gesamt-
T4 bei 367. In beiden Fillen war die Diagnose
mit einem signifikant hoheren Risiko fiir Plazen-
talosung und Frithgeburten vor der 34. SSW as-

soziiert. Hinsichtlich neonataler Komplikationen
unterschieden sich beide Gruppen nicht von eu-
thyreoten Frauen.

Die Studie lieferte zum einen Informationen
iiber die Gesamt-T4-Normalwerte abhdngig von
dem Schwangerschaftsalter. Zum anderen belegt
sie aber, dass in Kombination mit TSH sowohl
freies als auch das Gesamt-T4 zur Diagnose einer
latenten Hypothyreose bei Schwangeren heran-
gezogen werden kdnnen. Moglicherweise be-
sitzt das freie T4 sogar eine etwas hohere Spezi-
fitat. cw

3 Wilson KL et al.: Is total thyroxine better than free
thyroxine during pregnancy? Am J Obstet Gynecol
2014;211: 132.e1-6

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141134
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Folgeschwangerschaft nach Abbruch

Kein hoheres Komplikationsrisiko durch

spdtere Abtreibung

Bis zu 12% aller Abtreibungen werden erst im zweiten Trimenon durchgefiihrt. Ob sich
solch ein spdter Abbruch auf das Komplikationsrisiko in der nachfolgenden Schwanger-
schaft auswirkt, untersuchten Wissenschaftler in Finnland.

Aus finnischen Gesundheitsregistern gingen
die Daten von 3843 Frauen hervor, die sich als
Primigravidae einer medikamentdsen Abtrei-
bung unterzogen und deren zweite Schwanger
schaft mit einer Lebendgeburt endete. Bei 416
Frauen wurde der Abbruch nach der 12. SSW
durchgefiihrt. Fetale Indikationen fiir den Abort
waren in der Studie generell ausgeschlossen
worden.

LITERATURDIENST

Liebe Leserinnen und Leser,

in jeder Gyn-Depesche finden Sie aktuelle
Kurzreferate aller wichtigen Studien. Fir den
tieferen Einstieg in ein Thema empfiehlt sich
die Lektire der jeweiligen Originalarbeit,
die Sie fir lhren Eigenbedarf selber aus
Fachzeitschriften kopieren kénnen. Als Ser-
vice nehmen wir lhnen diese Arbeit gerne
ab und senden lhnen auf Wunsch eine
Kopie der Originalarbeit zu. Hierzu finden
Sie am Ende unserer Kurzreferate einen In-
ternet-Link fir lhren Web-Browser. Wenn
eine Originalarbeit verfigbar ist, kénnen Sie
diese einfach per Klick bei uns anfordern
oder sich zum Original-Abstract weiterleiten
lassen. Alternativ steht hnen in diesem Heft
ein Bestellcoupon zur Verfigung, den Sie
uns bitte ausgefillt zufaxen oder zusenden.

Der Literaturdienst ist fir Abonnenten fir
eine Originalarbeit je Heft kostenlos. Bitte
nennen Sie uns bei der Bestellung lhren Zu-
stellcode (siehe Adressaufkleber). Bestellun-
gen von Nicht-Abonnenten kdnnen wir nur
bearbeiten, wenn fir jede angeforderte Ar-
beit € 8,- zuziglich € 2,- (Porto und Verpa-
ckung) in Briefmarken beigelegt werden.

Bei Quellen, denen keine einzelne Original-
arbeit zugrunde liegt (z. B. Symposien oder
Fachpressekonferenzen) wenden Sie sich
bitte direkt an das unter dem Artikel ge-
nannte Unternehmen. Die Adresse des Un-
ternehmens finden Sie auf unserer Website
per Klick auf den Firmennamen oder unter
dem Reiter ,Pharma-Navigator”.

lhr Literaturdienst der Gyn-Depesche
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Auf das Komplikationsrisiko in der Folge-
schwangerschaft wirkte sich der Zeitpunkt der
vorherigen Termination offensichtlich nicht aus.
Die Inzidenzen fiir folgende schwangerschafts-
verbundene Probleme unterschieden sich in den
beiden untersuchten Gruppen signifikant nicht:
= Fr{thgeburten (3,9% in beiden Gruppen)
= geringes Geburtsgewicht (3,9% nach

spatem vs. 3,2% nach friihem Abbruch)
= SGA-Babys (2,4 versus 2,5%)
= Plazentaprobleme (1,9 versus 2,6%)

Auch nach der statistischen Anpassung an
mogliche Storgrolen wie Alter, Ausbildungsni-
veau und Nikotinkonsum ergab sich kein hohe-
res Komplikationsrisiko flir Folge-Schwanger

Nahrungsergénzung

schaften, wenn die Abtreibung der vorangegan-
genen Graviditét erst im zweiten Trimenon er-
folgte.

Bei rund der Hélfte der Frauen mit einer me-
dikamentdsen Termination nach der 12. SSW
wurde zusétzlich eine Saugkiirettage durchge-
fihrt. Bei gut 4% der Betroffenen kam es zu
einer Infektion. In dieser Subgruppe lag die
Komplikationsrate in der Folgeschwangerschaft
etwa gleich hoch wie bei den Frauen ohne sol-
che Probleme.

Diese bislang grofite Studie ihrer Art belegt,
dass eine medikamentdse Abtreibung mit Mife-
priston und/oder Misoprostol auch im zweiten
Trimenon die Komplikationsrate bei spéteren
Schwangerschaften nicht erhoht. Diese Informa-
tion hilft nach Ansicht der Studienautoren bei
der Beratung von Frauen, die sich zu einem spé-
ten Schwangerschaftsabbruch —entschieden
haben. cw

K3 Ménnists J et al.: Medical termination of
pregnancy during the second versus the first trimester
and its effects on subsequent pregnancy.
Contraception 2014; 89: 109-115

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/140488

Woran es Schwangeren oft mangelt

In Schwangerschaft und Stillzeit kann ein Ndhrstoffmangel ernste Folgen haben. Oft hilft
eine geeignete Supplementierung, Risiken rechtzeitig zu reduzieren.

Auf die Bedeutung einer ausreichenden Zu-
fuhr an Mikronghrstoffen wéhrend der Schwan-
gerschaft machte Prof. Peyman Hadji, Frankfurt
am Main, auf einem Symposium der Firma Rot-
tapharm Madaus im Rahmen des 60. Kongress
der Deutschen Gesellschaft fiir Gynékologie und
Geburtshilfe aufmerksam. H&ufig leiden
Schwangere unter Folatmangel, was mit einem
erhdhten Risiko fiir Aborte, Frithgeburten und
angeborene Neuralrohrdefekte verbunden ist.
Neuralrohrdefekte betreffen in Deutschland jede
800. bis 1000. Geburt und entstehen bereits
zwischen dem 22. und 28. Schwangerschaftstag.
Fiir eine effektive Pravention wird daher emp-
fohlen, bereits perikonzeptionell taglich mit 400
bis 800 pg Folsdure zu supplementieren.

Auch mit Vitamin D ist man in europdischen
Landern hdufig unterversorgt. In einer Studie
wiesen je nach Jahreszeit 49 bis 98% der Teil-
nehmer in Deutschland einen Vitamin-D-Mangel
auf (Serum-Calcidiol <50 pmol/1). Vitamin D ist
nicht nur wichtig fiir Knochenaufbau, neuro-
muskuldre Koordination und Hormonhaushalt,

sondern auch fiir Immunfunktion von Mutter
und Kind, da die fetale Calcidiol-Verfiigbarkeit
vom maternalen Serumspiegel abhéngt. Bei un-
zureichender Lichtexposition empfiehlt die
Deutsche Gesellschaft fiir Ernghrung schwange-
ren Frauen eine tégliche Zufuhr von 20 ug Cal-
cidiol (800 IE Vitamin D), die kanadische pédia-
trische Gesellschaft sogar 50 pg (2000 IE).
Ergénzungsprdparate kénnen die in Schwan-
gerschaft und Stillzeit erhdhte Bedarfsituation
ausgleichen, sollten allerdings nicht nach dem
,GieBkannenprinzip® eingesetzt werden, son-
dern sich an Lebensphase, Ziel und Versorgungs-
lage der Patientinnen orientieren. Daher emp-
fiehlt es sich, Mehrkomponentenprédparate
anzuwenden, die im Bereich der Zufuhrempfeh-
lungen dosiert sind. OH

SYMPOSIUM

Mikrondhrstoffe fir Frauen in verschiedenen Lebens-
phasen”, 60. Kongress der Deutschen Gesellschaft fir
Gynékologie und Geburtshilfe, Miinchen, 9.10.2014,
Veranstalter: Rottapharm Madaus

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141186
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Magnesium Verla®
hilft.

m
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Durch den erhdhten renalen Magnesiumverlust entsteht in der Schwangerschaft oft ein Magne-
siummangel’. Wadenkrampfe und vorzeitige Wehen konnen die Folge sein. Durch den Einsatz
von Magnesium Verla® kénnen diese vorzeitigen Wehen verhindert werden?. ,Nicht nur die
Schwangerschaft, auch die Stillperiode beinhaltet eine Mg-Mangel-Situation, die eine groBzlgige
Mg-Supplementation der Mutter rechtfertigt, insbesondere im Hinblick auf nachfolgende Schwan-
gerschaften.”®

1) Spétling L et al: Magnesium and Calcium excretion during pregnancy. Mag Bull 1985; 7:91-93; 2) Spétling L et al: Magnesium supplementation in pregnancy: a double-blind study.
Brit J Obstet Gynecol 1988; 95:120-125; 3) Spatling L et al: MagneS|umsuppIementatlon in der Stilizeit: Geburtshilfe und Frauenheilkunde. 1998; 58:561-565

Magnesium Verla® N Dragées

Wirkstoffe: Magnesiumcitrat, Magnesiumbis(hydrogen-L-glutamat). Zusammensetzung: 1 magensaftresistente Tbl. enth.: Magnesiumcitrat 9 H,O 205 mg (berechnet wasserfrei), Magnesiumbis(hydrogen-
L-glutamat) 4 H,O 90 mg (berechnet wasserfrei), Magnesiumgehalt: 1,65 mmol = 40 mg. Sonst. Bestandteile: Glycerol 85%, Povidon (K25), Sucrose, Macrogol 6000 u. 35000, Methylacrylséure-Ethylacry-
lat-Copolymer (1:1) (Ph.Eur.), Dimeticon (350 cSt), Triethylcitrat, Talkum, Calciumcarbonat, Kaliumdihydrogenphosphat, Vanillin, Glucose-Sirup, Montanglycolwachs, Titandioxid. Anwendungsgebiete: Behandlung
von therapiebedurftigen Magnesiummangelzusténden, die keiner parenteralen Substitution beddrfen. Nachgewiesener Magnesiummangel, wenn er Ursache fur Stérungen der Muskeltétigkeit (neuromuskulére
Stoérungen, Wadenkréampfe) ist. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit gegen einen der Bestandteile; schwere Niereninsuffizienz; Anurie; Exsikkose; Vorsicht bei Nierenfunktionsstérungen, ggf. prifen, ob sich
aus dem Elektrolytstatus eine Gegenanzeige ergibt; Infektsteindiathese (Calcium-Magnesium-Ammoniumphosphatsteine). VorsichtsmaBnahmen fiir die Anwendung und Warnhinweise: enth. Sucrose
(Zucker) u. Glucose (entspr. ca. 0,01 BE). Nebenwirkungen: Gelegentlich weiche Stiihle oder Durchfalle. Stand: August 2014

Verla-Pharm Arzneimittel, 82324 Tutzing, www.verla.de

Das blau-gelbe organische Magnesium!
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Plazenta-Retention

Mit Medikamenten das Problem losen?

Das Wehenstadium zwischen Entbindung des Kindes und Freisetzung der Plazenta kann
physiologisch begleitet werden, mit friihem Abklemmen der Nabelschnut, Durchtrennen
derselben und konrolliertem Zug daran. Man kann auch aktiv intervenieren, indem man
z. B. Oxytocin appliziert. Britische Experten diskutieren die verfiigharen Moglichkeiten.

Eine Plazenta-Retention passiert bei 0,1 bis
3,3% der Entbindungen, je nach Art des unter
suchten Kollektivs. Die Haufigkeit nimmt zu,
weil immer mehr Frauen mit Risikofaktoren Kin-
der kriegen — dazu zé&hlen fortgeschrittenes Alter
und vorheriger Kaiserschnitt. Eine Retention
kann fiir die Mutter schwere Folgen haben, wie
bedrohliche Blutung oder Sepsis.

Mit weheninduzierenden Medikamenten wie
intraumbilikalem oder intravendsem Oxytocin
kann man Kontraktionen des Myometriums in-
duzieren, die Scherkridfte erzeugen und so das
Ablosen der Plazenta von der Uteruswand for-
dern. Dann kann aber eine Zetvix-Kontraktion
die Plazenta im Uterus festhalten. Relaxanzien
fiir glatte Muskulatur wie Nitroglycerin kénnen
dieses Problem beheben.

Erreicht man so die Freisetzung der Plazenta
nicht, muss sie manuell geholt werden. Das ist
ein invasiver Eingriff, zu dem Lokalanédsthesie
oder Narkose erfordetlich sind. Dabei kann es
zu Komplikationen kommen wie Blutung,
Schmerzen, Infektion, Inversion oder Perforation
des Uterus. Man entschlief3t sich nicht leichten
Herzens dazu. Sofern ihn keine Blutung er-
zwingt, wartet man in Spanien nur 30 min ab,
im UK (nach NICE-Empfehlung) 60 min, in Hol-
land mehr als 60 min. Spétestens nach 90 min
kann man aber nicht mehr mit einer spontanen
AusstoBung rechnen.

Unwagbarkeiten

Die britischen Autoren analysierten die Evi-
denz der pharmakologischen Ansédtze anhand
der einschldgigen Literatur.

GemiB NICE soll eine Oxytocin-Infusion in
die NabelgefdBe der Plazenta gegeben werden,
wenn diese 30 min {iberfdllig ist (basierend auf
einem Review). Nach Verabschiedung dieser
Richtlinie fand eine qualifizierte randomisiert-
kontrollierte Studie (RCT) keinen Unterschied in
der Rate manueller Plazenta-Losungen zwischen
Oxytocin oder Plazebo. Zum gleichen Ergebnis
kam dann ein Update des urspriinglichen Re-
views. Es zeigte sich auch kein Unterschied bei
den postpartalen Himorrhagien oder bei der
chirurgischen Entfernung von Plazenta-Resten.

Gyn-Depesche 6/2014

Kind versorgt, aber wo bleibt die Plazenta?

Die hdufige Praxis intravendser Oxytocin-Infu-
sionen in dieser Situation wurde in RCT nicht
untersucht.

Der Einsatz anderer Substanzen zur Steige-
rung der Myometrium-Kontraktionen, wie der
von Prostaglandinen, wurde nicht systematisch
evaluiert; dazu liegen nur kleine RCT vor. Die
Studien ergaben keinen signifikanten Nutzen fiir
intraumbilikale Prostaglandine. Fiir den oralen
Einsatz von Misoprostol (eines synthetischen
Prostaglandins) zeigte sich eine verminderte
Notwendigkeit manueller Ausrdumungen; aller-
dings wurde {iber die Auswirkungen auf andere
wichtige Kriterien wie postpartale Hdmorrha-
gien, Infektionen, chirurgische Nacharbeit oder
Mortalitdt der Mutter nichts berichtet.

Zum Einsatz von Nitroglycerin i.v. liegt nur
ein kleiner RCT vor, der keinen signifikanten
Nutzen hinsichtlich relevanter Beurteilungsgro-
Ren belegt.

Es gibt eine Strategie, mit Oxytocin i.v. Ute-
rus-Kontraktionen zu induzieren und anschlie-
Bend mit intravendser oder sublingualer Nitro-
Gabe Uterus und Zervix zu relaxieren. Zwei
kleine Studien dazu ergaben eine Verminderung
manueller Losungen, aber hohere Raten postpar
taler Hdmorrhagien. Zu wichtigen anderen
KenngréBen wird nichts ausgesagt.

,Im Lichte der Ungewissheit ...”

Es bleibt festzuhalten, dass tiefgreifende Un-
klarheiten iiber den Nutzen pharmakologischer

MaBnahmen zum Management der Plazenta-Re-
tention bestehen. RCT dazu wédren nétig und
wdren machbar, aber beim Studienregister der
WHO sind keine entsprechenden Untersuchun-
gen angemeldet.

Trotz dieser Unsicherheit empfiehlt die WHO
den Einsatz intraumbilikaler Oxytocin-Infusio-
nen, wenn eine Plazenta-Retention diagnosti-
ziert wurde, und die manuelle Ldsung, wenn
diese Intervention versagt. Wenn eine Placenta
accreta Ursache der Retention ist, sollte man
nach entsprechenden Richtlinien vorgehen. Zu
den verfiigharen Optionen gehoren dann intra-
uterine Ballontamponade, Beckenvenen-Embo-
lisation und Hysterektomie.

Da derzeit keine ausreichende Evidenz vor-
liegt, um irgend eine pharmakologische Inter-
vention zu empfehlen, legen die Autoren den
Arzten nahe, sich an Studien zu diesem Thema
zu beteiligen — sofern sie aufgelegt werden. Sol-
che Studien sollten vor allem Interventionen un-
tersuchen, bei denen zundchst die Uterus-Kon-
traktilitdt gefordert wird (z. B. mit Oxytocin i.v.
oder Prostaglandin intraumbilikal) und danach
eine Zervix-Dilatation herbeigefiihrt wird (mit
oralem oder sublingualem Nitroglycerin). Ver-
gleichsmafstab sollte die gdngige Praxis der in-
traumbilikalen Gabe von Oxytocin sein. Beurtei-
lungskriterium sollten die Freisetzung der
Plazenta innerhalb von 60 min, aulerdem post-
partale Hdmorrhagien und andere unerwiinschte
Ereignisse sein. WE

Duffy JMN et al.: What is the optimal pharmaco-
logical management of retained placenta? BMJ 2014;
349: 3335

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141189

Frage 4: Eine Plazenta-Retention
O A kommt bei den meisten Geburten vor
0 B kommt bei 11% der Geburten vor
0 € kommtinO,1 bis 3,3% vor

0 D wird immer invasiv behandelt

0 E wird mit Pharmaka immer behoben

Frage 5: Bei Plazenta-Retention
wird mit Pharmaka

O A primar die Uterus-Kontrakfilitat
gesenkt

O B primar die Uterus-Kontrakfilitat
erhsht

O € sekundar die Zervix verengt
O D die Blutungsrate auf Null gedriickt
0 E das Infektionsrisiko ausgeschaltet

Was ist richtig? Bitte vermerken Sie die
Antwort auf Seite 35.
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GEBURTSHILFE

Peripartale Asphyxie-Folgen

»Prodomi” der Hypothermiebehandlung:
meist unspezifisch, mitnichten unwichtig

Bei der hypoxisch-ischdmischen Enzephalopathie kann man Ganzkdrper-Hypothermie
einsetzen. US-amerikanische Gynédkologen und Péddiater machten sich auf die Suche nach
Prédiktoren fiir diese Behandlungsmethode und fanden extrem hohe Odds Ratios.

Es wurden die Daten von iiber 86 000 Ein-
lingsgeburten ab der 36. SSW in Dallas/Texas
ausgewertet, darunter 98 Neugeborene mit
Ganzkorper-Hypothermiebehandlung. Indika-
tion dafiir war 80 mal eine mittelgradige und
zehnmal eine schwere Enzephalopathie. Diese
Kinder wurden hinsichtlich maternaler, intrapar
taler und neonataler Charakteristika analysiert.

Als stérkster Risikofaktor fiir eine Hypother-
mie erwies sich die Uterusruptur (OR 130; 95%
KI 11-1477), das Risiko war somit 130-fach er-
hoht. Auch eine Plazentaldsung und ein Nabel-
schnurvorfall waren mit einem erhéhten Risiko
verbunden (OR 17; KI 7-44 und OR 14; KI 3-

Das Blut und seine Probleme

72). Allerdings fanden sich diese spezifischen Ur
sachen einer neonatalen Enzephalopathie nur in
12% der Geburten. In den restlichen Fillen er
wiesen sich die Pradiktoren als eher unspezi-
fisch. Mit einer Hypothermiebehandlung assozi-
iert waren Prdeklampsie und prédgestationaler
Diabetes, ein maternaler BMI <40 kg/m?, Sectio
aufgrund von CTG-Verdnderungen oder Dysto-
kie, vaginale Schnittentbindung, Chorioamnio-
nitis und ldngere Geburtsdauer. Eine Kausalitdt

beweist das jedoch nicht. cw

[ Nelson DB et al.: Obstetric antecedents fo body-
cooling treatment of the newborn infant. Am J Obstet
Gynecol 2014; 211: 155.e1-6

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141127

Anti-D und VWS in der Geburishilfe

Zwei typische kritische Situationen in der Geburtshilfe, die Kind oder Mutter gefdhrden,
sind M. haemolyticus neonatorum und von-Willebrand-Syndrom. Hier kommen zwei ein-

fache Tipps, um Risiken zu minimieren.

In Deutschland kommt es ca. 300- bis 400-
mal zum Morbus haemolyticus neonatorum. Ur
sache ist eine nicht korrekt durchgefiihrte Rhe-
susprophylaxe. Prof. Roland Zimmermann, Zi-
rich, betonte im Rahmen eines Symposiums der
Firma CSL Behring die Wichtigkeit der Anti-D-
Prophylaxe, die standardméBig zwischen der 28.
und 30. Schwangerschaftswoche mit Anti-D-Im-
munglobulin durchgefiihrt wird. Bei invasiven
Untersuchungen oder Verletzungen in der Friih-
schwangerschaft sollte laut Zimmermann jedoch
umgehend mit der Anti-D-Gabe begonnen wer-
den. Da die Konzentration der Immunglobuline
mit der Zeit aber abnehme, plddierte Zimmer-
mann fiir eine kontinuierliche prépartale Anti-D-
Prophylaxe in Intervallen von zwdlf Wochen
nach einmal begonnener Immunglobulin-Gabe,
fortgefiihrt wahrend der gesamten restlichen
Schwangerschaft.

Eine miitterliche peripartale Gefédhrdung kann
durch ein nicht erkanntes von-Willebrand-Syn-
drom (VWS) entstehen. Die Prévalenz des vWS
betrégt ca. 1%. Nach einer Entbindung sind

Frauen durch postpartale Blutungen gefdhrdet.
Eine gezielte Anamneseerhebung kann wegwei-
send sein: verstdrktes Nasenbluten, Neigung zu
blauen Flecken, verldngerte Menstruationsblu-
tungen. Ein standardisierter Gerinnungsfragebo-
gen ist unter der industriegesponsorten Website
www.netzwerk-von-willebrand.de abrufbar. Dr.
Susan Halimeh, Duisburg, empfahl, fiir den Not-
fall im Rahmen einer Entbindung fiir betroffene
Frauen von-Willebrand-Faktor/Faktor-VIII-Kon-
zentrate bereitzuhalten. Auf Grund des erhoh-
ten Risikos sollten die betroffenen Patientinnen
nicht ambulant entbinden und postpartal noch
ein paar Tage stationdr bleiben, da auch etst nach
einiger Zeit starke Nachblutungen auftreten
konnen. CB

SYMPOSIUM

LKritische Situationen in der Geburtshilfe — rechtzeitig
erkennen, erfolgreich behandeln”, 60. Kongress der
Deutschen Gesellschaft fir Gynékologie und Geburts-
hilfe, Miinchen, 9.10.2014, Veranstalter: CSL Behring
Anti-D-Immunglobulin: Rhophylac®

FVIII:C/vWF:RCof: Haemate®

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141252

Frihgeburten

Zu wenig Evidenz fir
spdte Abnabelung?

Leitlinien empfehlen die verzégerte Nabel-
schnurdurchtrennung bei Friihgeborenen,
um das Risiko intraventrikuldrer Blutungen
zu verringern. Forscher kritisieren die feh-
lende Evidenz hierfiir.

Das American College of Obstetricians and
Gynecologists (ACOG) sprach sich im Dezember
2012 dafiir aus, bei Entbindungen die Durch-
trennung der Nabelschnur um mindestens 30
bis 60 Sekunden zu verzdgern. Den gréfiten Vor
teil sieht das ACOG bei Frithgeborenen in der
Moglichkeit, die intraventrikuldren Blutungen
(IVH) einer fast 50%igen Reduktion zu unterzie-
hen. Auch europdische Konsensus-Leitlinien
empfehlen die verzogerte Abnabelung bei Friih-
geborenen auf hochster Evidenzebene. Noch
laufen aber die relevanten randomisiert-kontrol-
lierten Studien, die eine ausreichend groRe Fall-
zahl aufweisen kénnen.

Der potenzielle Vorteil einer verzdgerten Ab-
nabelung besteht in der zusdtzlichen Bluttrans-
fusion aus der Plazenta: Sie vergréBert das neo-
natale Blutvolumen, verbessert die Eisenversor-
gung und erhdht den Transfer von Stammzellen.
Bei Friihgeborenen kann das zu einem besseren
Organschutz beitragen. Auf der anderen Seite
konnten die Inzidenz und Schwere von Ikterus
und Hypothermie steigen und mdglicherweise
wiederbelebende MaBnahmen verzogert wer-
den. Fir vor der 37. SSW Geborene gilt nach
einem Cochrane Review mit 738 Teilnehmern
als erwiesen, dass das [VH-Risiko durch die ver-
zbgerte Abnabelung um 41% sinkt. Der Unter
schied bei schweren IVH (Grad 11T und IV) sowie
bei der neurologischen Entwicklung im Alter
von zwei bis drei Jahren war jedoch aufgrund
der geringen Fallzahlen statistisch nicht signifi-
kant. Fiir Friihgeborene vor SSW 30 liegen nur
aus drei Studien mit insgesamt 96 Kindern Lang-
zeitergebnisse vor. Diese fanden im Alter von 18
bis 24 Monaten keine Unterschiede hinsichtlich
Mortalitdt und neurologischen Defiziten. Zwei-
felhaft ist nach Ansicht der Autoren auch, ob
eine geringgradige IVH ohne Schddigung der
weilen Substanz oder Ventrikelerweiterung
iiberhaupt das Risiko einer Entwicklungsverzo-

gerung erhoht. cw

[ Tarnow-Mordi WO et al.: Timing of cord clamping
in very preterm infants: more evidence is needed. Am J
Obstet Gynecol 2014; 211: 11823

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141133
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Infantile Zerebralparese

Viele mogliche Ursachen, viele Formen

Die infantile Zerebralparese stellt ein Syndrom dar, das ein breites Spektrum von Bewe-
gungs- und Haltungsanomalien in der Kindheit umfasst. Der Ausgangspunkt liegt in einer
Fehlentwicklung des fetalen oder friihkindlichen Gehirns. Der Kampf gegen die Folgen
der Schéddigung ist miihsam und aufwendig. Prophylaxe ist eine vordringliche Forderung.

Die Erstbeschreibung des Syndroms
stammt von William John Little (1862).
Kiirzlich haben Experten eine Definition ver
sucht, in der darauf abgehoben wird, dass es
sich um permanente Stérungen der Bewe-
gungsfahigkeit handelt, denen nicht-progre-
diente Hirnschddigungen zugrunde liegen.
Man kann den Defekt in verschiedener
Weise klassifizieren, etwa nach der Lage der
Hirnldsion (Kortex, Pyramidenbahn, extra-
pyramidales System, Kleinhirn), nach klini-
schen Kriterien (Spastik, Dyskinesie, Ataxie),
nach der Topographie (Diplegie, Quadriple-
gie, Hemiplegie), nach dem Zeitpunkt der
Schidigung (prédnatal, intranatal, postnatal) oder
nach dem Grad des Muskeltonus (isotonisch,
hypotonisch, hypertonisch). Eine praxis-
nahe Klassifikation hat SCPE (Surveillance
of Cerebral Palsy in Europe) entwickelt
(http://www.scpenetwork.eu).

Die Prdvalenz des Syndroms wird mit rund
drei Féllen pro 1000 Lebendgeburten in westli-
chen Lindern angegeben. Die Héufigkeit korre-
liert negativ mit dem Gestationsalter und dem
Geburtsgewicht. So liegt die Inzidenz bei 90 pro
1000 bei einem Geburtsgewicht unter 1000 g.
Die obere Altersgrenze fiir die Definition ist ar-
bitrdr; meist legt man sie auf fiinf Lebensjahre.
Etwa 10% der Félle werden in der friihen Post-
natalphase erworben, dann meist als Folge von
Hirninfektionen oder Traumen.

Risikofaktoren

Schon Sigmund Freud hatte erkannt, dass
Mehrlings-Schwangerschaften einen Risikofaktor
flir einen solchen Schaden darstellen. Das kann
mit dem geringeren Gewicht der Mehrlinge er-
kldrt werden. Ein Review sammelte weitere Ri-
sikofaktoren: Plazenta-Anomalien, Geburtsscha-
den, Mekoniumaspiration, Asphyxie bei der Ent-
bindung, neonatale Krampfanfille, Atemnotsyn-
drom, Hypoglykdmie und neonatale Infektionen.
In den meisten Féllen wird das Gehirn in irgend-
einer Phase der Schwangerschaft geschddigt. Im
ersten Trimester kommt es zu massiven Ent-
wicklungsstérungen wie Schizenzephalie, im
zweiten zu Schidden der periventrikuldren wei-
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Lebensqualitit ist ein entscheidender Faktor

Ren Substanz, im dritten zu Lésionen von Kortex
und tiefer grauer Substanz.

Im MRI des Gehirns zeigen 85% der betroffe-
nen Kinder Anomalien. Man braucht solche Auf-
nahmen nicht unbedingt fiir die Diagnose, aber
sie helfen beim Management des Syndroms. Es
kann sich bei MRI-Auffélligkeiten auch um einen
Zufallsbefund handeln, der mit den Ldhmungen
nichts zu tun hat. Manchmal erhélt man Hin-
weise, die fiir eine genetische Beratung Bedeu-
tung haben (z. B. bilaterale Polymikrogyrie). Ist
der Scan normal, sollte man intensiver nach ge-
netischen Ursachen suchen, wie hereditére spas-
tische Paraplegie, Dopa-responsive Dystonie oder
bestimmte Stoffwechselstérungen.

Prognose

Fiir die Beurteilung der Lebenserwartung be-
troffener Kinder kommt es auf den Schweregrad
der mentalen und manuellen Einschrdnkungen,
der Gehfdhigkeit und der visuellen Probleme an.
Wenn alle Doménen nur gering belastet sind,
kann man mit einer kaum beeintrdchtigten Prog-
nose rechnen. Bei starken Behinderungen ist die
Lebenserwartung stark reduziert. Woran die In-
dividuen wirklich sterben, ist allerdings nicht
genau bekannt.

Die gesundheitsbezogene Lebensqualitdt ist
bei Zerebralparese zweifellos vermindert, aber
schwer einzuschédtzen. Individuen, die selbst da-
riiber Auskunft geben konnen, schitzen sie kaum
schlechter ein als die Allgemeinbevdlkerung.

Bei den Versuchen, diesen Menschen zu hel-
fen, muss man zwischen MaBnahmen unter-

scheiden, die die kdrperlichen Funktionen ver-
bessern sollen und solchen, die die Umgebung
an den Patienten anpassen. Die Fahigkeit zur
Kommunikation ist von groBter Bedeutung.

Es gibt frappierende Unterschiede in der All-
tags-Teilnahme von Zerebralparese-Kindern zwi-
schen verschiedenen Lédndern und Regionen. Das

spricht dafiir, dass man durch Modifikatio-
nen der Lebensumgebung viel fiir sie tun
kann. Die erste randomisiert-kontrollierte
Studie zu diesem Thema zeigte, dass solche
Anstrengungen mindestens so effektiv sind
(an den Fahigkeiten zur selbststdndigen Le-
bensbewdltigung gemessen) wie konventio-
nelle therapeutische Bemiihungen, ,das
Kind zu verbessern®.

Management

Beim Umgang mit zerebralparetischen
Kindern kommt es darauf an, dass alle Akti-
vitdten von einem multidisziplindren Team ge-
plant, durchgefiihrt und beurteilt werden. Wenn
Probleme auftauchen, muss man alle Komorbi-
ditdten in Betracht ziehen.

Zu den Begleitstorungen gehoren Epilepsie,
Probleme mit der Fiitterung, Schluckschwierig-
keiten, irreguldre Darmtdtigkeit, schlechte Er-
ndhrung und mangelhaftes Wachstum, héufige
Infektionen, Hor- und Sehprobleme. Man muss
den richtigen Weg zwischen aggressiven Thera-
pien und invasiven Eingriffen (Gastrostomie,
Skoliose-Korrektur) einerseits und Schonung des
Patienten andererseits finden.

Es gibt antidystonische Medikamente (Tri-
hexyphenidyl, Tetrabenazin, Carbidopa-Levo-
dopa), die die Verfiigbarkeit von Neurotransmit-
tern in tiefen Kernregionen verbessern. Mus-
kelrelaxanzien wirken auf spinaler und Muskel-
Ebene. Davon wird am héufigsten Baclofen ein-
gesetzt, ein GABA-B-Agonist. Er durchdringt nur
schwer die Blut-Hirn-Schranke, weshalb man
hohe Dosen (mit hohem Nebenwirkungstisiko)
verabreichen muss. Zunehmend wird es intra-
thekal mittels implantierter Pumpe verabreicht.
Fokale Spastik kann man mit Injektionen von
Botulinumtoxin A lindern.

Man kann auch mit dorsaler Rhizotomie ver-
suchen, die spinalen Reflexe zu dampfen. Damit
erreicht man eine Verminderung der Spastizitét;
ob eine langfristige funktionelle Besserung resul-
tiert, ist offen. Beim Vergleich verschiedener in-
vasiver Modalitdten sah man wenig Unter
schiede in den Ergebnissen. Wenn die Stérungen
rein dyskinetischer Art sind, versucht man, mit
tiefer Hirnstimulation etwas zu erreichen (dabei

©GFI. Der Medizin-Verlag
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werden quadripolare Elektroden in den Basal-
ganglien platziert). Langzeit-Ergebnisse mit sol-
chen Methoden liegen nicht vor.

Versuche zur Neuroprotektion zielen auf Neu-
geborene mit hohem Risiko fiir perinatale hyp-
oxisch-ischdmische Ereignisse. Dazu werden ze-
rebrale Hypothermie beim Neonaten und
hochdosierte Magnesiumsulfat-Gaben bei der
Mutter vor der Entbindung eingesetzt. Antikon-
vulsiva, antiexzitatorische und antientziindliche
Substanzen sollen den erhofften Effekt verstdr-
ken. In mehreren Studien wird der Nutzen einer
Stammzelltherapie zum Gehirnschutz erprobt;
etabliert hat sich keine dieser Methoden.

Orthopddische Eingriffe kénnen bei Subluxa-
tion des Hiiftgelenks oft eine Dislokation verhin-
dern. Bei zunehmender Skoliose kann eine Fu-
sion mit dem Becken das Fortschreiten auf-
halten, allerdings um den Preis hdufiger Kompli-
kationen. Gegen Kontrakturen gibt es Eingriffe,
die die Biomechanik verbessern konnen.

Ein besseres Verstdndnis der Plastizitdt des Ge-
hirns sollte kiinftig zu wirksameren Behand-
lungsmethoden fiithren. Der Fokus muss vor
allem auf der Lebensqualitdt der Betroffenen und
ihrer Teilnahme am Alltag liegen. WE

I Colver A et al.: Cerebral palsy. Lancet 2014; 383:
12409

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141190

Frage 6: Die infantile Zerebral-
parese

O A ist eine flichtige Stérung

0 B ist eine bleibende Stdrung

[0 € beruht stets auf postnatalen Schéden
0 D beruht stets auf prénatalen Schaden
O E kommt bei Frihgeburten nicht vor

Frage 7: Das Syndrom

O A wird stets mit MRI diagnostiziert
O B wird v. a. klinisch diagnostiziert
O € mindert die Lebenserwartung nie
O D steigert die Lebensqualitét

O E heilt von selbst aus

Frage 8: Zum Management
O A reicht Verhaltenstherapie
OB
O € sind OP ungeeignet

O D sind Stammzellen etabliert

O E

gibt man Betablocker subkutan

wird tiefe Hirnstimulation erprobt

Was ist richtig? Bitte vermerken Sie die
Antwort auf Seite 35.
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PRAXIS-TIPP

Aus zwei Geburtenkohorten in Kalifornien
und lowa gingen insgesamt 129 Fdlle von
Friihgeburten vor der 30. SSW sowie 713
Kontrollen hervor. In allen Schwangerschaften
wurden in der 15. bis 20. Woche Blutproben
der Miitter entnommen und tiefgefroren.
Nach der Entbindung bestimmte man aus die-
sen Gesamtcholesterin, LDL, HDL, Triglyze-
ride und TNFa-Spiegel.

Wenn mindestens einer der Blutfettwerte
fiir eine Hyperlipiddmie sprach und zusdtzlich
ein erhohter TNFa-Spiegel vorlag, so erhdhte
sich das Risiko fiir eine Friihgeburt vor der 30.
SSW signifikant: in der kalifornischen Kohorte
(72 Félle) auf das Vierfache, in Iowa (57 Fille)
auf das 2,7-fache. Auf etwa die gleichen Werte
kam man, wenn nur TNFa und der Trigly-
zeridspiegel herangezogen wurden. Bei den
anderen Einzelwerten schien der Zusammen-
hang weniger deutlich. In der kalifornischen

Laborwerte und Frihgeburtlichkeit

TNFa und Blutfette sind die Player

Sowohl erh6hte TNFa-Serumspiegel als auch erhohte Lipidwerte im zweiten Trime-
non waren in Studien mit einem hoéheren Risiko fiir vorzeitige Entbindungen assozi-
iert. Beides zusammen scheint hédufig zu extremen Friihgeburten zu fiihren.

Kohorte, in der mehr Frauen lateinamerikani-
scher Herkunft und mehr Ubergewichtige
waren, ergab sich auch eine Assoziation von
TNFa allein und dem Risiko fiir extreme Friih-
geburten. In lowa war dies nicht der Fall.
Offensichtlich, so die Schlussfolgerung der
Studienautoren, ist die Kombination von
TNFa und Hyperlipiddmie ein aussagekréfti-
gerer Indikator fiir ein erhohtes Frithgeburts-
risiko als einer der beiden Faktoren allein. Da
beide auch in Zusammenhang mit kardiovas-
kuldren Erkrankungen, Diabetes und Adiposi-
tas stehen, kénnten sich hieraus kiinftig mog-
licherweise auch therapeutische Konsequen-
zen ergeben. cw
[ Jelliffe-Pawlowski LL et al.: Combined elevated
midpregnancy tumor necrosis factor alpha and
hyperlipidemia in pregnancies resulting in early

preterm birth. Am J Obstet Gynecol 2014; 211:
141.e19

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141135

Mortalitat bei Mehrlingsschwangerschaften

Gewicht, nicht Reihenfolge zahlt

Zweitgeborene Zwillinge wiegen in der Regel weniger und haben ein hoheres perinatales
Sterberisiko. Ausschlaggebend dafiir ist die Gewichtsdiskordanz — aber nicht immer.

In einer retrospektiven Kohortenstudie wur-
den die Daten von 258 800 Zwillingsgeburten
in den USA aus den Jahren 1995 bis 2000 ana-
lysiert. Falle mit fetalen Fehlbildungen, extremen
Entbindungsterminen oder auffalligem Geburts-
gewicht waren ausgeschlossen.

Erwartungsgemdl wog der zweite Zwilling
weniger — durchschnittlich etwa 32 g —und der
Anteil von SGA-Babys lag hther. Die perinatale
Mortalitdt war im Vergleich zum ersten Zwilling
um 15% erhoht, was im Wesentlichen auf eine
hohere Totgeburtenrate zurlickzufithren war.

Je geringer das Gewicht des ersten Zwillings
in Relation zu dem des zweiten war, desto hoher
stieg sein perinatales Sterberisiko: Betrug der Un-
terschied mehr als 25%, so vervierfachte sich die
Mortalitdtsrate. Wog der zweite Zwilling mehr

als der erste, sank die relative Mortalitdt entspre-
chend.

Eine Ausnahme fanden die Studienautoren al-
lerdings: Wurden beide Kinder termingerecht
vaginal entbunden, ergab sich auch nach Anpas-
sung an das Geburtsgewicht ein mehr als dop-
pelt so hohes Mortalitdtsrisiko fiir den zweiten
Zwilling. Als Grund hierfiir vermuteten die Stu-
dienautoren die ldngere Dauer der Geburtswe-
hen. Bei Frithgeburten vor der 37. SSW oder
Kaiserschnitten erwies sich die Geburtsfolge da-
gegen als irrelevant. Ob eine geplante Zwillings-
Sectio zum Termin das Mortalitétsrisiko senkt,

miissen kiinftige Studien kldren. cw

@ Luo ZC et al.: Perinatal mortality in second- vs
firstborn twins: a matter of birth size or birth order?
Am J Obstet Gynecol 2014; 211: 153.e1-8

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141128
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WOCHENBETT
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Peripartale Kardiomyopathie

Ein Quantum Differenzialdiagnosen

Wenn sich die kardiopulmonale Situation einer Frau nach der Entbindung verschlechtert,
kommt eine ganze Reihe von Ursachen in Frage. Die peripartale Kardiomyopathie ist eine
nicht ganz seltene. Das rechtzeitige Erkennen bzw. Vermuten kann lebensrettend sein.

Am Massachusetts General Hospital (MGH)
in Boston wurde kiirzlich in groBer Runde ein
problematischer Fall aus der Frauenheilkunde
besprochen.

Eine 40-jghrige Frau war in die Klinik einge-
liefert worden, zehn Tage nachdem sie per Sec-
tio entbunden worden war. Vor fiinf Tagen hatte
sich Belastungsdyspnoe entwickelt. Dann kamen
substernale Beklemmungsgefiihle, Ubelkeit und
Erbrechen dazu, die Patientin hustete blutig tin-
giertes Sputum ab.

In der Nacht vor der Einlieferung ins MGH
hatte sie noch in der Notaufnahme eines ande-
ren Krankenhauses vorgesprochen. Sie zeigte
Angst und Dyspnoe. Man gab Lorazepam, dann
Heparin. Der Blutdruck stieg auf 201/176
mmHg, der Puls auf 173/min bei einer Atemfre-
quenz von 21 bis 30/min. Die O,-Séttigung fiel
auf 64%. Man gab Etomidat und Propofol, intu-
bierte und beatmete manuell. Voriibergehend
fiel der RR auf 76/43 mmHg. Unter Beatmung
stieg die O,-Séttigung auf 90%. Nach wenigen
Stunden wurde die Patientin ins MGH verlegt.

Dort stellte man eine Sinustachykardie
(164/min) fest. Der Blutdruck war zunédchst
normal, fiel aber dann auf 61/35 mmHg; man

GUT ZU WISSEN

Dyspnoe/Hypoxd&mie postpartal
pulmonal - héufig

e Lungenembolie ® Pneumonie ® Aspirations-
Pneumonitis ® reaktive Atemwegserkrankung

pulmonal - selten

e akutes Atemnotsyndrom e Fruchtwasser-
Embolie ® Vaskulitis ® pulmonale Hypertonie
® Pneumothorax

kardiovaskular — héufig

e Praeklampsie © iatrogene Flussigkeitsiber-
ladung © Odem nach Tokolyse © Herzinfarkt
e vorbestehende Herzerkrankung ® peripar-
tale Kardiomyopathie

kardiovaskular — selten

e septische Kardiomyopathie © Perikard-
Erkrankung e Takotsubo-Kardiomyopathie ®
toxische Kardiomyopathie (z. B. Alkohol,
Kokain) ® Hyperthyreose-Exazerbation ® Aor-
tendissektion ® Ruptur der MitralisChordae

infundierte Norepinephrin. Im Thoraxréntgen
sah man Zeichen fiir ein Lungenddem. Die La-
borwerte passten zu Ateminsuffizienz und Herz-
iiberlastung. BNP und Troponine waren erhoht.

Das Bild war vereinbar mit Lungenembolie
(wurde in der Erstaufnahme-Klinik vermutet).
Am MGH tippte man gleich auf perinatale Kar-
diomyopathie, zog aber auch akutes Koronarsyn-
drom, Koronar-Dissektion, Lungenembolie, Pe-
rikard-Tamponade und ,Schilddriisensturm in
Betracht. Eine Lungenembolie war mittels CT
ausgeschlossen worden. Die Schilddriisenwerte
waren normal. Fiir die zutreffende Diagnose
waren vor allem die Befunde der transthoraka-
len Echokardiographie maflgeblich.

Die peripartale Kardiomyopathie kommt mit
einer Haufigkeit von 1 zu 300 bis 3000 Lebend-
geburten vor. Sie ist durch Stauungs-Herzinsuf-
fizienz und linksventrikuldre systolische Dys-
funktion gekennzeichnet, die gegen Ende der
Schwangerschaft oder in den Monaten nach der
Entbindung auftreten, meist aber in den ersten
Wochen postpartal. Die Ejektionsfraktion im
Herzecho liegt fast immer unter 45%.

Die Klinik entspricht der anderer Kardiomyo-
pathien. Im Thoraxrontgen kann das Herz ver-
groBert sein, muss aber nicht. Die Echokardio-
graphie zeigte in diesem typischen Fall einen di-
latierten linken Ventrikel mit massiv einge-
schriankter EF. Die Ventrikelwand war diffus hy-
pokinetisch, ohne Bezug zu Koronar-Territorien.
Die Mitralklappen-Segel schlossen sich unvoll-
stdndig, vereinbar mit Papillarmuskel-Disloka-
tion. Farb- und Spektral-Doppler-Technik zeigten
eine méaBige Mitralinsuffizienz. Der linke Vorhof
war dilatiert.

Man schloss bei der Patientin eine Koronaran-
giographie und eine Rechtsherz-Katheterisierung
an. Die Koronarien waren o. B.; die hdamodyna-
mischen Befunde waren mit kardiogenem
Schock vereinbar. Man versorgte die Patientin
mit einer intraaortalen Ballonpumpe.

Bei der Aufnahme hatte die Patientin Fieber
gehabt. Man verabreichte empirisch Antibiotika.
Die Ursache wurde nicht eindeutig gekldrt. Es
konnte sich um ein Entzlindungszeichen im
Rahmen der Kardiomyopathie handeln.

Der Kreislauf wurde fiir 24 Stunden mit Nor-
epinephrin unterstiitzt. Die Diurese verbesserte

Mitralinsuffizienz, Folge der Kardiomyopathie

man mit Furosemid. Nach dem Absetzen des Ka-
techolamins entwickelte sich eine Hypertonie;
man gab deswegen Nitroprussid, Captopril und
Spironolacton. Die Ballonpumpe wurde entfernt.
Spéter stellte man auf Lisinopril und Carvedilol
um. Am zehnten Tag wurde die Frau mit dieser
Medikation entlassen. Dem Kind ging es gut.
Die linksventrikuldre systolische Funktion der
Patientin erholte sich allmédhlich. Am sechsten
Tag betrug die Ejektionsfraktion 36%. Nach zwei
Monaten war sie bei 39% angekommen, nach
sieben Monaten bei 46% (bestimmt mit trans-
thorakaler Echokardiographie). Linker Ventrikel
und Vorhof hatten sich bis dahin verkleinert, die
Mitralinsuffizienz hatte sich gebessert. Die Pa-
tientin erholte sich also einigermafen, aber nicht
vollstdndig. Das ist typisch fiir die peripartale
Kardiomyopathie. WE

I Arany ZP et al.: Case 22-2014: A 40-year-old
woman with postpartum dyspnea and hypoxemia.
N Engl J Med 2014; 371: 2619

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141191
Frage 9: Die peripartale Kardio-
myopathie

O A hat viele Differenzialdiagnosen
O B ist mit dem EKG sicher erkennbar
0 € kommt bei jeder dritten Frau vor
O D beruht auf Koronarinsuffizienz

O E geht mit stabilem Blutdruck einher
Frage 10: Bei dieser Erkrankung
O A ist das Troponin T nie erhdht

O B darf nicht intubiert werden

0 € braucht man nie Katecholamine
O D erholt sich die EF langsam

O E ist rasche Ausheilung die Regel

Was ist richtig? Bitte vermerken Sie die
Antwort auf Seite 35.
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Dickes Ding, das Endometrium

Welche Faktoren beeinflussen die

Proliferation?

Die Endometriumdicke in der Postmenopause ist im Hinblick auf das Endometriumkar-
zinom wichtig. Es gibt aber auch andere Ursachen fiir eine Zunahme dieses Gewebes.

Bei vaginalen Blutungen in der Postmeno-
pause muss man dem Krebsverdacht auf jeden
Fall nachgehen. Eine Endometriumdicke (ED),
per Ultraschall bestimmt, von mehr als 4 bis 5
mm gilt als verddchtig. Den verschiedenen nicht-
malignen Ursachen fiir eine Zunahme der Dicke
ging eine indische Arbeitsgruppe mit einer pros-
pektiven Beobachtungsstudie nach. Daran nah-
men 110 postmenopausale Frauen im mittleren
Alter von 55,4 Jahren teil.

Als mittlere ED ergaben sich 3,8 mm. Inter-
nistische Erkrankungen wie Diabetes oder Hy-
pertonie beeinflussten die ED nicht. Diese nahm
aber signifikant mit dem Body Mass Index zu.
Wenn Myome vorlagen, war das Uterusvolumen
erhdht und das Endometrium lokal verdickt. Die
ED war auch erhdht, wenn vergréBerte Ovarien
dargestellt werden konnten. War ihr Endome-

trium mehr als 4 mm dick, stimmten 16 Frauen
einer Gewebeprobeentnahme mittels Kiirette
(Endocel) zu: In keinem Fall wurde ein Endo-
metriumkarzinom entdeckt.

Das Endometrium war umso diinner, je mehr
Jahre seit der Menopause vergangen waren. Die
ED war im Mittel erhoht (6,25 mm) bei Nulli-
parae. In dieser Studie war die ED bei Frauen
unter Tamoxifen (nach Mammakarzinom) nicht
signifikant erhoht wie in anderen Studien, das
lag aber wohl an der kleinen Fallzahl. Die Fest-
stellung eines (asymptomatisch) verdickten En-
dometriums kann dem Arzt Kopfschmerzen be-
reiten. Wenn er die Faktoren kennt, kann er sich

und die Patientin beruhigen. WE

[ Hebbar S et al.: Factors influencing endometrial
thickness in postmenopausal women. Ann Med Health
Sci Res 2014; 4: 608-14

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141236

SYNOPSIS

Knochenstoffwechsel

OPG reguliert vor allem die Differenzierung
und Aktivierung der Osteoklasten. Der Sig-
nalweg ist Bestandteil eines Systems, das den
Knochenstoffwechsel im Gleichgewicht hilt.
Dariiber hinaus kommt das Protein in ver
schiedenen Geweben und Organen vor, wie
Haut, Leber, Magen, Darm, Lungen und
GeféBendothel. Es hat vermutlich auch etwas
mit der Pathogenese der Arteriosklerose zu
tun — als Marker und als protektiver Faktor.

OC ist ein sekretorisches Glykoprotein, das
fast ausschlieRlich von Osteoblasten sezerniert
wird. Es konnte aber auch am Intermediérstoff
wechsel beteiligt sein und bei der Glucose-Ho-
moostase mitwirken. Auch OC kénnte in die
Arteriosklerose involviert sein.

Die Blutspiegel von OPG und OC werden
durch das Alter und z. B. die Schilddriisen-

Einblicke in Regulationsmechanismen

Osteoprotegerin (OPG) und Osteocalcin (OC) sind osteoblastdre Botenstoffe — aber
nicht nur. Alter und Menopausenstatus beeinflussen ihre Sekretion unterschiedlich.

funktion beeinflusst. Generell waren OPG und
OC bei postmenopausalen Frauen in einer ak-
tuellen Studie hoher als bei menstruierenden.
OPG tendierte zu niedrigeren Spiegeln bei eu-
thyreoten Frauen, verglichen mit denen mit
erhdhten oder erniedrigten TSH-Werten. OC
zeigte eine fast lineare Korrelation mit anstei-
genden TSH-Werten, aber nur bei postmeno-
pausalen Frauen. Das Protein interagiert offen-
bar mit der Kérperzusammensetzung. Der Un-
terschied zwischen prd- und postmenopausa-
lem Status ist wohl damit zu erkldren, dass
Ostrogene einen starken Einfluss auf die Kor-
perkomposition haben. WE

I3 shinkov AD et al.: Age and menopausal sfatus
affect osteoprotegerin and osteocalcin levels in
women differently, ... Clin Med Insights Endocrinol
Diabetes 2014; 7: 19-24

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141239
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»UND ICH DACHTE SCHON
ICH BIN DER EINZIGE, DER UNTER
ZUVIEL REHA LEIDET.”

Vaginalatrophie

Auf der Suche nach
Phytotherapie

Wenn die Vaginalschleimhaut diinn und
trocken wird, kann man mit Ostrogenen
Besserung erzielen. Aber nicht alle Frauen
sind fiir eine solche Medikation geeignet.

Die Prdvalenz der Vaginalatrophie wurde
kiirzlich auf 43% geschitzt. Da die Lebenserwar
tung zunimmt, diirften die meisten Frauen kiinf-
tig gut ein Drittel ihrer Lebenszeit im Zustand
der Menopause verbringen. Hormongabe ist
Standard als Therapie der Vaginalatrophie. Sie ist
aber z. B. bei einer Brustkrebs-Anamnese kon-
traindiziert.

Ol vom Sanddorn (Hippophae rhamnoides)
wird in Zentralasien traditionell gegen Entziin-
dungen im Genitalbereich eingesetzt. Eine fin-
nische Arbeitsgruppe (unter Beteiligung der
Firma Aromtech Ltd.) priifte orales Sanddorn-Ol
(3 g/d fiir drei Monate) bei 116 postmenopau-
salen Frauen, die an Beschwerden infolge einer
Vaginalatrophie litten, gegen Plazebo.

In der Verumgruppe stellte man eine signifi-
kante Verbesserung der Integritdt des Vaginalepi-
thels fest. Auf Parameter wie Elastizitdt oder
Feuchtigkeit registrierte man keine signifikanten
Einfliisse. Der subjektive Eindruck der Patientin-
nen sprach nicht fiir eine signifikant bessere Wir-
kung auf die Beschwerden durch Verum. Offen-
bar gab es einen starken Plazebo-Effekt.

Alternativen zu Ostrogenen bei Vaginalatro-
phie sind hochst wiinschenswert. Mit Sanddorn-
Ol hat man aber vielleicht noch nicht das opti-
male Préparat fiir diesen Zweck gefunden. WE

I Larmo PS et al.: Effects of sea buckthorn oil intake
on vaginal atrophy in postmenopausal women: A
randomized, double-blind, placebo-controlled study.
Maturitas 2014; Epub Jul 21

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141235
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Vaginales Milieu

Probiotika-Zufuhr wirkt (ein bisschen)

Das vaginale Mikrobiom spielt fiir die genitale Gesundheit der Frau eine mafRgebliche
Rolle. Bei primenopausalen Frauen wurde dieses Milieu intensiv studiert, weniger bei

postmenopausalen.

In gesunden Zeiten beherbergt die Vagina
hauptsdchlich Lactobacillus-Arten. Das kann sich
aber schnell @&ndern. Dann stellt sich ein dysbio-
tischer Zustand ein, eine polymikrobielle bakte-
rielle Vaginose. Eine Expertengruppe hatte mit
modernen Sequenzierungsmethoden festgestellt,
dass sich — entgegen allgemeiner Ansicht — das
vaginale Mikrobiom postmenopausaler Frauen
nicht wesentlich von dem prdmenopausaler un-
terscheidet. Das Milieu ist postmenopausal sogar
stabiler als zuvor (vermutlich wegen des Fehlens
der zyklischen hormonellen Schwankungen).
Normal sind {iberwiegend Lactobaciilus iners
und L. crispatus, wahrend Gardnerella vaginalis
und Atopium vaginae eine Dysbiose kennzeich-
nen. Der Milieu-Status wird meist mit Hilfe des
Nuget-Scores charakterisiert.

Die Kanadier interessierten sich jetzt fiir post-
menopausale Frauen mit intermedidrem Nuget-
Score, bei dem ein Abgleiten zur bakteriellen
Vaginose droht. Bei 14 solchen Frauen verab-
reichten sie vaginal probiotische Laktobazillen
(L. rhamnosus GR-1 und L. reuteri RC-14) an
drei Tagen versus Plazebo.

Die Keim-Kur verbesserte den Nuget-Score
nicht. Auch das Metabolom (Stoffwechselmus-
ter) dnderte sich nicht. Mit Nukleinsduren-Se-
quenzierung stellte man immerhin eine Zu-

nahme der Laktobazillen und eine Abnahme der
Atobium-Keime fest. Die Analyse der Reaktionen
des Immunsystems der Frauen mit Microarray-
Methoden sprach fiir eine positive Immunmo-

dulation (Aktivierung von Musterkennungs- Re-
zeptoren, Verbesserung der Epithelbarriere).
Die Kurzzeitstudie belegt einen Nutzen der
gewdhlten Intervention nicht eindeutig. Immer-
hin stellte man fest, dass sie hochstwahrschein-
lich keine ernsten Nebenwirkungen hat. ~WE
I Bisanz JE et al.: A systems biology approach
investigation the effect of probiotics on the vaginal
microbiome and host responses in a double-blind,
placebo-controlled trial of postmenopausal women.
PLoS One 2014; 9(8): e104511
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141238

PRAXIS-TIPP

Hormonersatztherapie

Querschnittsstudien haben ergeben, dass
eine Hypertonie nach der Menopause doppelt
so hdufig ist wie davor, und dass eine HRT die
postmenopausale Prdvalenz des Bluthoch-
drucks reduziert.

Zwei italienische Autoren kommen zu dem
Eindruck, dass es unter oralen Ostrogenen
(vor allem mit konjugierten equinen Ostroge-
nen) eher zu einer Verschlechterung des Pra-
xis-Blutdrucks kommt. Untersuchungen mit
ambulanter Langzeit-Blutdruckmessung zei-
gen aber keine nennenswerten negativen Ef-
fekte der HRT auf den Blutdruck. Bei Therapie

So reagiert der Blutdruck

Parallel zum Alter nimmt auch die Pravalenz der Hypertonie zu. Welche Rolle bei Frauen
dabei die Postmenopause und ggf. eine HRT spielen, ist nur unzureichend geklart.

mit transdermalem Estradiol wird sogar kon-
sistent eine RR-Senkung registriert. Bei den
meisten Gestagenen findet man entweder
einen neutralen Effekt oder eine Verstdrkung
der giinstigen Blutdruckwirkung der Ostro-
gene. Unter den Gestagenen scheint Drospire-
non (ein Molekiil, das vom Spironolacton ab-
geleitet ist) die beste antihypertensive Neben-
wirkung zu haben. WE

[ Cannoletta M et al.: Modification of blood
pressure in postmenopausal women: role of
hormone replacement therapy. Int J Womens Health
2014; 6: 745-57

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141237

Frischer Wind in der
Wechseljahrestherapie

Belegte Wirksamkeit! bei typischen Wechseljahresbeschwerden
wie Hitzewallungen, Schlafstorungen, depressive Verstimmungen

Gleiche Wirkintensitdt wie ein niedrig dosiertes Hormonpraparat
(nachgewiesen am Beispiel Hitzewallungen?)

Nachweislich hochselektive Aktivierung des R-Ostrogenrezeptors?

Sehr gute Vertraglichkeit in Langzeitstudie nachgewiesen?

Einfache Einnahme — nur eine Tablette taglich

Studien unter: www.aktive-wechseljahre.de/studien

‘Heger et al: Menopause, Vol. 13, No 5, pp. 744—759, 2006; ?Heger, P, Zeitschrift fir Phytotherapie, S. 299-305; *Wober et al., J Steroid Biochem Mol Biol 107: S. 191-201, 2007.

femi-loges®, Wirkstoff: Rhapontikrhabarberwurzel-Trockenextrakt, 1 magensaftresistente Tablette enthalt den Wirkstoff: 4 mg Trockenextrakt aus Rhapontikrhabarberwurzel (16-26:1); Auszugsmittel: wassrige Calciumoxid-
Lésung (Calciumoxid : Gereinigtes Wasser im Verhaltnis 1:38 (m/m)). Die sonstigen Bestandteile sind: Calciumcarbonat (E 170), Carnaubawachs, Cellacefat, gebleichtes Wachs, Lactose-Monohydrat (Milchzucker), Macrogol
6000, Macrogol 35000, Magnesiumstearat [pflanzlich], Methacrylsaure-Methylmethacrylat-Copolymer (1:1), mikrokristalline Cellulose, Natriumdodecylsulfat, Povidon K 25, Povidon K 90, Sucrose (Zucker), Talkum, Titandioxid
(E 171), Triacetin. Anwendungsgebiete: femi-loges® wird angewendet zur Besserung der durch die Wechseljahre bedingten psychischen und neurovegetativen Beschwerden wie Hitzewallungen/SchweiRausbriche,
Schlafstérungen, depressive Verstimmungen und Angstlichkeit. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der sonstigen Bestandteile, Schwangerschaft oder
Stillzeit, ungeklarte genitale Blutungen, Bestehen oder Verdacht auf einen 6strogenabhangigen Tumor, da nicht bekannt ist, ob Rhapontikrhabarberwurzel-Trockenextrakt das Wachstum D L L1
eines dstrogenabhangigen Tumors beeinflusst. Nebenwirkungen: Sehr selten kann es zu Uberempfindlichkeitsreaktionen der Haut (Hautrétung, Hautschwellung, Juckreiz) kommen. Warn- r. Oges
hinweise: Enthalt Lactose (Milchzucker) und Sucrose (Zucker). Bitte Packungsbeilage beachten. Dr. Loges + Co. GmbH, SchiitzenstraRe 5, 21423 Winsen (Luhe) Mit Natur und Verstand
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SYNOPSIS

Problem nach Kaiserschnitt

In der Literatur findet man Inzidenzzahlen
flir dieses Problem zwischen 1,7 und 17,9%.
Die weite Spanne diirfte mit dem Fehlen einer
Standarddefinition zusammenhdngen. Neuer-
dings wird zwischen offener und verdeckter
Retention unterschieden. Bei ersterer sind die
Symptome offenkundig und man muss kathe-
terisieren; von letzterer wird (willkiirlich) bei
einem Residualvolumen nach Miktion von
150 ml oder mehr gesprochen.

Eine US-Arbeitsgruppe wollte die Haufigkeit
der manifesten Komplikation nach Sectio mit
Hilfe einer Fall-Kontroll-Studie kldren. Man
stellte 34 bestétigten Fillen 68 Kontrollpatien-
ten gegeniiber. Das mittlere Alter betrug 31
bzw. 32 Jahre. Deutliche Unterschiede zwi-
schen den beiden Kollektiven bestanden beim
Gestationsalter zum Zeitpunkt der Schnittent-
bindung, bei der Diagnose eines Diabetes und

Was hinter Harnretention steckt

Eine Harnretention kommt nach einer Entbindung nicht selten vor. In Studien zu die-
sem Thema wurden allerdings meist Frauen nach Sectio untersucht.

beim Einsatz postoperativer Narkotika. Nach
Multivarianzanalyse ergab sich eine Abnahme
des Risikos fiir Harnretention mit zunehmen-
dem Gestationsalter. Eine Erh6hung des Risi-
kos war mit dem postoperativen Einsatz intra-
venoser Narkotika (OR 4,51) und dem von
oralen Narkotika (OR 4,99) verbunden.

Der Zusammenhang sollte nach Ansicht der
Autoren mit prospektiven Multicenterstudien
abgesichert werden. Aber auch die Definition
der postpartalen Harnretention sollte verbes-
sert werden. Ziel miisste es am Ende sein, die-
ser Komplikation vorzubeugen, die Stress fiir
die betroffenen Miitter bedeutet und zu einer
Steigerung der Kosten fiir die Versorgung nach
der Entbindung fiihrt. WE

I Kandadai P et al.: Acute urinary refention after
cesarean delivery: a case-control study. Female
Pelvic Med Reconstr Surg 2014; 20: 276-80
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141257

Harninkontinenz

Schlingen unter der Urethra halten nicht ewig

Bei Stressinkontinenz der Frau sind heute Schlingen unter der Urethra (z. B. TVT) die
chirurgische Therapiemethode der ersten Wahl. Uber die Erfolgsraten der Eingriffe iiber
die ersten Jahre hinaus ist aber wenig bekannt.

Mit den midurethral slings (MUS) werden in-
nerhalb von ein bis zwei Jahren gute Erfolgsra-
ten erzielt. Der Nutzen der Malnahmen nimmt
aber {iber die Jahre ab. Zu den Komplikationen
gehdren neue Dranginkontinenz, Harnwegsin-
fekte und Mesh-Probleme. Sie kénnen schwer
wiegende Auswirkungen auf die Lebensqualitdt
haben.

In den meisten Studien wurde nur {iber einen
Verlauf {iber bis zu zwei Jahren berichtet. Eine
US-Arbeitsgruppe hatte schon einmal retropubi-
sche und Transobturator-Schlingen {iber zwei
Jahre verglichen. Die Teilnehmerinnen wurden
danach zu einer Extension der Studie auf fiinf
Jahre eingeladen. 404 nahmen teil.

Nunmehr war der Erfolg bei retropubischer
MUS groBer als bei transobturatorischer (51,3%
versus 43,4%). Die Zufriedenheit mit der Thera-

Gyn-Depesche 6/2014

pie nahm {iber fiinf Jahre ab, blieb aber hoch
(79% und 85%, Unterschied nicht signifikant).
Symptome seitens der Blase und Lebensqualitédt
verschlechterten sich. Nach retropubischem Ein-
griff trat mehr Dranginkontinenz auf; Lebens-
qualitdt und Sexualfunktion wurden stérker be-
eintrdchtigt. Man registrierte sieben neue Mesh-
Erosionen (drei versus vier).

Die Daten sind zum Teil widerspriichlich.
Letzten Endes sind beide Optionen geeignet,
eine Stressinkontinenz zu lindern. Leider hat
sich die Erwartung nicht bestdtigt, dass Schlin-
gen aus synthetischem Material (verglichen mit
biologischem Material) zu Erfolgen von fast un-

begrenzter Dauer fijhren. WE

I Kenton K et al.: 5-year longitudinal follow-up after
retropubic and transobturator midurethral slings. J Urol
2014; Epub Aug 22; pii: 50022-5347(14)04265-7
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141256

Beckenbodensenkung

Selbstbild beeinflusst
Lebensqualitat

Durch einen Beckenorganprolaps kann
sich das eigene Korperbild einer Frau er-
heblich verschlechtern. Das verursacht
hdufig psychische und sexuelle Probleme.

An der Entwicklung und Validierung eines
neuen Fragebogens wirkten 201 Frauen mit
einer symptomatischen Beckenbodensenkung (>
Grad 2 nach POP-Q) mit. Heraus kamen zwei
Versionen des ,,Body Image in Pelvic Organ Pro-
lapse Questionnaire“ (BIPOP) mit jeweils zehn
Fragen fiir Frauen mit und ohne festem Partner.
Auf einer fiinfstufigen Skala von ,Stimme voll
zu“ bis ,Stimme gar nicht zu“ sollen die Betrof-
fenen verschiedene Aussagen einordnen wie:
,1ch fithle mich durch den Prolaps weniger at-
traktiv“ oder ,,... weniger weiblich“ und ,Ich
vermeide intime Situationen oder sexuelle Kon-
takte mit meinem Partner.“ Es ergab sich eine
hohe Ubereinstimmung der Ergebnisse mit ver
wandten Fragebdgen zur Kdperwahrnehmung
und Lebensqualitét, etwa dem ,,Pelvic Floor Dis-
tress Inventory“ oder dem ,,Body Image Quality
of Life Inventory“. Die inhaltliche Aussagekraft
und Plausibilitdt des BIPOP wurde bestdtigt.

Unzufriedenheit mit dem eigenen Korper ist
in Studien oft mit Angst, Depressionen, psycho-
sozialen und sexuellen Problemen assoziiert. Die
Autoren sehen das Korperbild daher als wichti-
ges Kriterium fiir den Erfolg einer medikamen-
tosen oder chirurgischen Prolapstherapie. Ob
und wie es sich verdndert, soll mit dem prolaps-
spezifischen Fragebogen einfacher festzustellen
sein. cw

H Lowder JL et al.: Body Image in the Pelvic Organ
Prolapse Questionnaire: development and Validation.
Am J Obstet Gynecol 2014; 211: 174.e1-9

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141138

»SCHMERZEN! GRIPPE! ANGINA!
WARUM KOMMT NICHT AUCH MAL
EINER MIT GRMBLFX-SYNDROM?*
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VAGANTIN®

gegen Schwitzen

Im Klimakteriu

=> reduziert Schwitzen bei Hitzewallungen'
=> hormonfreie Therapieoption gegen Schwitzen
-=> mehr Lebensfreude?

R I E M S E R ~ RIEMSER Pharma GmbH | 17493 Greifswald — Insel Riems | Germany | phone +49 30 338427-0

www.VAGANTIN.com
[1] Erste Ergebnisse aus einer der RIEMSER Pharma GmbH zur dert idrosis peri- und Frauen mit VAGANTIN®. 2014, data on file

[2] Miiller C et al. Efficacy and safety of methanthelinecbromide{MAGANTIN®) in axillary and paiimar Hypertidiosis results from a multicenter, randomized, placebo-controlled trial. J Eur Acad Dermatol Venereol 2013, 10: 127884
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< 1/10); Gelegentlich (> 1/1.000 — < 1/100); Selten (> 1/10.000 — < 1/1.000); Sehr selten (< 1/10.000); Nicht bekannt (Héufigkeit auf Grundlage der verfiigbaren Daten nicht abschétzbar). Eine haufige Nebenwirkung ist Mundtrockenheit. Es konnen
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Viel Arbeit macht krank

15-09-2014: Je langer die Arbeitszeit eine
40-Stunden-Woche iiberschreitet, umso héher
ist das Risiko fiir eine koronare Herzerkran-
kung (KHK) nach dem Framingham-Risiko-
score, so eine aktuelle Studie aus Siidkorea.
Bei einer 61- bis 70-Stundenwoche war das
KHKRisiko um 46% erhoht, bei mehr als 80
Stunden doppelt so hoch wie bei einer 40-
Stunden-Woche.

Sport als Selbsttherapie

12-09-2014: Wer extrem viel Sport treibt,
hatte in einer représentativen deutschen Befra-
gung Gberdurchschnittlich haufig in seiner
Kindheit Symptome eines Aufmerksamkeits-De-
fizitHyperaktivitdts-Syndroms (ADHS). Die Au-
toren nehmen an, dass Betroffene Sport als
Methode zur Unterdriickung der ADHS-Sym-
ptome im Erwachsenenalter nutzen, und
regen an, dies als Therapieoption weiter zu
Uberpriifen.

Ansprechen - langeres Leben

10-09-2014: Wer bei einer Alzheimer De-
menz (AD) gut auf Cholinesterase-Inhibitoren
anspricht, hat eine um im Mittel sechs Monate
léngere Lebenserwartung als Patienten, die
auf die Therapie keine Verbesserung in Kogni-
tion, klinischem Eindruck oder den Aktivitdten
des taglichen Lebens zeigen. Das ergab eine
Studie mit 681 Patienten, die zu Therapiebe-
ginn einen Wert in der Mini Mental State Exa-
mination von zehn bis 26 aufwiesen.

Hautkrebs tber den Wolken

03-09-2014: Piloten und Kabinenbesatzung
von Flugzeugen haben ein zweifach erhdhtes
Melanomrisiko gegeniiber der Allgemeinbe-
volkerung, ergab eine Metaanalyse von 19
Studien mit 266 431 Teilnehmern. Um das
fliegende Personal aller Lénder besser zu
schiitzen, miisse ber Modifikationen am Ar-
beitsplatz und Einsatzzeiten nachgedacht wer-
den, regen die Autoren an.

Lebergift aus Supplementen
25-08-2014: Die Zahl der in den USA regis-

trierten Félle von Lebertoxizitat durch pflanzli-
che und digtetische Supplemente hat
zwischen 2004 und 2013 von sieben auf
20% aller Falle deutlich zugenommen. Wah-
rend Bodybuilding-Supplemente zu weniger
schweren, aber lang andauernden Leberscha-
digungen fishrten, kam es bei anderen Nah-
rungsergdnzungsmitteln auch zu Todesféllen
oder Lebertransplantationen. Besser, man
schaut genau auf die Zusammensetzung.

Gyn-Depesche 6/2014

GENITALTRAKT

Vaginale Schénheitsoperationen

Der Gynékologe sollte zustdndig sein, findet
Rachel N. Pauls, Cincinnati, USA. Ihrer Erfah-
rung zufolge spielten oft nicht nur dsthetische,
sondern auch funktionelle Griinde eine Rolle.
Die Zufriedenheit nach Labienkorrektur sei
»uberwiltigend hoch“. Im Sinne der Flirsorge-
pflicht fiir die Patientinnen hélt Pauls es fiir
richtig, dass sich Gynékologen als Spezialisten
fiir die weibliche Intimregion eines solchen
Eingriffs annehmen.

Dass diese OP korperliche, psychologische
oder sexuelle Vorteile bringt, sei keineswegs
erwiesen, betont dagegen Rebecca G. Rogers,

KONTROVERSE

Gehort die kosmetische Labienkorrektur zu
den Aufgaben eines Gyndkologen?

Immer mehr Frauen wiinschen sich aus dsthetischen Griinden eine Schamlippen-OP.
Sollten Gynékologen solche Eingriffe vornehmen?

Albuquerque, USA. Auch ,primum non no-
cere“ sieht sie nicht hinreichend erfiillt. So-
lange keine prospektiven vergleichenden Stu-
dien mit validierten Endpunkten vorliegen, sei
keine Aussage {iber die Sicherheit und Wirk-
samkeit des Eingriffs moglich. Die Vermark-
tung des ,ldealbilds“ einer prdpubertdren
Vulva, kritisiert Rogers, macht sich die gesell-
schaftliche Verwundbarkeit der Frau als , Sex-

objekt“ zunutze. Kurz: Rogers rdt ab! ~ CW

[ Pauls RN, Rogers RG: Should gynecologists
provide cosmetic labiaplasty procedures? Am J
Obstet Gynecol 2014; 211: 218-21

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141142

Medikamentése Myomtherapie

Wertvoller Zeitgewinn mit Ulipristalacetat

Oft méchten Myom-Patientinnen eine Hysterektomie vermeiden. Eine nicht-invasive me-
dikamentdse Therapieoption bietet Ulipristalacetat, ein selektiver Progesteron-Rezeptor-

Modulator.

Von den Einsatzmdglichkeiten einer oralen
Myomtherapie mit Ulipristalacetat (UPA) in der
klinischen Praxis wurde auf einem Symposium
der Firma Gedeon Richter im Rahmen des 60.
Kongress der Deutschen Gesellschaft fiir Gyna-
kologie und Geburtshilfe berichtet. Der Wirk-
stoff kann zu einer schnellen Blutungskontrolle
beitragen, reduziert das Myomvolumen um bis
zu 50% und kann myombedingte Beschwerden
langanhaltend bessern.

Seit Januar 2014 ist auch die Wiederholung
des dreimonatigen UPA-Behandlungszyklus zu-
gelassen (gesamte Therapiedauer acht Monate
mit zwei Zyklen). Das bietet vielen Patientinnen
einen Zeitvorteil. Mit der medikamentdsen The-
rapie kann eine OP auf einen spateren Zeitpunkt
aufgeschoben werden, wovon besonders Frauen
mit bestehendem oder zukiinftigem Kinder
wunsch profitieren. In manchen Fillen ist nach
einer UPA-Vorbehandlung eine OP sogar gar
nicht mehr notwendig. Durch den zeitlichen
Aufschub kann auch manchen Frauen im peri-

menopausalen Alter ein invasiver Eingriff ganz
erspart bleiben. Die Verbesserung der Blutungs-
symptomatik ist vor allem flir andmische Myom-
Patientinnen entscheidend, weshalb auch die ak-
tuellen Hysterektomie-Leitlinien die UPA-Thera-
pie bei einer Hdmoglobinkonzentration <12
g/dl empfehlen. UPA kann auRerdem eingesetzt
werden, um postoperative Komplikationen zu
reduzieren und die Ausgangsbedingungen einer
OP in Féllen von groBen, multiplen oder ungiins-
tig liegenden Myomen zu verbessern. Die
schnelle Blutungskontrolle sowie die GréBenre-
duktion der Myome, so PD Dr. Schmidt, Kéln,
machten die Operation einfacher, schneller und
sicherer. OH

SYMPOSIUM

Myomtherapie — Tablette oder Trokar2”, 60. Kongress
der Deutschen Gesellschaft fir Gynékologie und Ge-
burtshilfe, Miinchen, 10.10.2014, Veranstalter:
Preglem/Gedeon Richter

Ulipristalacetat: Esmya®

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141240
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Sonderveroffentlichung

Akute Vaginalmykosen

1-Tages-Therapie: Milchsaure-Formulierung
beschleunigt Freisetzung von Clotrimazol

Eine rasche, effektive und gut vertragliche Behandlung - das wiin-
schen sich Frauen, die von einer akuten Vaginalmykose betroffen
sind. Dieser Forderung wird bei unkomplizierten Infektionen die
1-Tages-Therapie Canesten® Gyn Once mit dem Wirkstoff Clotrima-
zol in einer Milchsaure-haltigen Formulierung in vollem Umfang ge-
recht, betonte Prof. Hans-Jiirgen Tietz, Berlin, beim 60. Kongress der
Deutschen Gesellschaft fiir Gynakologie und Geburtshilfe (DGGG)

in Minchen.

Jede Frau ist statistisch einmal im
Jahr von einerVaginalmykose betroffen.
Die Betroffenen leiden dann unter un-
angenehmen Symptomen wie Juckreiz,
Rotung, Brennen und vermehrtem Aus-
fluss, die einen hohen Leidensdruck her-
vorrufen.’

Erste Wahl bei der topischenTherapie
einer unkomplizierten Vaginalmykose ist
Clotrimazol, betonte Tietz und ergéanzte:
,DasWirkspektrum von Clotrimazol um-
fasst alle Pilzerreger, die imstande sind,
ein Pseudomyzel zu bilden, wie z. B.
C. albicans, C. tropicalis und C. parapsi-
losis. Ausnahme ist C. glabrata. Aul3er-
dem hat Clotrimazol antibakterielle Ei-
genschaften, die u. a. auf Gardnerella va-
ginalis wirken!

Schnellerer Riickgang der
Beschwerden

Canesten® Gyn Once kombiniert den
Wirkstoff Clotrimazol mit einem Milch-
saurezusatz. Dies ermoglicht eine effek-
tive, schnell wirksame und gut vertragli-

che Behandlung in Form einer einzigen
Vaginaltablette und Creme zur aul3eren
Anwendung. DazuTietz : ,Die einmalige
Applikation ist fiir die Patientinnen un-
kompliziert und lasst sich gut in den All-
tag integrieren’”

Eine nicht-interventionelle Studie mit
knapp 1000 Patientinnen bestatigt, dass
sowohl die 1-Tages- als auch die 3-Tage-
Therapie gut wirksam sind. Dabei gin-
gen Symptome wie Rotung, Juckreiz
und Brennen (jeweils p=0,001) unter der
eintagigen Behandlung signifikant schnel-
ler zurtick als unter der 3-Tage-Therapie.
AuBBerdem empfanden deutlich mehr
Patientinnen die Handhabung der einta-
gigen Therapie angenehmer als die der
dreitagigen. Beide Formulierungen
waren vergleichbar gut vertraglich.?

Der galenische Kniff: Zusatz von
Milchsaure

Grund fur den schnelleren Wirkeintritt
unter der einmaligen Gabe ist die hohe
Clotrimazol-Dosierung der 1-Tages-The-

Milchséure wahrend der Therapie

Milchséure nach der Therapie

Ja, zur
I Absenkung des pH-Wertes

Vaginalmykose

I Steigerung der Ldslichkeit von Clotrimazol

I verstérkte Freisetzung von Clotrimazol

B Anregung der Ergosterol-Synthese und
damit Steigerung der Empfindlichkeit

Nein, da

M der pH-Wert und die Flora bei
Patientinnen mit Neigung zu
Mykosen fast immer gesund sind

B die Haut nach der Infektion
keine Saure, sondern Pflege

der Erreger® braucht
Bakterielle Ja, da Ja, da
Vaginose M der pH-Wert ins alkalische verschoben B der pH-Wert ins alkalische

ist und die Saure gegen Bakterien wirkt

verschoben ist und die gesunde
Flora meist fehlt

Wann ist die vaginale Anwendung von Michsédure bzw. Milchsdurebakterien sinnvoll?

Rezidivierende
Mykose

Prof. Tietz schildert den
Fall einer rezidivieren-

den Vaginalmykose und
rat, nach maglichen in-

neren und duBeren In- Prof. Hans-
fektionsquellen der Frau  JiirgenTietz,
zu suchen. Berlin

M Eine 26-jahrige Biiroangestellte kommt
wegen rezidivierender Vaginalmykosen in
die Sprechstunde. Die Beschwerden treten
nach jedem Geschlechtsverkehr auf — aber
erst seit einem Partnerwechsel

M Diagnostik: Untersuchung von drei Stuhlpro-
ben der Patientin sowie von Abstrichen aus
dem Mund der Patientin und des Partners

M Ergebnis: Nachweis von erheblichem C.-al-
bicans-Befalls im Mund des Partners

B Therapie: Professionelle Zahnreinigung und
orale Miconazol-Therapie des Mannes und
erneute vaginale Bahandlung mit Clotrima-
zol der Frau

B Ergebnis: Es traten keine weiteren
Rezidive auf

rapie (500 mg) in Kombination mit dem
Milchsaurezusatz: Innerhalb weniger
Minuten wird die maximale Wirkstoff-
freisetzung aus der Vaginaltablette er-
reicht.® Nach der einmaligen Applika-
tion bleibt Gber 72 Stunden eine fungi-
zide Wirkstoffkonzentration im Vaginal-
sekret erhalten und stellt so eine anhal-
tende und griindliche Wirkung sicher.*

Tietz unterstrich, dass die Patientin zu-
satzlich zur Vaginaltablette immer gleich-
zeitig eine antimykotikahaltige Creme
benutzen sollte. Wenig sinnvoll sei da-
gegen der Gebrauch von saurehaltigen
Medikamenten (z. B. Milchsaurebakte-
rien) oder Hausmitteln wie Joghurt nach
der Therapie oder zu prophylaktischen
Zwecken.

* Expertenmeinung von Prof. Tietz, die bis zum
jetzigen Zeitpunkt nicht durch spezifische wissen-
schaftliche Studien belegt wurde

Symposium ,Hdufige Mykosen und nichtin-
fektiése Dermatosen in der gynédkologischen
Praxis” im Rahmen des DGGG, 10.10. 2014,
Veranstalter: Bayer Vital

[1] Tietz HJ, Frauenarzt 2014; 55: 28-33

[2] Tietz HJ, Becker NH, Gyne 2011; 32(11): 12-5
[3] Daniels R, Tietz HJ, Gyn-Depesche 2007;1
[4] Ritter W, Bayer AG 1987
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KASUISTIK

Allen-Masters-Syndrom

Niederldndische Mediziner beschreiben
zwei komplizierte Fdlle eines Allen-Masters-
Syndroms. Eine 34-jdhrige Nullipara klagte
nach zweitdgiger konservativer Behandlung
eines Ileus {iber anhaltende Ubelkeit und
Bauchschmerzen. Ein CT des Abdomens
zeigte die mechanische Obstruktion des
[leums im unteren Beckenraum mit Zeichen
einer beginnenden Darmischdmie. Eine Lapa-
rotomie offenbarte die Hernierung mehrerer
Diinndarmschlingen durch ein 4 cm grofes
Loch im Ligamentum latum uteri. Nach Repo-
sition wurde der Defekt mit resorbierbaren Po-
lyglactin-Nédhten verschlossen.

Im zweiten Fall trat der Diinndarmileus bei
einer 45 Jahre alten Patientin (Gravida 2) auf.

Innere Hernie durch Loch im Mutterband

Eine Diinndarmobstruktion kann die Folge des Allen-Masters-Syndroms sein. Meis-
tens entsteht die Schidigung des breiten Mutterbands durch ein Geburtstrauma.

Ihre Beschwerden umfassten plétzlich auftre-
tende, persistierende Bauchschmerzen, Ubel-
keit und Erbrechen. Nach dem CT erfolgte die
diagnostische Laparoskopie. Es fand sich eine
Hernierung durch einen 2 cm grofen Riss des
Mutterbands. Obwohl das Allen-Masters-Syn-
drom in 80% der Félle bei Frauen mit mehre-
ren Geburten auftritt, miissen auch andere
Atiologien in Betracht gezogen werden. Hau-
figste angeborene Ursache fiir das Loch im
Mutterband ist eine geplatzte Zyste, ein Rudi-
ment der Miillerschen Génge. cwW

I Post IC et al.: The complicated Allen-Masters-
syndrome: small bowel herniation through a broad
ligament defect. Am J Obstet Gynecol 2014; 211:
e3-4

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141139

Langzeittherapie Endometriose

Operation und/oder Medikamente

Die medikamentose Langzeitbehandlung der Endometriose ist eine Alternative zu Ope-
rationen, wenn die Betroffene einen Eingriff ablehnt oder Rezidive im Fokus stehen.

Ziel chirurgischer Interventionen bei einer En-
dometriose ist die Exzision der Lasionen sowie
Adhiésiolyse. Etwa 20 bis 40% der Frauen zeigen
nach einer Operation allerdings keine Verbesse-
rung der Symptomatik, weil die Herde z. B.
nicht komplett entfernt werden konnten. Die
Endometriose sei deshalb als chronische Erkran-
kung anzusehen, erklédrte Prof. Thomas Romer,
K6ln-Wyertal, im Rahmen des 60. Kongress der
Deutschen Gesellschaft fiir Gyndkologie und Ge-
burtshilfe.

Wichtige Optionen zur pharmakologischen
Langzeitbehandlung sind kombinierte hormo-
nale Kontrazeptiva (oral und vaginal), Gestagene
(oral, als Injektion und lokal in Form von Levo-
norgestrel-Intrauterinsystemen) sowie GnRH-
Analoga und Aromatasehemmer.

Die Rationale fiir Gestagene bei Endometriose
sind Rémer zufolge immunmodulatorische und
antientziindliche Effekte {iber eine Reduktion
der Serumestradiolspiegel, sowie antiangiogene-
tische Effekte und die Hemmung von Matrix-
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Metalloproteinen {iber die Dezidualisierung und
Atrophie des Endometriums. Eine von Romer
prasentierte Langzeitstudie, in der die Patientin-
nen zwischen 18 und 30 Monaten mit 2 mg
Dienogest/d behandelt wurden, zeigte eine
100%-ige Reduktion der Schmerzen unter dem
Gestagen, aber keine Verdnderung der Gerin-
nungsparameter und der Knochendichte. Hdu-
fige Nebenwirkung waren Blutungen, die jedoch
mit zunehmender Anwendungsdauer abnah-
men. Das Serumestradiol lag zwischen 34 und
69 pg/ml. Diese Studienergebnisse stehen im
Einklang mit den klinischen Erfahrungen von
Romer. Sein Fazit: ,Ziel einer Endometriose-Be-
handlung sollte eine (perfekte) Operation pro Pa-
tientin sein, ansonsten ist die medikamentdse

Therapie von Nutzen.“ MW

H Rsmer T: Medikamentdse Langzeittherapie —
Nutzen, Nebenwirkungen und Risiken. Hauptsitzung
,Endometriose: Fragen und Probleme — Risiken und
Nebenwirkungen”, 60. Kongress der Deutschen
Gesellschaft fir Gyndkologie und Geburtshilfe,
Miinchen, 9.10.2014

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141051

Miller-Gang-Anomalien

Was verbirgt die
doppelte Zervix?

Nach Lehrmeinung sollte eine Cervix du-
plex nur in Zusammenhang mit einem Ute-
rus didelphys auftreten. Dass dem nicht so
ist, belegt eine US-amerikanische Studie.

Im Patientenregister der Mayo Clinic in Ro-
chester fanden sich in 34 Jahren 519 Frauen und
Médchen mit doppelter Zervix. Dabei galten
auch Fille, in denen die Zervix nur durch ein
Septum getrennt war, als Cervix duplex. Bei 64
Patientinnen lag ein Becken-MRI vor, das zur
Klassifikation der Miiller-Gang-Anomalie genutzt
wurde. Die Auswertung ergab in 32 Fillen
(50%) einen Uterus septus, in 27 Féllen (42%)
einen Uterus didelphys und in fiinf Fallen (8%)
einen Uterus bicornis. Die Zervixkanile prdsen-
tierten sich meist divergierend, nur beim Uterus
bicornis stets parallel. Der Abstand zwischen bei-
den Kandlen war mit 12,1 mm beim Uterus di-
delphys signifikant groBer als bei den beiden an-
deren Uterusanomalien (jeweils 5,4 mm). Die
Dicke des Zervixkanals unterschied sich dagegen
nicht signifikant.

Dysmenorrhoe war das am hdufigsten ge-
nannte Symptom der Patientinnen — vor allem
beim Uterus didelphys. Auch Infertilitdt und ab-
norme Blutungen wurden oft als Grund fiir die
Konsultation angegeben. Ein septierter Uterus
ergab sich dagegen in vielen Fillen als Zufallshe-
fund bei asymptomatischen Frauen.

Therapeutisch hat die korrekte Diagnose der
Fehlbildung weitreichende Konsequenzen, be-
tonen die Autoren: Im Gegensatz zum Uterus
bicornis und didelphys ldsst sich der Uterus sep-
tus chirurgisch durch eine hysteroskopische Re-

sektion des Septums gut behandeln. cw

H Smith BJ et al.: Double cervix: clarifying a dia-
gnostic dilemma. Am J Obstet Gynecol 211 (2014)
26.e1-5

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/140840

»MANCHMAL, GNADIGE FRAU, WIRD
AUCH DR. VIGILANS MUDE.*
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Zervixkarzinom

Bessere Prognose bei unsichtbaren Tumoren

Ein histologisch nachgewiesenes Zervixkarzinom im FIGO-Stadium IB1 kann im MRT
dennoch unsichtbar bleiben. Auf die Uberlebensrate wirkt sich das positiv aus.

In den Jahren 2001 bis 2007 wurden in einer
Seouler Klinik 346 Frauen mit einem histolo-
gisch nachgewiesenen Zervixkarzinom im FIGO-
Stadium [B1 behandelt. Bei 86 Patientinnen liel§
sich der Tumor im prdoperativen MRT weder
auf T2-gewichteten noch auf kontrastverstérkten
T1-gewichteten Bildern darstellen. Die Therapie
erfolgte in allen Fdllen mittels radikaler Hyster-
ektomie und pelviner Lymphadenektomie, je
nach intraoperativem Befund zusétzlicher para-
aortaler Lymphadenektomie und adjuvanter
Radio- oder Radiochemotherapie.

Wie zu erwarten, fanden sich zwischen den
im MRT sichtbaren und unsichtbaren Tumoren
in den Hysterektomie-Prdparaten erhebliche Un-
terschiede: Der Durchmesser der unsichtbaren
Zervixkarzinome war signifikant kleiner (4,5 ver
sus 30 mm), ihre Stroma-Invasionstiefe geringer
(33,3 versus 66,7%). Auch LymphgefdRinvasio-
nen und Lymphknotenmetastasen waren in

Zervixkarzinom

signifikant weniger Féllen nachweisbar. Infiltra-
tionen der Vagina und des Parametriums wur-
den ausschlieBlich bei sichtbaren Tumoren be-
obachtet. Aufgrund der geringeren Tumorlast
war auch die postoperative Prognose bei MRT-
okkulten Zervixkarzinomen besser. Die rezidiv-
freie 5-Jahres-Uberlebensrate lag bei 98,8%, die
Gesamt{iberlebensrate bei 100%. Die entspre-
chenden Raten bei sichtbaren Tumoren betrugen
91,2% und 95,8%.

Die Autoren schlieRen daraus, dass ein nega-
tiver MRT-Befund nach einer tumorpositiven
Biopsie ein wichtiger prognostischer Faktor ist.
Moglicherweise reiche dann eine einfache
Hysterektomie ohne Lymphknotendissektion
aus. Flr die Patientinnen sei damit eine gerin-

gere postoperative Morbiditdt verbunden. CW

L3 Park J-Y et al.: Postoperative outcomes of MR-
invisible stage IB1 cervical cancer. Am J Obstet
Gynecol 2014; 211: 168.e1-7

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141126

Gen-Varianten modulieren das Risiko

Fiir den komplexen Prozess der Onkogenese spielt die Inaktivierung von Genen eine
wichtige Rolle. Die Aufklirung dieser Mechanismen kénnte einen Beitrag zur Abschit-

zung der Krebsanfilligkeit leisten.

Das Zetvixkarzinom wird in erster Linie von
onkogenen HPV-Stdmmen verursacht. Aber
ldngst nicht alle infizierten Frauen bekommen
einen solchen Krebs. Man kennt verschiedene
Kofaktoren, die die Krebsmanifestation begiins-
tigen. Dazu gehoren auch genetische. Man
kennt inzwischen einige risikomodulierende
Gene; sie sind filir verschiedene Prozesse wie
DNA-Reparatur oder Apoptose zustdndig.

Wie wird ein Gen zum Krebs-Gen? Eine malR-
gebliche Rolle spielt offenbar die Inaktivierung
von Gen-Regionen, indem sich nicht-codierende
microRNA an Transkripte der Gene heftet und
damit die Synthese der Gen-Produkte (Proteine)
unterbindet. Wenn so ein Tumor-Suppressor-Gen
inaktiviert wird, kann Krebs entstehen. Die feh-
lerhafte Expression von microRNA-Varianten
trdgt offenbar auch zur Entstehung des Zervix-
karzinoms bei. Eine chinesische Arbeitsgruppe
suchte unter 41 microRNA, die zu 37 krebsbe-

zogenen Genen gehdren, nach Assoziationen
mit Zervixkarzinom. Fiir fiinf SNP (single nu-
cleotide polymorphism) fand man zunéchst sol-
che Zusammenhange. Bei der Uberpriifung in
einer Folgestudie blieb noch ein SNP
(rs1131445) als Kandidat fiir die Krebsauslosung
ibrig. Diese Variante geht mit einer erhdhten
Expression von Interleukin 16 einher.

Die Ergebnisse stiitzen die Hypothese, dass
Zervixkarzinome durch das Mitwirken von
microRNA entstehen kénnen und dass IL-16
eine Rolle fiir diesen Krebs spielt. Letzteres
héngt wohl damit zusammen, dass dem Zervix-
karzinom eine persistierende Entziindung der
Cervix uteri vorausgeht, die offenbar die Onko-
genese fordert. WE

B Mi Y et al.: Genetic variants in microRNA farget
sites of 37 selected cancer-related genes and the risk
of cervical cancer. PLoS One 2014; Epub Jan 22:
e86061

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141120

KASUISTIK

Chorionkarzinom

Falsche Zeit,
falscher Ort

Chorionkarzinome sind Trophoblast-Tu-
moren, die meist im Zusammenhang mit
einer Schwangerschaft auftreten. Nicht-
gestationelle Varianten kommen iiber-
wiegend an den Ovarien vor. Bei einem
speziellen Fall aus Tianjin war das nun
aber gerade anders.

Eine 62-jéhrige Chinesin kam in die Klinik
wegen irreguldrer vaginaler Blutungen, Hus-
ten, blutig tingiertem Sputum, Thorax-
schmerzen und Fieber. Thre letzte Schwan-
gerschaft lag 36 Jahre zuriick. Die Unter-
suchung ergab einen vergroRerten Uterus,
vergleichbar der Morphologie in der SSW 8.
Das Sonogramm zeigte einen vergroBerten
Uterus mit einer Raumverdrdngung. Dem
Kernspintomogramm zufolge infiltrierte der
Tumor das Myometrium. CT-Aufnahmen of-
fenbarten Metastasen in Lungen, Milz, Ne-
bennieren und Gehirn. Eine Biopsie aus dem
Uterus ergab ein Chorionkarzinom. Das 8-
hCG im Serum war auf fast 3000 U/1 erhoht.

Man fiihrte préoperativ eine Chemothera-
pie mit drei Zyklen durch und nahm dann
eine Totaloperation vor. Danach sank das -
hCG auf ca. 500 U/1. Es folgte eine postope-
rative Chemotherapie mit vier Zyklen. Acht
Monate spdter starb die Patientin trotz aller
medizinischer Bem{ihungen mit Atemversa-
gen.

Um den Ursprung des Tumors zu kldren,
analysierte man dessen Genotyp. Das Ergeb-
nis dieser Untersuchung verglich man mit der
Typisierung der Patientin und der ihres Man-
nes (mit STR-Multiplex-PCR). Der Tumor ent-
sprach genetisch komplett dem Erbgut der
Patientin; demzufolge handelte es sich nach-
weislich um ein Chorionkarzinom vom nicht-
gestationalen Typ. Eine solche Untersuchung
hat beileibe nicht nur akademische Bedeu-
tung. In manchen Féllen kann danach auch
die am besten geeignete Therapie gewdhlt
werden. WE

@ Wang Y et al.: Pure nongestional uterine chorio-
carcinoma in a postmenopausal Chinese woman
confirmed with short tandem repeat analysis. Am J
Obstet Gynecol 2014: 211(1): el-3

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141122
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KONTEXT

Die Fall-Kontroll-Studie schloss Méanner und
Frauen mit Mamma-Ca zwischen 1981 und
2009 ein (Stadium O-I1IB, invasive duktale
Karzinome). 144 Patienten konnten ausgewer
tet weden (72 Ménner, 72 Frauen). Alle Kar-
zinome bei Frauen waren Ostrogenrezeptor-
positiv, bei Madnnern 82%. Behandelt wurden
die Ménner bzw. Frauen mit Mastektomie
(n=72 vs. 38), Radiatio (n=29 vs. 44), Chemo-
therapie (n=23 vs. 20) und Hormontherapie
(n=57 vs. 57).

Das Gesamtiiberleben betrug bei Mdnnern
34 Monate weniger als bei Frauen (93 vs. 127
Monate, p=0,62), der Unterschied erreichte
aber keine statistische Signifikanz. Die Follow-
up-Zeit lag bei ca. vier Jahren. Diese Daten

Outcome beim frithen Mammakarzinom

Manner sind (fast) nicht benachteiligt

Brustkrebs kommt bei Mdnnern sehr selten vor (1% aller Mammakarzinome). Ent-
sprechend schlecht ist die Datenlage zum Uberleben der Betroffenen — bislang.

einer der grofiten Studien zum Outcome des
mannlichen Mamma-Ca legen nahe, dass der
Faktor ,ménnliches Geschlecht® allein keine
schlechtere Prognose als bei weiblichen Be-
troffenen bedingt. Das Follow-up war mit we-
niger als flinf Jahren allerdings kurz.
Voraussetzung fiir diese ,,Prognose-Egalitdt“
ist, dass Médnner auch wie Frauen behandelt
werden, also eine Therapie erhalten, die den
Leitlinien fiir Frauen entspricht. Zu guter Letzt:
Minner mit einer BRCA2-Mutation tragen im-
merhin ein 6,8%iges Lebenszeitrisiko fiir die

Entwicklung des Mamma-Ca in sich. CB

I Rushton M et al.: Treatment outcomes for male
breast cancer: a singlecenter retrospective case-
control study. Curr Oncol 2014; 21(3): e400-7
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141210

Zwei Antikorper gegen HER2

Besseres Uberleben beim Mamma-Ca

Die CLEOPATRA-Studie untersuchte den HER2-Antikorper Pertuzumab bei Patientinnen
mit HER2-positivem metastasierten Mammakarzinom (mMCA). Jetzt wurde die abschlie-
Rende Auswertung mit einem iiberlegenen Gesamtiiberleben prisentiert.

Mehrere Interimsanalysen hatten es bereits
gezeigt: Fiigt man Pertuzumab einem Standard-
Schema bestehend aus Docetaxel und Trastuzu-
mab in der First-line-Behandlung des HER2-po-
sitiven mMCA hinzu, verbessert sich das pro-
gressionsfreie Uberleben (PFS) und das Gesamt-
iiberleben (OS). Auf dem ESMO wurde nun die
abschliefende Auswertung prasentiert.

Nach einem Follow-up von 50 Monaten
zeigte sich, dass Patientinnen mit Pertuzumab
im Vergleich zu Plazebo 15,7 Monate ldnger leb-
ten (56,5 vs. 40,8 Monate; beide zusidtzlich zu
Docetaxel und Trastuzumab gegeben). Das Mor-
talitdtsrisiko wurde signifikant um 32% gesenkt
(HR 0,68; p=0,0002). Die Uberlebenskurven der
beiden Studienarme laufen bis zum jetzigen Aus-
wertungsdatum nicht zusammen.

Die berichteten unerwiinschten Ereignisse
Grad 3 oder hoher waren Neutropenien (49%),
Leukopenien (12%), febrile Neutropenien (14%)
und Diarrhoen (9%). Hiervon klinisch relevant
seien laut Prof. Andreas Schneeweiss, Heidel-

berg, die febrilen Neutropenien und die Diar-
rhoe. Diese seien {iberwiegend nur in Kombina-
tion mit der Chemotherapie aufgetreten und da-
nach auch riickldufig. Die kardiale Toxizitdt
wurde durch den zweiten HER2-Inhibitor nicht
erhoht.

Der Kontext: Die Einfithrung des ersten
HER2-Blockers Trastuzumab basierte im Jahre
2001 auf einer OS-Verldngerung von 4,8 Mona-
ten. Mit der zusdtzlichen Gabe des zweiten
HER2-Antikorpers steigt das OS nun — 13 Jahre
spdter — auf 15,7 Monate. Pertuzumab als allei-
niger Antikorper zeigte sich im {ibrigen wenig
erfolgreich. Offensichtlich ist die Kombination
aus direkter und Dimerisierungs-Inhibition von
HER2 der Schliissel zum Erfolg. CB

FACHPRESSEKONFERENZ

,Neuve Daten vom ESMO zu Perjeta® und Avastin® in
der Therapie des metastasierten Mammakarzinoms”,
Frankfurt, 17.10.2014, Veranstalter: Roche
Pertuzumab: Perjeta®

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/141283

©GFI. Der Medizin-Verlag
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THERAPIE-OPTIONEN

Nahrungsergénzung
in der Schwanger-
schaft und Stillzeit

B Um den wéhrend der Schwan-
gerschaft erhdhten Folatbedarf zu
decken, reicht eine folatreiche Er-
ndhrung allein i. d. R. nicht aus.
Folge ist ein erhdhtes Risiko fiir an-
geborene Herzfehler und Neural-
rohrdefekte. Da letztere sehr friih
im Schwangerschaftsverlauf entste-
hen, wird Schwangeren grundsdtz-
lich empfohlen, bereits ab Kinder
wunsch mit Folsgure (tgl. 800 ug)
zu supplementieren. Mit auf Meta-
folin® basierenden Préparaten bie-
tet Merck eine besonders effektive
Losung. Die stabile Calciumverbin-
dung von 5-Methyltetrahydrofolat
(MTHF) muss nicht metabolisiert
werden und umgeht damit auch
einen hdufigen Enzympolymorphis-
mus, der den Folatstoffwechsel un-
glinstig beeinflusst. Ergdnzend ent-
hélt das Prédparat fiir den spéteren
Schwangerschaftsverlauf und die
Stillzeit auch die Omega-3-Fett-
sdure Docosahexaensdure (DHA).

,»MIGRANE KONNEN WIR WOHL

AUSSCHLIESSEN.*

Hilfe bei Hyperhidrose

B Ubersteigertes Schwitzen kann
die Betroffenen sehr belasten.
Neben der primédren Hyperhidrose
gibt es auch andere Systemerkran-
kungen, die eine sekunddre Hyper-
hidrose auslésen. Die Pravalenz ins-
gesamt wird auf bis zu 16% ge-
schétzt. Im Klimakterium kann bei-
spielsweise das hormonelle Un-
gleichgewicht zu {ibermdBigem
Schwitzen fiithren. In der Peri- und

... diese Seite per Fax an

Postmenopause kann
die systemische orale
Gabe von Methanthe-
liniumbromid (Vagan-
tin®) von Hyperhi-

drose betroffenen
Frauen eine verbes-
serte  Lebensqualitdt

verschaffen. Eine Hor-
monetsatztherapie ist
Z. B. bei Patientinnen
mit Mamma- oder En-
dometriumkarzinom
kontraindiziert. Dann
gibt es neben Phyto-
pharmaka das nicht-
ZNS-géngige Antichol-
inergikum Vagantin®
als hormonfreie Option. Unter
www.vagantin.de erhalten Arzte
und Patienten Broschiiren und Rat-
geber zum Download.

SERVICE

Neue Patienten-Website

B Unter www.targin.de finden so-
wohl Arzte als auch Patienten wert-
volle Informationen zum Thema
Schmerz im Allgemeinen und zur

Therapie mit Targin® im Speziellen.
Neu ist das Angebot fiir Patienten.
Getrennt nach den Indikationen
»ochmerz* und ,Restless legs“ gibt
es unter anderem Gebrauchsinfor-
mationen zum Download sowie
Hinweise zur Einnahme des Medi-
kaments. Videoanimationen und
Kurzfilme liefern zusdtzliches Wis-
sen. Ein Teil der Informationen ist
nur fiir Targin®-Patienten zugdng-
lich. Elegant geldst: Der Login ist
nur {iber die Chargennummer der
verordneten Packung moglich.
Ebenfalls auf der Website befinden
sich Download-Links zu den beiden
Apps ,PainDiary“ und ,xPlain-
Pain“. Auch fiir Arzte bietet die
Website einiges: Diese haben Zu-
griff auf alle Fachinformationen und
erhalten einen Hinweis auf die ge-
biihrenfreie telefonische Info-Line.
Targin® ist eine Fixkombination aus
retardiertem Oxycodon und retar-
diertem Naloxon und ist zugelassen
zur Therapie starker Schmerzen
und des schweren bis sehr schwe-
ren idiopathischen Restless-legs-
Syndroms bei Erwachsenen, wenn
zuvor Dopaminergika versagt
haben.

Fax 089 /43 66 30-210
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Visanne® (2mg Dienogest)
Gezielt entwickelt und zugelassen zur Endometriosetherapie

Reduziert Lasionen signifikant’

-
So wirksam wie GnRH-Analoga*, dabei besser vertraglich? \/iSQﬂneg/

1X 'tg|. 1 Tablette Raus aus der SchmerzHaft.

*Bezogen auf die Schmerzreduktion
1 Kohler G.et al. Int J Gynecol Obstet 2010;108: 21-25. 2 Strowitzki T. et al. Hum Reprod 2010; 25(3): 633-641.

Visanne® 2 mg Tabletten Zusammensetzung: Wirkstoff:1 weile bis cremefarbene Tbl. enth. 2 mg Dienogest. Sonst. Bestandteile: Lactose-Monohydrat, Mikrokristalline Cellulose, Kartoffelstarke, Povidon K 25,
Magnesiumstearat, Talkum, Crospovidon Anwendungsgebiete: Behandlung der Endometriose. Gegenanzeigen: Best. venose thromboembolische Erkrankungen, vorausgeg./best. arterielle und kardiovasku-
lare Erkrankungen, Diabetes mellitus m. GefdBbeteiligung, best./vorausgeg. schw. Lebererkrankung, solange Leberfunktionswerte nicht normal, best./vorausgeg. Lebertumoren, bekannte/vermutete sexual-
hormonabh. maligne Tumoren, diag. nicht abgeklarte vag. Blutungen, Uberempfindlichkeit gg. Wirkstoff od. sonst. Bestandteile. Warnhinweise: Bei Anwendung von Visanne od. Gestagen-Monopraparaten:
schwerw. uterine Blutungen, Verdnd. d. Blutungsmusters, vendse/arterielle Thromboembolien, Diagnosehaufigkeit von Brustkrebs geringfligig erhoht, Lebertumoren, Estradiolspiegel moderat erniedrigt,
persist. Ovarialzysten. Besondere Uberwachung/besondere MaBnahmen: Depression, Hypertonie, Diabetes, Chloasma, rez. cholestat. Ikterus/Pruritus, Extrauteringrav. i.d. Anamnese. Enthilt 62,8 mg Lactose
pro Tbl. Pat. m. hereditarer Galactose-Intoleranz, Lactase-Mangel od. Glucose-Galactose-Malabsorption, die auf einer lactosefreien Didt sind, sollten diese Menge beachten. Nebenwirkungen: Haufig: Ge-
wichtszunahme, depressive Stimmung, Schlafstérungen, Nervositat, Libidoverlust, Stimmungswandel, Kopfschmerzen, Migrine, Ubelkeit, abdominelle Schmerzen, Flatulenz, geblahtes Abdomen, Erbrechen,
Akne, Alopezie, Riickenschmerzen, Brustbeschwerden, Ovarialzysten, Hitzewallungen, Uterine/vag. Blutungen inkl. Schmierblutungen, asthenischer Zustand, Reizbarkeit. Geleg.: Anamie, Gewichtsabnahme,
Zunahme d. Appetits, Angst, Depression, Stimmungsschwankungen, Ungleichgewicht d. autonomen Nervensystems, Aufmerksamkeitsstorung, Augentrockenheit, Tinnitus,
unspez. Kreislaufstérungen, Palpitationen, Hypotonie, Dyspnoe, Diarrhoe, Obstipation, Bauchbeschwerden, Gastro-intestinale Entziindung, Gingivitis, trockene Haut, Hyperhid-
O rose, Pruritus, Hirsutismus, Onychoklasie, Schuppen, Dermatitis, abn. Haarwachstum, photosen. Pigmentierungsstorung, Knochenschmerzen, Muskelkrampfe, Schmerzen/
J h Schweregefiihl i. d. Extremitaten, Harnwegsinfektiq_n, vag. Candidose, vulvovag. Trockenheit, genitaler Ausfluss, Beckenschmerzen, atroph. Vulvovaginitis, Gewebeverand. i. d.
ena p arm Brust, fibrozyst. Brusterkrankung, Brustverhartung, Odeme. Verschreibungspflichtig. Stand: FI/5, 06/2013 Jenapharm GmbH & Co. KG, Otto-Schott-Str.15, 07745 Jena.



