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EDITORIAL

Wind of Change

Der ,Wind of Change“, den die Scorpions meinten — die
Offnung der UdSSR zum Westen —, ist lingst abgeflaut. Auf
der Weltbiihne geht es trotzdem stlirmisch zu,

und allzu oft ist es Gegenwind, der die Fortschritte

der Menschheit auch auf medizinischem Gebiet

hemmt. Es waren noch relativ ruhige Zeiten, als

die Vereinten Nationen ihre MDGs (Millennium
Development Goals) setzten. Bis zum Jahr 2015

wurden z. B. mit den Zielen 4 und 5 substanzielle
Reduktionen der Sterblichkeit von Neugeborenen

und Kleinkindern bzw. von Miittern gefordert.

Wie weit wir mit MDG 4 und 5 gekommen sind, unter
suchten z. B. /. Bryceet al. (BMC Medicine 11, 2013, 225,
Epub). Sie erkannten voriges Jahr bedeutende Fortschritte,
stellten aber auch fest, dass nur wenige Lénder in 2015 die
Ziele erreicht haben wiirden. Als gréBte Herausforderung
sahen sie den (fehlenden) Zugang vieler Frauen und Kinder
zu lebensrettenden medizinischen Interventionen. Diese
Klage verblasst heute angesichts von vielfdltigem Elend und
Tod im Namen einer Religion im mittleren Osten und an-
derswo. Auch menschenverachtende Traditionen florieren,
wie die Genitalverstimmelung der Frauen in Afrika (z. B.
L. O. Lawaniet al., Int ] Gynaecol Obstet 125, 2014, 125-
128). Kémpft die zivilisierte Welt gegen Windmiihlen? Be-
hélt Bob Dylan Recht mit seinem ,,Blowing in the Wind“?

Dr. med. Wilfried Ehnert
Chefredakteur
ehnert@gfi-online.de

P. S. Frischer Wind weht demnédchst durch die Redaktion
der mit einem aufgefrischten Layout versehenen
Gyn-Depesche. Die Verantwortung fiir dieses Jour-
nal {ibernimmt von der ndchsten Ausgabe an ein
jingerer Kollege, Dr. med. Christian Bruer. Viel-
leicht komme ich dann in absehbarer Zukunft mei-
nem Development Goal niher, wieder ab und zu
den Puls der Boen an der GroBschot zu palpieren.

Jetzt NEU:

Gyn-
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gewinnen!
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Brustkrebs

Sehnsucht nach Vorbeugung

Es ist abenteuerlich, was Heiler in Deutschland Frauen mit Mammakarzinom als Ersatz
fiir schulmedizinische Therapie anbieten; dies hatte eine Recherche des , stern“ ergeben.
Weniger gefdhrlich ist es, dem Krebs didtetisch vorzubeugen.

Das Einweil8 in der Nahrung wird von Wis-
senschaftlern mit dem Krebsrisiko in Verbindung
gebracht. Man postuliert, dass es den IGF-1 an-
steigen lédsst; die Folge ist gesteigerte Gewebs-
proliferation. Aber welches Eiweil?

Rotes Fleisch — Wissenschaftler warnen

Rauchfrei-Gesetzgebung
Perinataler Profit

Boston-Mediziner ergriffen die Gelegenheit
der Nurses’ Health Study II, um prospektiv neue
Fdlle von Brustkrebs mit der Erndhrung zu kor-
relieren.

Der reichliche Verzehr von rotem Fleisch (wie
z. B. Rind) war mit einem signifikant erhthten
relativem Risiko fiir den Krebs von 1,22 verbun-
den. Keinen Zusammenhang gab es mit dem Ge-
nuss von Gefliigel, Fisch, Eiern, Gemiise und
Niissen. Bei postmenopausalen Frauen senkten
Hiihnchen et al. sogar das Risiko. Der Ersatz von
einem Rindersteak pro Tag durch eine Gemiise-
portion reduzierte das Risiko bei allen Frauen um
15%. Ahnliche Werte ergaben sich fiir den Aus-
tausch von rotem Fleisch gegen eines der ande-
ren gesunden Nahrungskomponenten. Die Zu-
sammenhdnge erschienen bei prdmenopausalen
Frauen stdrker als bei postmenopausalen, aber

Uberall gesunde Luft atmen zu konnen, ist ein berechtigter Anspruch zumindest der
Nichtraucher. Die entsprechende Gesetzgebung bringt aber auch handfesten Nutzen.

Befiirworter des Rauchverbots in der Offent-
lichkeit versprechen sich davon eine Verringe-
rung der geschdtzten Zahl von jdhrlich 600 000
Toten weltweit, die dem Passivrauchen zuge-
schrieben werden. Dazu kommen andere ge-
sundheitliche Beeintrdchtigungen.

Eine Arbeitsgruppe unter niederldndischer Fe-
derfiihrung wollte den stagnierenden Bemithun-
gen um rauchfreie Zonen Auftrieb geben, indem
es den Nutzen solcher Malnahmen speziell fiir
die Gesundheit von Kindern eruierte. Dazu
wurde die einschldgige Literatur ausgewertet.
Insgesamt wurden mehr als 2,5 Millionen Ge-
burten und 247 168 Asthma-Exazerbationen
von Kindern erfasst.

Eine Rauchfrei-Gesetzgebung war mit einer
Verminderung der Frithgeburten um 10,1% und
mit einer Abnahme der Krankenhausaufnahmen
wegen Asthma in dhnlicher Hohe verbunden.
Die Autoren stellen fest, dass diese Effekte zu-
sammen mit den gesundheitlichen Auswirkun-
gen auf Erwachsene starke Argumente dafiir lie-
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fern, das Rauchen in der Offentlichkeit im Sinne
der entsprechenden WHO-Empfehlungen weiter
einzuschrinken.

Kommentatoren aus San Francisco sehen
einen Grund fiir das Z6gern vieler Lander bei der
Implementierung von rauchfrei in der Tatsache,
dass dabei sofort Kosten entstehen, dass aber der
Nutzen vermeintlich erst auf lange Sicht eintritt.
Tatsdchlich manifestiert sich der gesundheitliche
Benefit sehr kurzfristig. Um ihn voll auszuschop-
fen, muss man aber den Rauch-Bann konsequent
umsetzen. Das sei in Deutschland nicht gesche-
hen, beklagen sie, wo in Hinterzimmern und
kleinen Bars immer noch geraucht werden
diirfe. Trotzdem habe man im ersten Jahr der
Einfithrung 7,7 Millionen Euro eingespart — im-
merhin. WE

L Been jv et al.: Effect of smoke-free legislation on
perinatal and child health: a systematic review and meta-
analysis. Lancet 383 (2014) 1549-1560 — Kalkhoran S et
al.: Smoke-free policies: cleaning the air with money to
spare. Ebd. 1526-1528

Original: www.gyn-depesche.de/ 140926

das kann eine Frage der statistischen Power (Pro-
bandenzahl) sein.

Die Ergebnisse bestdtigen die Empfehlungen
der American Cancer Society, rotes Fleisch zu
meiden. Die Zusammenhdnge zwischen Erndh-
rung und Krebs sollten noch eingehender unter
sucht werden. WE

I3 Farvid MS et al.: Dietary protein sources in early
adulthood and breast cancer incidence: prospective cohort
study. BMJ 348 (14 June 2014) 13

Original: www.gyn-depesche.de/ 140928

Britische Leitlinien

Intrapartale

Evidenz-Lucken

Das National Institute for Health and Care
Excellence (NICE) hat im Mérz einen Ent-
wurf neuer Leitlinien fiir das intrapartale
Management vorgelegt. Zwei geburtshilfli-
che Consultants zerpfliicken ihn.

Der Guidelines-Entwurf enthélt mehr als 300
Empfehlungen — so weit, so gut. Aber bei diesen
wurde das frithere Wertungssystem (A bis D) ab-
geschafft und durch Formulierungen im Sinne
von ,stark empfohlen®, ,,zu erwdgen“ oder ,,an-
zubieten“ ersetzt. Damit bleibe die Definition
der Evidenzstufe auf der Strecke, beklagen die
Autoren, sofern man nicht die Langfassung zu
Rate zieht. Das Werk sei ohnehin zu lang gera-
ten (805 Seiten). Man befiirchtet nun, dass der
schiere Umfang des Werks viele Arzte davon ab-
hilt, den Nutzen der Leitlinie auf den Priifstand
der Klinischen Praxis zu stellen.

Anerkannt wird, dass die Neufassung einen
Beitrag dazu leisten kann, das Gebdren als etwas
Normales anzusehen, dementsprechend kénnen
mehr unnétige Intetventionen unterbleiben. Ent-
tduscht sind die Kommentatoren, dass die fetale
Blutentnahme beflirwortet wird, nur weil sie im
UK hédufig vorgenommen wird, ohne dass Stu-
dien-Evidenz dafiir sprache.

Bei der umstrittenen Frage, ob man die Na-
belschnur-Abklemmung aufschieben solle (um
Hém-Eisen zu sparen), legen sich die Guidelines
auf eine starke Empfehlung dafiir fest. Damit
wird die UK-Position festgeschrieben, was die
beiden Autoren positiv finden — aber die Evidenz
fiir diesen Standpunkt ist weiter schwach (,,the
jury is still out). WE

s | Rajasingam D et al.: NICE's draft guideline on intrapar-
tum care. Where is the evidence? BMJ 348 (5 July 2014) 8
Original: www.gyn-depesche.de/ 140927
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Nebenwirkungen: Sehr héufig: Gewichtszunahme, Gewichtsabnahme. Haufig: Abdominalschmerz; Kopfschmerzen; Amenorrhoe, Brustschmerz/-empfindlichkeit, Zwischenblutungen, Menometrorrhagie, Menorrhagie; Akne; Miidigkeit, Reaktionen an der Einstichstelle (wie z.B. Schmerzen, Druckschmerz,
Knéitchenbildung, Atrophie [persistierend] und Lipoatrophie); Anorgasmie, Depressionen, emotionale Stérungen, Reizbarkeit, abgeschwéchte Libido, affektive Stérungen. Gelegentlich: Schwindel; Blahungen und Véllegefiihl, Ubelkeit; Vaginalinfektion; herabgesetzter oder gesteigerter Appetit, Fllissigkeitsre-

tention; Riickenschmerzen, Muskelkrémpfe, Beinschmerzen; Angst, Schiaflosigkeit; Schwindelgefiihl, Migréne; vaginaler Ausfluss, vulvovaginale Trockenheit, D e, Ar gen der BrustgroBe, D ie, Ovarialzysten, Becl en, prél Syndrom; Hitzewallungen, Hypertonie,
Varizen, Thrombophlebitis, Lungenembolie; Chloasmen, Dermatitis, Ekchymosen, Ausschlag, Haarausfall, Hirsutismus; abweichende Leberenzyme; anomaler Zervixabstrich. Haufigkeit nicht bekannt: Brustkrebs; Arthralgie, Osteoporose einschlieBlich osteoporotische Frakturen, Verringerung der Knochen-
dichte; Krampfe, Schifrigkeit; ungewdhnliche uterine Blutungen (unregelméig, verstérkt, verringert), Galaktorrhoe; thromboembolische Stérungen; Tachykardie; Uberempfindlichiet jonen (z.B. Anaphylaxie und anaphylaktoide Reaktionen, Angiotdem); Gelbsucht, Leberfunktionsstérungen; Pruritus,

Urtikaria, Hautdehnungsstreifen; Asthenie, Pyrexie; verminderte Glukosetoleranz; Nervositat. Bitte beachten Sie auBerdem die Fachinformation. Warnhinweise: Enthélt Parabene und Natriumverbindungen. Abgabestatus: Verschreibungspflichtig. Pharmazeutischer Unternehmer: PHARMACIA GmbH/
PFIZER PHARMA GmbH, 10785 Berlin. Stand: Oktober 2011. b-1v4say-sti-104

m = = mnmpero-Clinovir

Depo-Clinovir® 150 mg Injektionssuspension. Wirkstoff: Medroxyprogesteronacetat. Zusammensetzung: 1 Fertigspr. (1 mi) enth. 150 mg Medroxyprogesteronacetat (MPA) in steriler wassr. Suspension. Sonst. Bestandteile: Methyl-4-hydroxybenzoat (Ph.Eur.), Propyl-4-hydroxybenzoat (Ph.Eur,),
Macrogol 3350, Polysorbat 80, Natriumehlorid, ggf. Salzsaure 36 % od. Natriumhydroxid (Ph.Eur,) zur pH-Einstellung, Wasser filr Inj.-zwecke. Anwendungsgebiete: Schwangerschaftsverhiitung von langerer Dauer (3 Mon.) nur b. Frauen, die and. Meth. d. Kontrazeption nicht vertragen od. fiir die orale
Kontrazeptiva nicht geeignet sind. Hinweis: Nur f. Frauen mit normalem Zyklusverlauf. Gegenanzeigen: Uberempf. gg. MPA, Alkyl-4-hydroxybenzoate (Parabene) od. einen d. sonst. Bestandteile; besteh. od. vermut. Schwangerschatt; ungekl. vagin. Blutungen; Venenentz. od. Thromboembolie; akute od.
in d. Vergangenh. aufgetr. zerebrovask. Erkrank.; Verdacht auf sowie besteh. od. behand. Mamma- od. Endometriumkarzinom; schwere Leberfkt.-stor. mit od. ohne Gelbsucht; Enzymstor. (z.B. Dubin-Johnson- u. Rotor-Syndrom); wahr. einer friiheren Schwang. aufgetr. Gelbsucht, schwerer Juckreiz od.
Herpes gestationis; 6 Wo. vor geplanten OPs, nach Unféllen f. d. Dauer d. Ruhigstell.; Osteoporose. Warnhinweise u. VorsichtsmaBnahmen: Vor u. wahr. d. Anwend. allgemeindrztl. und gynékol. Untersuch. durchf. Vorsicht b. Porphyrie, eingeschr. Leberfkt., Depressionen, Venenentz. od. Thrombosen
i. d. Vorgesch. Keine erneute Inj., wenn unter d. Behandl. auftreten: erstm. migréneart. od. ungewohnt starke Kopfschm., akute Sehstdr. jeder Art od. Exophthalmus, starkerer Blutdruckanstieg, Wiederauftreten v. Depress., krankh. Verand. d. Leberfkt./Gelbsucht od. d. Hormonspiegel. Bei Sichelzellandmie
vor u. wahr. d. Behandl. rotes Blutbild kontrollieren u. b. Verschlecht. Prép. absetzen. Vorsicht b. Erkrank., die durch Fliissigkeitsretention negativ beeinfl. werden konnten. Bei Diabetik. u. Pat. m. Pradiabetes od. latentem Diabetes Glucosetoleranz tiberpriifen. Erhdhtes Risiko v. GefaBverénd. (z.B. Herz-
infarkt, Schlaganfall) b. Raucherinnen (insb. m. zunehm. Alter u. steig. Zigarettenkonsum). Verlust an Knochendichte b. Frauen aller Altersgruppen b. Langzeitanw. (Knochendichte regelm. iberpriifen). Bei Frauen m. erhdhtem Osteoporoserisiko and. Verhtitungsmeth. in Betracht
ziehen. Nebenwirkungen: Sehr héufig: Fliissigkeitsretention, Kopfschm., Nervositdt, Bauchschm., Regelstor. (unregelm., verstarkt, vermindert), Amenorrhoe, Schmierblut., Gewichtszu- oder abnahme. Haufig: verring. Libido u. Anorgasmie, Depression, Schiaflosigk., Benom-
menh., Hitzewall., Blahungen, Ubelk., Akne, Haarausfall, Hautausschlag, Riickenschm., Leukorrhagie, Mastodynie, Druckempfindlichk. d. Briiste, Asthenie, Erschdpf. Gelegentlich: Krampfanfalle, Schiéfrigk., Gelbsucht, Hirsutismus, Juckreiz, Urtikaria, Milchfluss. Selten: Fieber.
Héufigkeit unbek.: Anovulation, Viaginitis, Thromboembolien, Leberfkt-stor., Uberempf.-reakt. (z.B. anaphylaktoide Reakt. u. Anaphylaxie, i. Einzelfallen m. fatalem Ausgang, Bronchospasmus, Angioddem), Kontaktdermatitis, Arthralgie, Beinkrampfe, Unterleibsschm., Reakt. a. d.
Inj.-stelle, vermind. Glucosetoleranz, Abnahme d. Mineralknochendichte. Nach Markteinfiihr.: Félle v. Osteoporose einschl. osteoporot. Frakturen u. Félle v. Brustkrebs. Weitere Informat. s. Fach- u. Gebrauchsinformation. Verschreibungspflichtig. PHARMACIA GmbH, PFIZER
PHARMA GmbH, 10785 Berlin. Stand: November 2011. b-1v5dci-su-150 www.pfizermed.de

Foto: © detailblick — Fotolia.com
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Rheuma und Verhitung
E-Zigaretten kein Préventionsmittel, Unter Leflunomid besonders WiChtig

das zeigt eine Querschnittsstudie aus den
USA, an der 17 353 Heranwachsende im
Jahr 2011 und 22 529 im Jahr 2012 teilnah-
men. Wer schon einmal an E-Zigaretten gezo-
gen hatte, hatte auch mit groBer Wahrschein-

Frauen mit rheumatoider Arthritis brauchen eine wirksame Therapie, um ihre Lebens-
qualitdt nicht zu sehr absinken zu lassen. Dazu wird immer noch relativ hidufig das lang-
wirkende Antirheumatikum Leflunomid eingesetzt.

lichkeit schon einmal normale Zigaretten Aus Tierversuchen ist eine embryo- und feto- und 107 Kontrollen. 48,4% der Leflunomid-
geraucht oder rauchte zum Zeitpunkt der Um- toxische Wirkung von Leflunomid bekannt. Frauen, die verhiiteten, nahmen eine kombi-
frage bereits richtig und konnte seltener Gber Deshalb muss vor Beginn einer Leflunomid-Me-  nierte Pille, 16,1% verlieRen sich auf Kondome,
einen langeren Abstinenzzeitraum berichten dikation eine Schwangerschaft ausgeschlossen — 3,2% trugen ein Intrauterinpessar und 32,0% be-
als NieRaucher. Das Argument, E-Zigaretten werden; unter der Therapie muss sie verhindert ~ vorzugten eine ,natiirliche* Methode. Beunru-
kdnnten helfen, den Einstieg ins Zigarettenrau- werden. Nach Absetzen sollte die Frau fiir zwei  higend ist, dass 32,6% der polnischen Fauen, die

chen zu verhindern, ist damit nicht zu halten. Jahre nicht schwanger werden. Wird eine Frau  das Antirheumnatikum nahmen, {iberhaupt nicht

B Dutra LM et a.: Electronic cigarettes and unter Leflunomid gravide, ist es nicht nur abzu-  verhiiteten, obwohl ihnen das dringend nahege-

conventional cigarette use among US adolescents. A

cross-sectional study. JAMA Pediatr 168 (2014) 610-617 setzen; man sollte auch die Elimination der Sub-  legt worden war.

stanz fordern, indem man fiir elf Tage Cholesty- Die Autoren halten es fiir notig, dass Rheuma-
Das Risiko é&lterer Nierenspender ist ramin oder Aktivkohle verabreicht. Der tologen und Gynékologen eng zusammenarbei-
begrenzt, wie eine Kohortenstudie mit 3368 Leflunomid-Metabolit A771726 sollte schnell ten, wenn es um Frauen im gebérfdhigen Alter
dlteren Organspendern und genauso vielen unter den kritischen Plasmawert fallen, erldutern — mit rheumatoider Arthritis geht. WE
gesunden dlteren Nichtspendern, um 59 polnische Experten.
Jahre alt, zeigt. Nach im Median 7,8 Jahren Wie zuverlassig Frauen in ihrem Land unter L Banas T et al.: Use of contraception by women treated

. . . with leflunomide due to rheumatic arthritis. J Obstet
Leflunomid Kontrazeption betreiben, untersuch- Gynecol 34 (2014)

ten die Autoren anhand von 46 solchen Fillen  Original: www.gyn-depesche.de/140381

war die Mortalitdt vergleichbar (4,9 vs. 5,6
Todesfdlle pro 1000 Personenjahre). Haus-
arztbesuche waren in der Spendergruppe
etwas haufiger als in der Kontrollgruppe; eine
erhdhte Inzidenz von Diabetes, Schilddrijsen-
unterfunktion oder rheumatoider Arthritis fand

cich bet Spendern nicht, Ein besonderes R

siko der Lebendspende fand eine andere Stu-

die: Nierenspender haben in den USA Prob Noffa”verhijfung

leme, wenn sie eine Lebens- oder Gesund- o Lo °

heitsversicherung abschlieBen wollen. Kupfer-T Iangf"5"9 eﬁekhv

E’] Reese PP et azlé' M[?’fa/i{g anddcafdfovjswlaf Selbst nach einer Notfallkontrazeption kiimmern sich viele Frauen nicht um eine
Tgii;i:g ?;g;;/ ]eurly”;e épgf};h::;:; pr%tj_[sj sichere Verhiitung. Der Vorteil der Kupferspirale: Sie senkt auch langfristig die Zahl
Boyarsky B/ et al. Difficulty obtaining insurance after unerwiinschter Schwangerschaften. Das bestitigt eine US-amerikanische Studie.

live kidney donation. Am J Transplant (2014) July 16,

Epub ahead of print

Von 542 Frauen, die in einer von zwei Kli-  Infektionen oder PID (pelvic inflammatory
niken in Salt Lake City wegen eines Notfall- ~ disease) traten nicht auf. 35 Frauen aus der
kontrazeptivums vorsprachen und sich an der  IUD-Gruppe und 64 aus der LNG-Gruppe hat-
Studie beteiligten, bekamen 40% das KupferT ~ ten am Follow-up nicht teilgenommen.

Der Patientenwille kann sich éandern,
was die Umsetzung von Patientenverfiigungen
nicht leichter macht. Die systematische Aus-

wertung von 24 Studien ergab, dass bei etwa und 60% orales Levonorgestrel (LNG). 59% in Nach Anpassung an Alter, Paritdt und sozio-
70% der Vorausverfiigungen die Patientenpré- der TUD-Gruppe waren nulligravid. Bei 42 6konomische Faktoren errechnete sich fiir
ferenzen stabil waren, bei 30% nicht. Haufi- Frauen misslang die Insertion des IUDs, sie er-  Frauen, die sich fiir das KupferT entschieden
ger stabile Wiinsche fiir das Lebensende hat- hielten deshalb ebenfalls die Pille danach. hatten, ein halb so groBes Risiko schwanger
ten Patienten, die langer stationar betreut Ein Jahr spiter waren 40 Frauen (12,2%) zu werden wie fiir Frauen, die LNG als Not-
wurden oder sich bereits am Lebensende be- aus der LNG-Gruppe schwanger. In der IUD-  fallkontrazeptivum bevorzugten. Die Autoren
fanden, wie auch Personen mit hherem Bil- Gruppe lag die Schwangerschaftsrate nur bei  halten es deshalb fiir sinnvoll, den Einsatz der

dungsgrad oder diejenigen, die sich in der
Betreuung am Lebensende engagierten. Eine
Assoziation zwischen einer Verdnderung des
Gesundheitszustands und der Anderung des

6,5%: Darunter waren fiinf Frauen, bei denen  Kupferspirale als Notfallkontrazeptivum star-
das KupferT nicht eingesetzt werden konnte, ker zu fordern. So konne die Zahl uner
und sieben, bei denen es wieder entfernt wiinschter Schwangerschaften effektiv redu-

Patientenwillens im Zeitverlauf fand sich nicht wurde. In 17 Féllen wurde das IUD ausgesto- ~ ziert werden. cw
Diese Frage muss aber dringend in der Praxis Ben (eine weitere Schwangerschaft). Von den B 7urok D et al.: Emergency contraception with a

beforscht werden. 05 Frauen, bei denen das IUD nach einem  copper IUD or oral levonorgestrel: an f)bservan‘onal study
Auriemma CL et al. Stability of end-of life Jahr noch an Ort und Stelle lag, wurde nur gfzgyear RGeS, COR T S O 22

preferences: a systematic review of the evidence. JAMA eine schwanger. Fille von Uterusperforation, — Original: www.gyn-depesche.de/ 140490
Intern Med 174 (2014)1085-1092
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Visanne® (2mg Dienogest)
Gezielt entwickelt und zugelassen zur Endometriosetherapie

Reduziert Lasionen signifikant’

-
So wirksam wie GnRH-Analoga®, dabei besser vertraglich? ViSaneQ/

1th|. 1 Tablette Raus aus der SchmerzHaft.

*Bezogen auf die Schmerzreduktion
1 Kohler G.et al. IntJ 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 weife 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. vendse thromboembolische Erkrankungen, vorausgeg./best. arterielle und kardiovasku-
lare Erkrankungen, Diabetes mellitus m. GefaRbeteiligung, 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, Verand. d. Blutungsmusters, venose/arterielle Thromboembolien, Diagnosehdufigkeit von Brustkrebs geringfiigig erhoht, Lebertumoren, Estradiolspiegel moderat erniedrigt,
persist. Ovarialzysten. Besondere Uberwachung/besondere MaRnahmen: Depression, Hypertonie, Diabetes, Chloasma, rez. cholestat. lkterus/Pruritus, Extrauteringrav. i.d. Anamnese. Enthalt 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, Migrane, Ubelkeit, abdominelle Schmerzen, Flatulenz, geblihtes 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. Pigmentierungsstérung, Knochenschmerzen, Muskelkrampfe, Schmerzen/
J h Schweregefuhl i. d. Extremitaten, Harnwegsinfektion, vag. Candidose, vulvovag. Trockenheit, genitaler Ausfluss, Beckenschmerzen, atroph. Vulvovaginitis, Gewebeverand. i. d.
enap arm Brust, fibrozyst. Brusterkrankung, Brustverhartung, Odeme. Verschreibungspflichtig. Stand: FI/s, 06/2013 Jenapharm GmbH & Co. KG, Otto-Schott-Str. 15, 07745 Jena.
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PRAXIS-TIPP

Nach Schlaganfall

An der ,Stroke Prevention in Young
Women“-Studie nahmen 224 Frauen zwi-
schen 15 und 49 Jahren nach Hirninfarkt teil.
Sie wurden mit 348 Frauen ohne Schlaganfall
verglichen. Alle gaben Auskunft iiber Risiko-
faktoren wie Zigarettenkonsum, Kopfschmer-
zen, Hypertonie, Brustschmerzen oder Myo-
kardinfarkt sowie Thrombosen.

Pilleneinnahme erhthte das Schlaganfallri-
siko auf das Doppelte. Knapp die Hilfte der
Frauen wies mehr als einen Risikofaktor auf
und hatte deshalb den &rztlichen Rat erhalten,
vom Gebrauch oraler Kontrazeptiva abzuse-
hen. Bei ihnen stieg das Schlaganfallrisiko in
Kombination mit der Pille auf mehr als das
Dreifache. Am stérksten wurde es durch Rau-

Ausfihrlicher Gber Verhitung beraten

Kombinierte Pillen erh6hen das Schlaganfallrisiko. Ob das vom Vorhandensein wei-
terer Risikofaktoren abhédngt und wie drztliche Beratung das Kontrazeptionsverhalten
der betroffenen Patientinnen beeinflusst, untersuchten US-Wissenschaftler.

chen und Kopfschmerzen beeinflusst. An den
medizinischen Rat, aufgrund ihres Risikopro-
fils nicht mit oralen Kontrazeptiva zu verhi-
ten, erinnerten sich jedoch nur etwa 15% der
betroffenen Frauen. Jede Vierte ignorierte dies.

Die Ergebnisse bestdtigen somit nicht nur
die bereits bekannten Hochrisikogruppen, be-
tonen die Autoren: Sie zeigen erstmals auch,
dass eine intensivere &drztliche Kontrazeptions-
beratung und eine bessere Compliance der Pa-
tientinnen mdglicherweise die Schlaganfallra-
ten verringern koénnten. cw

| Ryan KA et al.: Prevention opportunities for oral
contraceptive-associated ischemic stroke. Stroke 45
(2014) 893-895

Original: www.gyn-depesche.de/ 140847

Kombinierte hormonelle Kontrazeptiva

Thromboserisiko auch bei Jugendlichen

Bis zu 10% aller Kontrazeptions-assoziierten vendsen Thromboembolien (VTE) betreffen
Teenager unter 20 Jahren. Eine pédiatrische Himatologin fasste zusammen, was Gyni-
kologen bei der Verordnung beachten sollten.

Im Vergleich zu &lteren Frauen, die mit kom-
binierten oralen Kontrazeptiva (COC) verhiiten,
haben Jugendliche ein erheblich geringeres VTE-
Risiko. Dennoch liegt die Inzidenz sechsmal
hoher als bei nicht hormonell verhiitenden Teen-
agern. Zudem sind Jugendliche hdufig Pillen-
Neueinsteiger — und aus Studien weill man, dass
das VTE-Risiko in den ersten sechs bis zwolf Mo-
naten der COC-Einnahme am gréften ist. Jiin-
gere Frauen bekommen oft COC der dritten Ge-
neration und Drospirenon-haltige Préparate.
Diese sind mit einem signifikant héheren VTE-
Risiko assoziiert als COC mit Levonorgestrel.

Es scheint, dass Vaginalring und transdermales
Pflaster bei jungen Frauen mit zusdtzlichen Risi-
kofaktoren keine sicherere Alternative zur Pille
darstellen. Auch bei COC mit nur 20 ug Ethinyl-
estradiol lag die Thromboseinzidenz in Studien
nicht niedriger als bei der klassischen Variante.
Potenziell beeinflussen neuere Ostrogenkompo-
nenten wie Estradiol und Estradiolvalerat die

Gyn-Depesche 4/2014

Thrombogenese weniger stark. Ob sich dies auf
das VTE-Risiko auswirkt, ist noch offen.

Bei den meisten jungen Frauen, die eine
Thromboembolie entwickeln, liegen zusdtzliche
Risikofaktoren vor — in erster Linie Adipositas
und Nikotinkonsum. Auch erbliche Thrombo-
philien finden sich hdufiger: Etwa ein Drittel der
Frauen mit COC-assoziierter VIE weist in Stu-
dien eine heterozygote Faktor-V-Lei-
den-Mutation auf.

Ob Frauen mit einer bekannten
geringgradigen Thrombophilie mit
COC verhiiten sollten, ist umstrit-
ten. Als Alternative bieten sich in
erster Linie ostrogenfreie Kontra-
zeptiva wie DMPA oder [UD an.
Selbst bei VTE-Familienanamnese
stellen COC jedoch ein geringeres
Risiko dar als eine Schwangerschaft
— inshesondere, wenn Ostrogenfreie
Préparate nicht vertragen werden.

Wichtig sei es in jedem Fall, betont die Autorin,
die Patientin iiber das Thromboserisiko aufzu-
kldren. Auch wenn die Beschwerden anfangs
sehr unspezifisch sind, sollte man bei Brust-
schmerzen und Kurzatmigkeit, aber auch bei
Riicken- oder GesdBschmerzen selbst bei jugend-
lichen Patientinnen an die Moglichkeit einer
VTE denken. cw

0 oBrien S et ai.: Contraception-related venous
thromboembolism in adolescents. Semin Thromb Hemost
40 (2014) 66-71

Original: www.gyn-depesche.de/ 140846

|UD-Insertion

Keine Schmerzreduk-
tion durch Misoprostol

Die Angst vor Schmerzen beim Einsetzen
eines IUD schreckt viele potenzielle An-
wenderinnen und Gyndkologen ab. Ob Mi-
soprostol die Insertion erleichtern kann,
untersuchten US-Wissenschaftler.

82 Nulliparae, die sich ein Kupfer- oder Le-
vonorgestrel-IUD einsetzen lieflen, erhielten
bukkal entweder 400 pg Misoprostol oder Pla-
zebo zwei bis acht Stunden vor der Insertion.

Beide Gruppen ordneten die erlittenen
Schmerzen etwa gleich stark ein: bei knapp
sechs von zehn Punkten. Auch die vom Arzt be-
urteilten Schwierigkeiten bei der Insertion sowie
der Einsatz zusdtzlicher Hilfsmittel wie Dilatato-
ren, Sonographie oder weitere Analgetika unter
schieden sich nicht signifikant. Die Zeitverzdge-
rung durch die Medikation war fiir die meisten
Frauen kein Hindernis: 85% wollten lieber ein
paar Stunden warten als stédrkere Schmerzen in
Kauf zu nehmen. Dies zeigt, wie viel Bedeutung
die Patientinnen einer effektiven Schmerzreduk-
tion bei der [UD-Insertion zumessen. Die Gabe
von Misoprostol bei Nulliparae scheint sich daffir

jedoch nicht zu eig-
nen. Nicht ausschlie-
Ben wollten die Auto-
ren andererseits, dass
Misoprostol in Einzel-
fallen hilfreich ist. CW

R Espey E et al.: Miso-
prostol for intrauterine
device insertion in nulli-
parous women: a
randomized controlled trial.

Am J Obstet Gynecol 210
(2014) 208.e1-5
ALS DAS UNIVERSUM ZU Original: www.gyn-depe-
KONTRAHIEREN BEGANN ...  sche.de/140848
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Krebserkrankung im Kindesalter

Die Ovarialfunktion
beurteilen

Der Serumspiegel des Anti-Miiller-Hormons
(AMH) Kkorreliert zuverldssig mit der Ovari-
alfunktion. Dies kann man auch zur Fertili-
tatsdiagnostik bei Jugendlichen nach einer
Krebserkrankung nutzen.

An der Universitdt von Alabama nahmen 53
Médchen und junge Frauen nach Krebs im Kin-
desalter an einer Studie teil. Sie hatten ihre
Chemo- oder Radiotherapie vor mindestens einem
Jahr abgeschlossen. Anhand ihrer Krebsdiagnose,
der Art der Chemotherapie und der abdominalen
Strahlendosis klassifizierte man das Risiko einer
Gonadentoxizitét. In klinischen und labordiagnos-
tischen Untetsuchungen wurden das Pubertétssta-
dium nach 7annersowie FSH-, LH-, Estradiol- und
AMH-Serumspiegel bestimmt.

Eine verringerte ovarielle Resetve stellte man
anhand des AMH-Spiegels (< 1ng/ml) bei 31 Pa-
tientinnen (58%) fest. Nur in 17 Féllen duBerte
sich die nachlassende Ovarialfunktion auch durch
eine FSH-Erh6hung (> 12 IU/1). Erniedrigte AMH-
Werte fand man u. a. bei allen zehn Jugendlichen
mit verzogerter Pubertdtsentwicklung sowie bei
allen sieben mit diagnostizierter vorzeitiger Ova-
rialinsuffizienz. Von den 16 Médchen, die héchs-
tens 13 Jahre alt und noch nicht in der Pubertét
waren, hatten zehn einen AMH-Wert von weniger
als 1 ng/ml und acht einen erhthten FSH-Wert.

Nach Hochrisiko-Chemotherapie stieg die Ge-
fahr einer verringerten ovariellen Reserve auf das
Vierfache, nach Bestrahlung des Beckenraums auf
das Achtfache und nach hochdosierter Cyclophos-
phamid-Therapie sogar auf das Zwolffache.

Offenbar kann eine verminderte ovarielle Re-
serve nach einer potenziell gonadenschédigenden
Therapie mithilfe des AMH-Werts zuverldssig diag-
nostiziert werden. Anders als der FSH-Spiegel un-
terliegt er keinen zyklusbedingten Schwankungen
und erlaubt auch bei prapuberalen Kindern oder
wahrend einer Hormontherapie eine Auswertung.
Zudem erwies sich der AMH-Spiegel in der Studie
als deutlich sensitiver. Von klinischer Bedeutung
ist nach Ansicht der Autoren inshesondere die Vor-
hersage einer Ovarialinsuffizienz bei prépuberalen
Kindern, die eine friihzeitige Ostrogensubstitution
ermdglicht. cw

s | Lunsford AJ et al.: Antimiillerian hormone as a measure
of reproductive function in female childhood cancer
survivors. Fertil Steril 101 (2014) 227-231

Original: www.gyn-depesche.de/140483
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PRAXIS-TIPP

IVF / ICSI

An einem universitdren Zentrum fiir Repro-
duktionsmedizin in Shandong verglich man
die Schwangerschafts- und Geburtenraten
nach IVF / ICSI bei Frauen mit und ohne Ute-
rusmyomen. Bei 249 von iiber 10 000 behan-
delten Patientinnen lagen subserdse oder in-
tramurale Myome vor, die die Uterushdhle
nicht deformierten. Der Studiengruppe wur-
den paarweise 249 Frauen ohne Myome ge-
geniibergestellt.

Weder die Implantations- oder Schwanger
schaftsraten noch die Geburtenraten differier-
ten in den beiden Gruppen signifikant. Auch
zwischen subserdsen und intramuralen Myo-
men fand man keine Unterschiede.

In Subgruppenanalysen wurden Patientin-
nen mit intramuralen Myomen getrennt be-

Grofie Myome - geringere Erfolgschancen

trachtet. Hier zeigte sich, dass die Geburten-
rate bei einer MyomgrdQe {iber 2,85 cm signi-
fikant zuriickging. Ahnliche Effekte zeigten
sich, wenn die Summe der einzelnen Myom-
durchmesser 2,95 cm {iberstieg. Auf die klini-
sche Schwangerschaftsrate wirkte sich die My-
omgrole dagegen nicht aus.

Myome, die die Uterushohle nicht defor-
mieren, wirken sich also offenbar nicht per se
negativ auf die Erfolgschancen von [VF / ICSI
aus. Die Ergebnisse belegen jedoch, dass die
Entbindungsraten bei intramuralen Myomen
von mehr als 2,85 c¢m sinken. cw
@ yanietal: Effect of fibroids not distorting the
endometrial cavity on the outcome of in vitro fertilization
treatment: a retrospective cohort study. Fertil Steril 101

(2014) 716-721
Original: www.gyn-depesche.de/ 140484

Essstorungen

Magersucht schitzt nicht vor Schwangerschaft

Anorexie und Bulimie erh6hen die Wahrscheinlichkeit fiir eine Fertilititsbehandlung und
fiir Zwillingsgeburten. Aber auch unerwiinschte Schwangerschaften kommen bei Mager-
siichtigen hidufiger vor. Das ergaben niederldndische Studiendaten.

Von 8880 Schwangeren aus der Rotterdamer
Generation-R-Studie hatten 160 Frauen angege-
ben, vor kurzem oder friiher einmal an Anorexia
nervosa gelitten zu haben, 265 an Bulimia ner
vosa und 130 an beiden Essstérungen. Diese
drei Gruppen stellte man Frauen mit anderen
psychiatrischen Erkrankungen und psychisch
Gesunde gegentiber.

3,2% der Frauen aus der Bulimie-Gruppe
waren mit assistierter Reproduktion schwanger
geworden. Bei den Probandinnen mit einer an-
deren oder gar keiner psychischen Erkrankung
betrug diese Rate jeweils weniger als 1,5%.
Diese Unterschiede erwiesen sich als unabhdngig
vom prakonzeptionellen BMI. Auch die Zahl der
Zwillingsgeburten lag nach einer Bulimie hher.
Dies war jedoch praktisch ausschlieRlich durch
die hohere ART-Rate verursacht.

Anders sah es in der Anorexie-Gruppe aus:
Hier hatte nur eine Frau (0,6%) eine Fertilitéts-
behandlung in Anspruch genommen. Trotzdem
kam es mehr als dreimal so hdufig wie in den

beiden Vergleichsgruppen zu Zwillingsschwan-
gerschaften.

Von den Frauen, die im Jahr vor der Konzep-
tion an Anorexie litten, wurden 55% von der
Schwangerschaft {iberrascht. In dieser Gruppe
war auch der Anteil der Frauen am geringsten,
die dem wachsenden Fetus positiv gegeniiber
standen. Im Vergleich zu den psychisch gesun-
den Studienteilnehmerinnen lag das Risiko einer
ungeplanten Schwangerschaft bei den Anorekti-
kerinnen fast doppelt so hoch. In der Bulimie-
Gruppe war es dagegen nicht signifikant erhdht.

Fertilitdtsstérungen kénnen offenbar die Folge
einer fritheren oder noch bestehenden Esssto-
rung sein. Ein weiteres Fazit: (Ex-) Magersiich-
tige brauchen wahrend einer Schwangerschaft
héufiger Unterstiitzung, um negative Gefiihle zu
iiberwinden. cw
L3 Micali N et al.: Fertility treatment, twin birth, and
unplanned pregnancies in women with eating disorders:
findings from a population-based birth cohort. BIOG 121

(2014) 408-416
Original: www.gyn-depesche.de/ 140835
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Frauvendrztliche BundesAkademie 2014

Gyndkologe - Arzt firs Leben

Im Fokus des FOKO 2014 in Diisseldorf standen Geburtshilfe und Schwangerenbetreu-
ung. Intensiv diskutiert wurden dabei die Umwélzungen der Prénataldiagnostik, die die
Betreuung der Schwangeren stark verindern werden. Uber die Schwangerschaft hinaus
sehen sich Gyndkologen/-innen als Berater fiir alle Lebensphasen der Frau an.

Die Zahl der Frauen, die trotz einer Brust-
krebserkrankung schwanger werden und ein
Kind bekommen, nimmt in
Deutschland stetig zu. Die
gute Nachricht: , Frauen, die
eine Mammakarzinom-Be-
handlung hinter sich haben,
bereits zwei Jahre ohne Rezi-

div sind und sich gesund fiih-
len, kénnen aus gyndkologi-
scher Sicht normalerweise
ohne Probleme eine Schwan-
gerschaft planen®, so Prof. Diethelm Wallwiener,
Tiibingen. Neuesten Studienergbnissen zufolge

Eine Schwangerschaft
beeinflusst die Brustkrebs-
Erkrankung nicht

Prof. Diethelm Wallwiener,
Tibingen

hat eine Graviditdt weder einen positiven noch
einen negativen Einfluss auf das Mammakarzi-
nom. Problematischer ist die Situation, wenn die
Erkrankung in der Schwangerschaft auftritt.
Wéhrend eine Operation auch in dieser Zeit
durchgefiihrt werden kann, ist eine Chemothe-
rapie aufgrund der Toxizitdt vieler Regime meist
nur sehr eingeschrankt moglich.

Prénataldiagnostik —
Tatsachen Uberholen Diskussion

Zu den Chromosomenstdrungen, die mit Hilfe
von Gentests heute bereits ab der neunten SSW
diagnostiziert werden kénnen, gehoren die Tri-

Prénataldiagnostik aus
miitterlichem Blut ist
gelebte Wirklichkeit

Dr. Werner Harlfinger,
Mainz

somien 21, 13 und 18 sowie Stérungen der X-
und Y-Chromosomen. 99% aller chromosomalen
Stérungen kdnnen so heute
sehr friih aus einer miitterli-
chen Blutprobe bestimmt
werden. Das Ergebnis liegt
meist innerhalb von zwei
Wochen vor. Trotz der anhal-
tenden politisch-ethischen
Diskussion sind diese Tests
»gelebte Wirklichkeit®, so
Dr. Werner  Harlfinger,
Mainz. Amniozentese und Chorionzottenbiop-
sie werden zwar nicht aus der Routinediagnos-
tik verschwinden, aber ihr Stellenwert wird
kiinftig geringer sein, so Harlfinger.

Frauvenheilkunde
im internationalen Vergleich

Dr. Christian Albring, Hannover, unterstrich
den hohen Standard der Frauenheilkunde in
Deutschland. So haben Frauen hierzulande
unter anderem einen direkten, flichendecken-
den und wohnortnahen Zugang zu niedergelas-

Frauengesundheit in
Deutschland weltweit
fiihrend

Dr. Christian Albring,

Hannover

senen Gynékologen/-innen ohne Umweg iiber
die hausdrztliche Praxis.

In fast allen anderen Landern ist der ,,General
Practitioner” der erste Ansprechpartner der
Frauen, der wenn notig an den Gynédkologen
iberweist. Vielfach erfolgt die Versorgung auch
{iber Krankenschwestern und Hebammen. Wih-
rend in Deutschland eine flichendeckende frau-
endrztliche Betreuung in der gesamten Schwan-
gerschaft zur Verfligung steht, ist in vielen
anderen Landern ein Kontakt der Schwangeren
mit einem Arzt fiir den ersten Ultraschall und ei-

nige Blutuntersuchungen erst in der 16. SWW
vorgesehen. ,Das System der fachérztlichen,
niedrigschwelligen Versorgung in der Klinik und
Praxis fiir alle Frauen ist ein Alleinstellungsmerk-
mal Deutschlands*, so Albring.

Wohlbefinden und Partnerschaft
in den Wechseljahren

»Wenn eine Frau in den Wechseljahren mich
um arztliche Hilfe bittet, weil sie und ihr Partner
keinen erfiillenden Sex mehr miteinander
haben, finde ich sie oft am Ende einer langen

Weniger Sexualitdt
nicht nur wegen
Hormon-Umstellung

Dr. Anneliese Schwenk-
hagen, Hamburg

Wegstrecke*, fasste Dr. Anneliese Schwenkha-

gen, Hamburg, ihre Erfahrungen mit der Proble-
matik zusammen. In sehr vielen Fillen stecken
Schwenkhagen zufolge hinter Problemen mit
der Sexualitdt langjdhrige Stérungen der Paarbe-
ziehung. ,Nur wenn ich sehe, dass die Bezie-
hung eine Basis hat, ist es sinnvoll, weitere Puz-
zlesteine zum Gesamtbild hinzuzufiigen®, so
Schwenkhagen.

Komplementarmedizin
in die Therapie miteinbeziehen

Schulmedizin und alternative Therapiekon-
zepte werden in der Gynékologie oft parallel und
ohne Beriihrungspunkte nebeneinander ange-
wendet. Aber insbesondere Patientinnen mit
langer anhaltenden Erkrankungen bzw. Be-
schwerden fragen immer wieder nach zusitzli-
chen Therapieoptionen. Dipl.-Med. Ulrich Frei-
tag, Wismar, hilt deshalb eine gute Qualifikation
von Gynékologen/-innen in Sachen Komple-
mentdrmedizin fiir wichtig.

Als Beispiel nannte Freitag Krebserkrankun-
gen, bei denen die schulmedizinische Therapie
unter Umstédnden mit Akupunktur, Mistelprdpa-
raten oder Yoga unterstiitzt werden kann.
, Wenn eine Patientin sich enttduscht von ihren
Arzten abwendet und Hilfe in der Alternativme-
dizin sucht, dann ist der Schritt zum Abbruch
der notwendigen schulmedizinischen Nachbe-
treuung oft nicht mehr weit. Das verschlechtert
die Gesamtsituation und auch das Uberleben*,
gab Freitag zu bedenken. MW
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PERSPEKTIVE

Oxytocin

An der randomisierten Doppelblindstudie
nahmen 29 gesunde heterosexuelle Paare teil.
Beide Partner verwendeten vor dem Ge-
schlechtsverkehr zu Hause ein Nasenspray mit
24 TU Oxytocin oder Plazebo. Nach dem Sex
fiillten die Studienteilnehmer Fragebdgen zu
ihren Gefiihlen und Empfindungen aus.

Auf die ,klassischen“ Parameter der Sexu-
alfunktion wie Libido, Erregung, Erektion und
Vaginalfeuchtigkeit zeigte das Nasenspray kei-
nen Einfluss. Allerdings berichteten vor allem
Maénner nach der Oxytocin-Anwendung von
intensiveren Orgasmen und stdrkerer Befriedi-
gung. Frauen fiihlten sich mit Oxytocin ent-
spannter, konnten leichter iiber ihre sexuellen
Wiinsche sprechen und sich besser in ihre
Partner einfiihlen.

Nasenspray fir intensiveren Orgasmus

Neben seiner wehen- und laktationsfordernden Funktion machte Oxytocin vor allem
als ,, Kuschelhormon“ von sich reden. Es soll die soziale Kompetenz fordern, Stress
abbauen und die Bindungsfdhigkeit steigern. Wissenschaftler aus Hannover und Frei-
burg untersuchten jetzt seinen Einfluss auf die Sexualfunktion.

Insgesamt waren die beobachteten Effekte
jedoch eher gering. So schdtzten Médnner
nach der intranasalen Oxytocin-Gabe ihren
Orgasmus auf einer Skala von 0 bis 6 nur
etwa einen halben Punkt intensiver ein als
nach Plazebo. Zudem konnte man einen Ein-
fluss der verwendeten Kontrazeptionsme-
thode nicht ausschliefen. Als Aphrodisiakum
wiirden sie das Oxytocin-Nasenspray zumin-
dest bei gesunden Paaren nicht empfehlen.
Wie es sich bei sexuellen Problemen aus-
wirkt, etwa bei erektiler Dysfunktion, man-
gelnder Libido oder Ejaculatio praecox, soll
noch untersucht werden. cwW

R Bennia B et al.: Differential effects of intranasal
oxytocin on sexual experiences and partner interactions
in couples. Horm Behav 65 (2014) 308-318

Original: www.gyn-depesche.de/ 140497

AttraktivitGt

Hormongesteuerter Blick auf den Mann

Die Maskulinitdt im Gesicht eines Mannes iibt auf Frauen nicht immer die gleiche Anzie-
hungskraft aus. In der spdten follikuliren Phase des Menstruationszyklus fahren sie auf
Minnlichkeit besonders ab. Aber was steckt biologisch dahinter?

Die Bevorzugung fazialer Mannlichkeit ist be-
sonders hoch, wenn die Konzeptionswahrschein-
lichkeit am gréBten ist. Man vermutet dahinter
schon lange hormonelle Fluktuationen. Diesem
Thema gingen Experten aus Bern n&her auf den
Grund. Ihre Studie schloss 62 Frauen ein, die sich
alle in der frithen Follikelphase (mit niedriger Emp-
fangnisbereitschaft) befanden. Man zeigte ihnen
Gesichter von Médnnern und
bat, deren Attraktivitdt anzu-
geben.

Bei Frauen mit natfirlichem
Zyklus stellte man eine Korre-
lation zwischen Testosteron
im Speichel und Bevorzugung
von Maskulinitdt fest. Bei
Frauen, die orale Kontrazep-
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sees UND SIE MUSSEN
tiva nahmen, war kein Zusam- MADAME RORSCHACH SEIN.“

menhang mit Hormonen nachweisbar.

Hohes Testosteron bei Frauen ist mit gesteiger-
tem sexuellem Drive verbunden. Ménner mit be-
sonders maskulinen Gesichtsziigen sind im Schnitt
besonderts geneigt zu schnellem Sex. Das passt also
zusammen ... Im Durchschnitt stellten die Autoren
allerdings keine Préferenzen fiir verménnlichte oder
verweiblichte Gesichtsziige und auch keinen Un-

terschied zwischen natiirlich
menstruierenden und pille-
schluckenden Frauen fest. WE

B Bobst Cet al.: Early follicular
testosterone level predicts
preference for masculinity in male
Jfaces — but not for women taking
hormonal contraception.
Psychoneuroendocrinology 41
(2014) 142-145

Original: www.gyn-
depesche.de/ 140935

Kindsmissbrauch

Prophylaxe-Versuche

Der sexuelle Missbrauch von Kindern
durch Erwachsene ist ein besonders kom-
plexes Problem. Er hat weitreichende Fol-
gen fiir die Entwicklung der Betroffenen.
Prophylaktische Interventionen waren des-
halb besonders wichtig.

Denkbare Folgen bei den missbrauchten Kin-
dern im spéteren Leben kdnnen riskantes Sexu-
alverhalten, chronische Schmerzzustidnde,
Angst- und depressive Stérungen sowie posttrau-
matische Stressstérung, Suchtverhalten, Selbst-
mordversuche und sexuelle Aggressivitét sein.
Die kausalen Zusammenhdnge sind allerdings
wenig erforscht. Trotzdem sind praventive und
therapeutische Bemiihungen dringend geboten.

Mit MaBnahmen, die missbrauchende Er-
wachsene davon abhalten sollen, erneut ein
Kind anzugehen, befasste sich eine schwedische
Arbeitsgruppe. Sie suchte in der Literatur nach
Studien, die eine solche Art der Prévention eva-
luiert hatten. Man hitte gern auch die Prdven-
tion bei Menschen eingeschlossen, die ein Risiko
flir Kindsmissbrauch tragen, aber noch nicht
aktiv geworden waren. Dazu fand man aller-
dings keine Untersuchungen.

Zur Prophylaxe nach vollendetem Missbrauch
fand man acht auswertbare Studien. Fiinf Stu-
dien hatten psychologische und pharmakologi-
sche Interventionen gepriift, aber keinen iiber-
zeugenden Effekt nachgewiesen. Eine Studie
befasste sich mit Heranwachsenden als Téter;
hier wurde ein gewisser Nutzen einer ,multisys-
temischen® Intervention beschrieben. In einer
Studie ging es auch um die Therapie der Opfer;
sie kam aber zu keinen konkreten Ergebnis-
sen. — Die Forschung auf diesem Gebiet ist of-
fenbar unterentwickelt, so die Autoren. ~ WE

[M] Langstrém N et al.: Preventing sexual abusers of children
from reoffending: systematic review of medical and
psychological interventions. BMJ 347 (14 Sept 2013) 12
Original: www.gyn-depesche.de/140934

| KOMMENTAR

Therapieversuche bei Menschen, die Kinder
missbraucht haben, kénnen das Gegenteil
des Beabsichtigten bewirken. Hilfreicher
kdnnen soziale Ansdtze sein, bei denen frei-
willige Betrever ein Auge auf die labilen
Menschen haben.

Craissati J: Treatment for sexual offenders against chil-
dren. Progress has been hampered by weak research
design, poorly evidenced beliefs, and moral concerns.
Ebd. 8
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Extrauteringraviditat

Tubenerhalt brachte kaum Vorteile

Erhoht eine Salpingektomie im Vergleich zur Salpingotomie bei einer Eileiterschwanger-
schaft wirklich die kiinftigen Fertilitdtschancen? Die Ergebnisse einer randomisiert-kon-

trollierten Studie sprechen dagegen.

Etwa 1 bis 2% aller Schwangerschaften sind
Extrauteringraviditdten. In den meisten Féllen
erfolgt die ektope Implantation im Eileiter. Ob
bei der operativen Therapie der Tubargraviditdt
die Entfernung oder die Eréffnung des betroffe-
nen Eileiters vorzuziehen ist, wird seit langem
kontrovers diskutiert. Ein Tubenerhalt birgt mog-
licherweise eine hthere Chance auf eine kiinf-
tige erfolgreiche Schwangerschaft. Zu den poten-
ziellen Risiken der Salpingektomie z&hlen jedoch
die Trophoblast-Persistenz sowie ein héheres Ri-
siko fiir eine erneute Tubargraviditdt. Randomi-
siert-kontrollierte Studien, die beide Methoden
vergleichen, fehlten bislang.

Diese Liicke schlieBt die ESEP-Studie (Euro-
pean Surgery in Ectopic Pregnancy). An der Mul-
ticenterstudie, die in den Niederlanden, Schwe-
den, GroBbritannien und den USA durchgefiihrt
wurde, nahmen 446 Frauen mit Tubargraviditat
und intaktem kontralateralem Eileiter teil. Sie

In einer groBen franzésischen Kohortenstu-
die lag die kumulative spontane Schwanger-
schaftsrate nach 24 Monaten bei Salpingo-
tomie um neun Prozentpunkte héher als bei
Salpingektomie (76% versus 67%). Dieser
Unterschied erwies sich bei Frauen iber 35
Jahren als signifikant, ebenso bei Frauen mit
bekannten Fertilititsproblemen. Gerade fiir
diese Patientinnen kann ein solcher Vorteil
durchaus klinisch relevant sein, betonten bel-
gische Kommentatoren. Zudem beméngeln
sie, dass in der ESEP-Studie weder die indi-
viduelle Erfahrung der Operateure beriick-
sichtigt noch die Durchgdngigkeit der Tuben
nach der Salpingotomie gepriift wurde. Eine
Trophoblastpersistenz, die nach Sapingoto-
mie zweifelsfrei haufiger vorkommt, kénne
mit Methotrexat in der Regel sicher und ef-
fektiv behandelt werden, argumentieren die
Kritiker der Studie. Sie empfehlen deshalb —
anders als die ESEP-Studienautoren — bei
einer Eileiterschwangerschaft besonders fiir
Fraven ber 35 oder mit bekannter Subfer-
tilitat eine Salpingotomie. Mit allen anderen
Patientinnen sollte man im Sinne einer ge-
meinsamen Entscheidungsfindung die Vor-
und Nachteile beider Verfahren diskutieren.

| KOMMENTAR

D'Hooghe T et al.: Surgery for ectopic pregnancy: ma-
king the right choice. Ebd. 1444-1445
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wurden randomisiert entweder einer Salpingek-
tomie oder Salpingotomie unterzogen. Primérer
Studienendpunkt der Intention-to-treat-Analyse
war die Schwangerschaftsrate durch natiirliche
Konzeption in den folgenden 36 Monaten.

Von den 215 Frauen, die einer Salpingotomie
zugeteilt wurden, erhielten 51 dennoch eine Sal-
pingektomie: 43 intraoperativ aufgrund persistie-
render Blutung, drei im Rahmen eines Folgeein-
griffs wegen vermuteter Blutungen, fiinf bei
Trophoblastpersistenz. Bei jeweils drei Patientin-
nen in beiden Gruppen musste anstelle der La-
paroskopie eine Laparotomie vorgenommen
werden. Die kumulative Schwangerschaftsrate
betrug in der Salpingotomie-Gruppe 60,7% und
in der Salpingektomie-Gruppe 56,2%. Etwas gro-
Rer, aber bei weitem noch nicht signifikant
wurde die Differenz, wenn die Gruppen anhand
der tatsdchlich durchgefiihrten Intervention ein-
geteilt wurden (Per-protocol-Analyse; 62,3% ver
sus 56,2%). Ebenfalls kein signifikanter Unter
schied ergab sich bei der Rate erneuter
Extrauteringraviditdten (8% versus 5%). Persistie-
rendes Trophoblastengewebe fand sich dagegen
— wie erwartet — nach einer Salpingotomie signi-
fikant hdufiger (7% versus unter 1%).

Eine Datenbankrecherche fiihrte die ESEP-Au-
toren zu einer weiteren randomisiert-kontrollier
ten Studie, die Salpingotomie und Salpingekto-
mie im Hinblick auf die zukiinftige Fertilitdt
verglichen. Eine Metaanalyse beider Studien mit
insgesamt 649 Teilnehmerinnen bestétigte, dass
die Schwangerschaftsraten nach beiden Verfah-
ren vergleichbar sind. Allerdings reichten auch
die Patientenzahlen beider Studien zusammen
nicht aus, um Unterschiede von weniger als
zehn Prozentpunkten statistisch zu untermau-
ern. Das Risiko einer weiteren ektopen Schwan-
gerschaft nach einer Sapingotomie war in der
DEMETER-Studie ebenfalls nicht erhoht. Auch
die Konversionsraten von Salpingotomie zu Sal-
pingektomie lagen in beiden Studien &hnlich.

Die Hypothese, dass zwei Eileiter mehr Ferti-
litdtschancen bieten als ein einzelner, ldsst sich
damit nicht halten. Vielmehr legen die Studien-
ergebnisse nahe, so die Schlussfolgerung der Au-
toren, dass bei Frauen mit Tubargraviditdt und
einem gesunden kontralateralen Eileiter die Sal-
pingektomie bevorzugt werden sollte. Dies ent-

Auf dem Prijfstand: Strategien bei Extrauterin-
graviditdt

spricht auch den Wiinschen der Patientinnen,
wie eine Préferenzstudie derselben Autoren be-
legt. Die ESEP-Gruppe konnte jedoch nicht aus-
schliefen, dass die Salpingotomie einen kleinen
Fertilitdtsvorteil bringt. Deshalb empfahl sie, bei
Frauen mit starkem Kinderwunsch die Eréffnung
des Eileiters in Betracht zu ziehen. cw
B Mot Fetal.: Salpingotomy versus salpingectomy in
women with tubal pregnancy (ESEP study): an open-label,
multicentre, randomised controlled trial. Lancet 383

(2014) 1483-1489
Original: www.gyn-depesche.de/ 140829

Frage 1: Welches Ergebnis brachte
ESEP fir die Salpingotomie im Ver-
gleich zur Salpingektomie?

[J A Eine signifikant hdhere Schwanger-
schaftsrate

[0 B Eine hohere Rate erneuter Extra-
uteringraviditaten

[0 € Eine hahere Rate an Trophoblast-
persistenzen

[0 D Hohere Fertilitat fir Frauen mit einem
intakten kontralateralen Eileiter

[J E Geringere Fertilitat fur Frauen mit
einem intakten kontralateralen Eileiter

Frage 2: Fir welche Subgruppe
zeigte eine franzésische Kohorten-
studie signifikant mehr Schwan-
gerschaften nach Salpingotomie?
J A Frauen bis 25 Jahre

I B Fraven Uber 25 Jahre

[ € Frauen mit einem intakten
kontralateralen Eileiter

[0 D Frauen ohne Fertilitatsprobleme

1 E Frauen mit bestehenden Fertilitéts-
problemen

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

Wann ist der optimale Zeitpunkt
fir eine zweite Schwangerschaft?

Schon langer gibt es Hinweise, dass sich der zeitliche Abstand zur vorherigen Schwan-
gerschaft auf das Fehlbildungsrisiko des Kindes auswirkt. Eine kanadische Studie ging

diesem Phanomen auf den Grund.

Das Geburtenregister der Provinz Alberta ent-
hielt Daten von iiber 46 000 Frauen, die in den
Jahren 1999 bis 2007 zwei aufeinander folgende
Einlingsgeburten hatten. Die Zeit von der Geburt
des ersten bis zur Konzeption des zweiten Kin-
des teilte man von null bis 36 Monate und ladn-
ger in sechs Intervalle ein.

Insgesamt betrug die Fehlbildungsrate 2,2%.
Am niedrigsten war sie mit 1,9% bei einem Ab-
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stand von zwolf bis 17 Monaten zwischen den
Schwangerschaften. Sowohl bei schneller aufein-
ander folgenden als auch bei weiter auseinander
liegenden Schwangerschaften lag sie hoher: Bei
einem Abstand von null bis fiinf Monaten betrug
sie 2,5%, ab 24 Monaten 2,3%.

Eine hdufig postulierte Erkldrung fiir eine ho-
here Fehlbildungsrate bei kurz aufeinanderfol-
genden Schwangerschaften ist das potenzielle
Folat-Defizit. Weil in der kanadischen Studie
keine Informationen {iber eine Folat-Supplemen-
tierung der Frauen vorlagen, verglichen die Au-
toren die Raten an folatabhdngigen und folatun-
abhdngigen Anomalien. Das Ergebnis entsprach
nicht den Erwartungen: Tatsdchlich fand sich
nur fiir folatunabhdngige Anomalien ein signifi-
kanter Zusammenhang mit dem Abstand der

Analgetika in der Schwangerschaft

Schwangerschaften. Dies galt auch dann, wenn
weitere Einflussgroflen wie maternales Alter,
Diabetes und Geschlecht des Kindes berticksich-
tigt wurden. cw

@ chenietal: Relationship between interpregnancy
interval and congenital anomalies. Am J Obstet Gynecol
210 (2014) 564.e1-8

Original: www.gyn-depesche.de/ 140842

| KOMMENTAR

Der ideale Abstand zwischen zwei Schwan-
gerschaften Ghnelt dem aus der Okonomie
bekannten Goldldckchen-Phénomen: Nicht
zu kurz und nicht zu lang sollte er sein. Dies
gilt nicht nur im Hinblick auf die fetale Fehl-
bildungsrate, sondern auch fir andere peri-
natale Komplikationen wie Frihgeburt, ge-
ringes Geburtsgewicht und SGA-Babys. Die
zugrunde liegenden Ursachen sind aller-
dings noch nicht schlussendlich gekldrt. Den-
noch sollte eine bessere Aufklarung Gber
Verhitung und den medizinischen Sinn einer
Schwangerschaftsplanung dazu beitragen,
das Risiko von Geburtskomplikationen zu
verringern.

Dolan SM: Interpregnancy interval and congenital
anomalies. Ebd. 498-499

Kein erhohtes Abortrisiko durch NSAR

Immer mehr Frauen nehmen wéhrend der Schwangerschaft NSAR. Ob dies das Risiko
einer Fehlgeburt beeinflusst, konnte bisher nicht eindeutig nachgewiesen werden. Eine
grofle israelische Kohortenstudie gibt Entwarnung.

Wissenschaftler der Ben-Gurion-Universitdt
werteten Klinik- und Versicherungsakten von
{iber 65 000 Schwangeren aus den Jahren 2003
bis 2009 aus. 9,9% der Frauen erlitten eine Fehl-
geburt. Insgesamt 4495 (6,9%) hatten wahrend
der Schwangerschaft NSAR eingenommen, die
meisten (98,4%) nicht-selektive COX-Inhibitoren
wie Ibuprofen, Diclofenac und Naproxen. 71
Schwangeren war einer der selektiven COX-
Hemmer Rofecoxib, Celecoxib oder Etoricoxib
verordnet worden.

In der Gruppe der Frauen, die nicht-selektive
COX-Hemmer genommen hatten, lag die Fehl-
geburtenrate der Patientinnen bei 8,2%. Nach
Einberechnung praktisch aller bekannten Risiko-
faktoren entsprach dies einer adjustierten Ha-
zard Ratio von 1,10.

Auch die separate Auswertung der einzelnen
Substanzen ergab kein signifikant erhohtes Spon-
tanabortrisiko — mit einer Ausnahme: Nach der

Einnahme von Indometacin im ersten Trimenon
stieg die adjustierte Hazard Ratio auf 2,82. Dies
erkldren die Autoren jedoch durch eine mogli-
che Ursachenverzerrung: Indometacin wird
auch als Tokolytikum bei Patientinnen zur Ver-
hinderung einer drohenden Fehlgeburt einge-
setzt. Fiir diese Interpretation spricht, dass Indo-
metacin im Schnitt zu einem deutlich spdteren
Zeitpunkt verordnet wurde als die anderen
NSAR (Tag 89 versus 31).

Ein leicht erhthtes Fehlgeburtsrisiko fand sich
auch fiir selektive COX-Inhibitoren. Nach Anpas-
sung an potenzielle Storfaktoren erwies sich die-
ses jedoch als nicht signifikant. Die Autoren wei-
sen aber darauf hin, dass hier aufgrund der
relativ geringen Fallzahlen weitere Untersuchun-
gen notwendig sind. cw

I3 Daniel 5 et al.: Fetal exposure to nonsteroidal anti-
inflammatory drugs and spontaneous abortion. CMAJ 186
(2014) E177-182

Original: www.gyn-depesche.de/ 140843
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Chronische Hypertonie

Gefahr fir Mutter und Kind erkannt,

aber nicht gebannt

Der Anteil der Schwangeren mit praexistentem Bluthochdruck wird in Zukunft weiter
zunehmen. Wie sich chronische Hypertonie auf den Schwangerschaftsverlauf auswirkt,
untersuchten britische Wissenschaftler in einer Metaanalyse.

Etwa 1 bis 5% aller Schwangeren leiden an
chronischer Hypertonie — nach Daten aus zum
Teil mehr als 20 Jahre alten Studien. Mit zuneh-
mendem Alter der Gebdrenden und einer Welle
von Adipositas und metabolischem Syndrom ist
davon auszugehen, dass die Zahlen steigen.

Dass Hypertonie ein Risikofaktor fiir Schwan-
gerschaftskomplikationen ist, weill man aus zahl-
reichen Studien. Die meisten Ergebnisse gelten

Die beobachteten Inzidenzen fir Schwan-
gerschaftskomplikationen bei Frauen mit
chronischer Hypertonie sind vergleichbar
mit denen bei Typ-1-Diabetikerinnen. Fir be-
sorgniserregend halten zwei danische Ex-
perten insbesondere die Héufung von Pfropf-
Praeklampsien, weil diese mit einem hohen
Morbiditéts- und Mortalitdtsrisiko fir Mutter
und Kind einhergehen.

| KOMMENTAR

Tun kénne man dagegen allerdings nicht
viel, konstatieren sie: Sowohl| die Eindém-
mung der Adipositas als auch die Férderung
eines friheren Beginns der Familienplanung
haben sich als extrem schwierige Unterfan-
gen erwiesen. Maglicherweise kann eine
Sekundarprévention mit niedrigdosiertem
ASS die Gefahr einer Pfropf-Praeklampsie
verringern. Antihypertensiva werden bei
Schwangeren allgemein erst ab Werten
tber 150 zu 100 mmHg empfohlen. Selbst
bei hoheren Werten kann eine strikte Bluf-
druckeinstellung das Risiko einer fetalen
Wachstumsrestriktion vergréfBern. Von den
noch ausstehenden Ergebnissen der CHIPS-
Studie (Chronic Hypertension in Pregnancy
Study) erhofft man sich neue Erkenntnisse
Uber die optimalen Therapieziele bei hyper-
tonen Schwangeren.

Unklarheit besteht auch Gber die optimale
Vorgehensweise bei Pfropf-Praeklampsie.
Ahnlich wie bei Schwangerschaftshyperto-
nie und Praeklampsie scheint ein aktives Ma-
nagement mit einer frihzeitigen Wehenin-
duktion von Vorteil zu sein. Der giinstigste
Zeitpunkt hierfir muss jedoch noch gefun-
den werden.

Clausen T et al.: Chronic hypertension during preg-
nancy. Ebd. g2655
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aber nur fiir bestimmte Bevolkerungsgruppen.
Um aussagekrdftige Daten zu erhalten, fithrten
Londoner Mediziner ein systematisches
Review bzw. eine Metaanalyse durch.
Anhand strenger Selektionskriterien
durchforsteten sie medizinische Daten-
banken nach relevanten Studien. Insge-
samt 55 Studien aus 25 Landern und
vier Jahrzehnten gingen in die Metaana-
lyse ein. Zusammen umfassten sie anné-
hernd 800 000 Schwangerschaften.

Das Ergebnis: Frauen mit chroni-
schem Bluthochdruck hatten eine hohe
gepoolte Inzidenz von Pfropf-Pré-
eklampsie (25,9%), Entbindung per Kai-
serschnitt (41,4%), Friihgeburten vor
der 37. SSW (28,1%), Geburtsgewicht
unter 2500 g (16,9%), Einweisung in ein Peri-
natalzentrum (20,5%) und perinataler Sterblich-
keit (4,0%). Allerdings schwankten die einzel-
nen dokumentierten Inzidenzen erheblich um
die jeweiligen Mittelwerte, was zu breiten Kon-
fidenzintervallen fiihrte. Konkrete Ursachen fiir
diese Heterogenitdt, etwa demographische Fak-
toren, fanden die Autoren der Metaanalyse
nicht.

Um das relative Risiko fiir ungiinstige
Schwangerschaftsverldufe bei chronischer Hyper-
tonie zu ermitteln, wurden die Mittelwerte der
Inzidenzen aus US-amerikanischen Studien mit
Daten aus US-amerikanischen Bevolkerungssta-
tistiken des Jahres 2006 verglichen. Fiir eine
Pfropf-Prdeklampsie ergab sich ein fast achtmal
so hohes Risiko wie fiir eine Prdeklampsie bei
Frauen ohne préexistenten Hochdruck. Das Ri-
siko fiir eine Frithgeburt, fiir geringes Geburts-
gewicht oder neonatale Intensivversorgung stieg
durch die maternale Hypertonie auf jeweils etwa
das Dreifache. Die perinatale Mortalitdt lag sogar
mehr als viermal so hoch wie in der Normalbe-
volkerung,.

Der Effekt einer antihypertensiven Therapie
auf die maternale und perinatale Komplikations-
rate konnte nicht evaluiert werden, da hierzu
nicht geniigend Daten vorlagen. Auch ein
Grenzwert fiir komplikationsfordernde Blut-
druckwerte lieB sich weder in dieser noch in bis-

herigen Studien definieren. Inwieweit der
Schwangerschaftsverlauf vom Ausmall der Hy-
pertonie abhing, ging ebenfalls aus keiner Studie
hervor. Zudem konnten Frauen mit leichter Hy-
pertonie in einigen Kohorten unterreprdsentiert
sein, weil die Vasodilatation in der Frithschwan-
gerschaft die Blutdruckwerte sinken ldsst. Ein
weiterer Unsicherheitsfaktor: In 30% der be-
rlicksichtigten Studien wurden die diagnosti-
schen Kriterien nicht aufgefiihrt. Eine einheitli-
che Strategie zur Untersuchung der Folgen der

Hypertonie in graviditate ist ein ernstes Risiko

chronischen Hypertonie fiir Mutter und Kind
wadre daher dringend erforderlich.

Mehr Uberwachung!

Die dokumentierten hohen Komplikationsra-
ten sprechen dafiir, dass bei Schwangerschaften
mit chronischer Hypertonie eine stdrkere prépar-
tale Uberwachung erforderlich ist. So konne
man potenzielle Probleme frithzeitig erkennen.
Schon vor einer geplanten Schwangerschaft soll-
ten Hypertonie-Patientinnen {iber das erhéhte
Risiko fiir Mutter und Kind aufgeklért werden.
Spdtestens mit dem ersten positiven Schwanger
schaftstest muss die Medikation auf nicht tera-
togene Substanzen umgestellt werden. Ob aller-
dings eine antihypertensive Therapie das Risiko
fiir Schwangerschaftskomplikationen tatsdchlich
senkt, konnte bisher nicht nachgewiesen wer-
den: Lediglich ein Effekt auf die Progression der
Hypertonie ist belegt.

In dieser Situation sind prospektive Studien
notwendig, die den Einfluss von Antihypertonika
und Erkrankungsschwere auf den Schwanger
schaftsverlauf untersuchen. Bis hier{iber eindeu-
tige Klarheit besteht, empfehlen die Autoren an-
dere Malnahmen zur Blutdrucksenkung. Eine
frithzeitige Gewichtsreduktion und Nikotinver-
zicht sollten méglichst schon vor einer Konzep-
tion angestrebt werden. cw

©GFl. Der Medizin-Verlag
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Frage 3: Wie hoch war das Risiko
einer Pfropf-Prédeklampsie im Ver-
gleich zur Praeklampsie bei initial
normotensiven Frauven?

0 A genauso hoch
[0 B doppelt so hoch
[ € viermal so hoch
[ D achtmal so hoch
] E zehnmal so hoch

Frage 4: Wie viele Graviditaten
gingen in die Metaanalyse ein?

A 1,2 Millionen

B 800 000

0 € 500 000

D 300 000

CJE 100 000

Frage 5: Welches Fakt ist belegt?

[0 A Antihypertensiva senken das Risiko
von Schwangerschaftskomplikationen.

[0 B Antihypertensiva erhhen das Risiko
von Schwangerschaftskomplikationen.

[0 € Antihypertensiva sind generell in der
Schwangerschaft kontraindiziert.

[0 D Antihypertensiva verringern die Pro-
gression des Bluthochdrucks.

I E Antihypertensiva werden in der
Schwangerschaft bereits ab 140/95

mmHg empfohlen.

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

| KOMMENTAR

Oberstes Ziel sollte es sein, die Ursache va-
ginaler Blutungen in der Schwangerschaft
herauszufinden: Dazu gehéren in erster Linie
Ultraschall und Spekulum-Untersuchung, bei
der auch die Menge des Blutverlustes quan-
tifiziert werden kann. Diese Einflussgrofie
wurde in der vorliegenden Studie nicht be-
ricksichtigt. GroBere Blutverluste sind mit
einem hdheren Komplikationsrisiko assozi-
iert. Die transvaginale Messung der Zervix-
lénge kann zudem helfen, das Frihgeburts-
risiko genauer einzuschdtzen. Bei vaginalen
Blutungen in der 24. bis 33. SSW in Kom-
bination mit einer verkirzten Zervix sind
moglicherweise Steroidgaben sinnvoll.

Schoen C et al.: Commentary on "Maternal and peri-
natal consequences of antepartum haemorrhage of un-
known origin’. Ebd. 50-51

Zwillingsschwangerschaften

Unterschiedliches Wachstum:

kein schlechtes Omen

Eine fetale Wachstumsrestriktion im zweiten Trimenon bedeutet bei Einlingen eine
schlechtere perinatale Prognose. Ob es sich mit diskordantem Wachstum bei Zwillingen
dhnlich verhilt, untersuchte eine britische Arbeitsgruppe.

In neun stidenglischen Kliniken waren 2399
Zwillingsschwangerschaften verzeichnet, bei
denen in der 20. bis 22. SSW ein Routine-Ultra-
schall durchgefiihrt wurde. Eine Diskordanz des
Abdomenumfangs fand man bei etwa 5%, eine
Diskordanz des geschdtzten fetalen Gewichts bei
gut 10%. Man wollte herausfinden, ob sich sol-
che biometrischen Unterschiede auf die Inzidenz
von Totgeburten, neonatalen Todesfillen, Friih-
geburten (< 34. SSW) und Geburtsgewichtsdif-
ferenzen von mindestens 25% auswirken.

Zwar fand sich in Multivarianzanalysen eine
signifikante Assoziation zwischen einer Diskor-
danz des geschétzten fetalen Gewichts und einer
Diskordanz des Geburtsgewichts von 25% oder
mehr. Letztere gilt als unabhdngiger Pradiktor
der perinatalen Morbiditdt und Mortalitdt. Die
Vorhersagegenauigkeit der Wachstumsdiskor-
danz erwies sich jedoch fiir alle untersuchten
Endpunkte als schwach. In sogenannten Grenz-

Grof3e Kohortenstudie

wertoptimierungskurven (ROC Kutven) lag die
Fléche unter der Kurve jeweils nur wenig {iber
50%, was fiir eine ungeniigende Trennschirfe
zwischen einem hohen und einem niedrigen
Komplikationsrisiko spricht. Sinnvolle Grenz-
werte fiir die Diskordanzen konnten daher nicht
festgelegt werden. Das galt auch, wenn nur die
457 monochorionischen Zwillingspaare einge-
schlossen wurden.

Wenn im zweiten Trimenon strukturelle und
chromosomale Anomalien sowie ein fetofetales
Transfusionssyndrom als Auslser praktisch
nicht mehr in Frage kommen, ist eine Wachs-
tumsdiskordanz bei Zwillingen offenbar also
kein zuverldssiger Pradiktor mehr fiir perinatale
Komplikationen. cw

KA D Antonio F et al.: Second-trimester discordance and
adverse perinatal outcome in twins: the STORK multiple
pregnancy cohort. BJOG 121 (2014) 422-429

Original www.gyn-depesche.de/140489

Hoheres Frihgeburtsrisiko
nach vaginalen Blutungen

Vaginale Blutungen in der Schwangerschaft sind oft mit Placenta praevia oder Plazenta-
ruptur assoziiert. Doch auch bei unbekannter Genese kdnnen sie das maternale und pe-
rinatale Komplikationsrisiko erh6hen. Das fand eine schottische Arbeitsgruppe heraus.

Von 1975 bis 2010 entbanden im Grofraum
Aberdeen {iber 75 000 Primiparae ein Kind nach
der vollendeten 24. SSW. Bei knapp 10% der
Frauen traten nach dem ersten Trimenon vagi-
nale Blutungen auf; Placenta praevia und Plazen-
taruptur waren dabei ausgeschlossen.

Schwangere mit Blutungen unbekannter Ur-
sache waren signifikant hdufiger Nichtraucherin-
nen und unverheiratet, gehorten einer niedrige-
ren sozialen Schicht an und hatten einen
hoheren BMI. Die Blutungen erhhten das Ri-
siko fiir eine Friihgeburt in Multivarianzanalysen
auf mehr als das Doppelte (aOR 2,30). Das ad-
justierte Risiko flir Weheninduktion und postpar-

=== tale Himorrhagien stieg um 23 bzw. 15%.

Schwangerschaftshypertonie, Praeklampsie und
Eklampsie schienen in der Studiengruppe dage-
gen seltener vorzukommen — was sich jedoch
nach der Anpassung an mogliche Storfaktoren
relativierte. Auch die Risiken fiir vorzeitigen Bla-
sensprung, Notfall-Sectio und perinatale Kompli-
kationen (Totgeburt, neonataler Tod, niedriges
Geburtsgewicht, Verlegung auf die Neugebore-
nen-Intensivstation) erwiesen sich in Multiva-
rianzanalysen gegeniiber Schwangerschaften
ohne vaginale Blutungen als nicht erh6ht. CW

L3 Bhandari S et ai.: Maternal and perinatal consequences
of antepartum haemorrhage of unknown origin. BIOG 121
(2014) 44-50

Original www.gyn-depesche.de/140487
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Zustand nach Sectio

Modell sagt vaginale Geburt voraus

Die Erfolgsraten einer vaginalen Entbindung nach einem vorangegangenen Kaiserschnitt
liegen in Studien zwischen 49 und 87%. Wie grof die Chance im Einzelfall ist, soll ein in
den Niederlanden entwickeltes Modell fiir westeuropdische Frauen vorhersagen.

In das Modell gingen die Daten von 515
Schwangeren ein, die in 17 Kliniken nach einer
vorangegangenen Sectio termingerecht entban-
den. Bei allen prdsentierte sich der Fetus in Sché-
dellage; Kontraindikationen gegen eine geplante
vaginale Geburt lagen nicht vor. Als potenzielle
Prddiktoren einer erfolgreichen vaginalen Ent-
bindung wiéhlten die Studienautoren den préagra-

»MEHR HEISSES WASSER!*

Placenta accreta

viden BMI, Ethnizitét, friihere vaginale Entbin-
dungen, Geburtsstillstand als vorherige Sectio-
Indikation, geschitztes fetales Gewicht oberhalb
der 90. Perzentile und Weheninduktion in der
aktuellen Schwangerschaft.

Bei 371 Frauen (72%) kam das Kind wie ge-
plant vaginal zur Welt, in 144 Fillen musste ein
Notfallkaiserschnitt eingeleitet werden. Die an-
hand des Modells berechneten Wahrscheinlich-
keiten fiir eine erfolgreiche vaginale Geburt
lagen zwischen 39 und 93%. Wichtigste Erfolgs-
indikatoren waren weille Hautfarbe und friihere
vaginale Entbindungen. Insgesamt stimmten die
vorhergesagten und die beobachteten Wahr
scheinlichkeiten gut iiberein, insbesondere bei
Werten iiber 65%. In 71% der Félle unterschied
das Modell erfolgreich zwischen vaginalen Ge-
burten und Notfall-Sectiones.

Das Modell ist nach Ansicht der Autoren ein
geeignetes Hilfsmittel, um Schwangere im 3. Tri-

Gebdarmutter entfernen oder erhalten?

Mit wachsenden Sectio-Raten steigt auch die Inzidenz der Placenta accreta immer weiter
an. Die aktuelle Datenlage zu deren Management fassten zwei Gynédkologen der Colum-

bia University, New York, zusammen.

Hiufigste Herangehensweise bei Placenta ac-
creta ist die peripartale Hysterektomie. Diese ist
jedoch mit einer hohen Morbiditdt und einer
Mortalitdtsrate von 1 bis 6% nach Literaturanga-
ben verbunden. Zu den wichtigsten Komplika-
tionen zdhlen vor allem hohe Blutverluste von
durchschnittlich 3000 ml sowie Verletzungen
des Urogenitaltrakts. Bei bis zu einem Drittel der
Patientinnen ist eine Folgeoperation notwendig.
Besonders hoch ist die Morbiditdt bei Notfall-
Sectiones. Deshalb empfehlen die meisten Ex-
perten eine geplante Entbindung in der 34. SSW
mit einem multidisziplindren Team im Perinatal-
zentrum. An ein solches sollten auch Schwan-
gere mit vermuteter Placenta accreta oder ent-
sprechenden Risikofaktoren verwiesen werden.

Um die Morbiditdt zu verringern und eine
Fertilitdtschance zu wahren, wurden verschie-
dene organerhaltende Verfahren entwickelt. Zur

Gyn-Depesche 4/2014

Verfligung stehen dafiir die Embolisation der Aa.
uterinae, hdmostatische Néhte, Methotrexat-
Therapie, Devaskularisierung und Ballon-Kathe-
terisierung. In einer franzosischen Studie lag die
Erfolgsrate bei 78%, die maternale Morbiditdt
bei 6%. Die in situ belassene Plazenta resorbierte
sich im Schnitt in 13,5 Wochen. 36 von 167
konservativ behandelten Frauen mussten auf-
grund von peripartalen oder spateren Komplika-
tionen hysterektomiert werden. In Studien, die
eine Embolisation der Beckenarterien in das kon-
setvative Management einschliefen, liegen die
Erfolgsraten zwischen 85 und 95%. Bei anderen
Verfahren, wie der Triple-P-Methode von Cha-
landraharan et al., wird das Myometrium an der
Plazentahaftstelle operativ entfernt.

Der zusidtzliche Einsatz von Methotrexat bei
einem Plazenta-in-situ-Management wird in ei-
nigen Studien kritisch bewertet: Der Effekt auf

menon nach einem Kaiserschnitt individuell
{iber das Risiko einer vaginalen Entbindung zu
beraten. Die personalisierte Entscheidungshilfe
soll die Patientenzufriedenheit verbessern und
Notfallsectiones vermeiden. cw
I schoorel ENC et ai.: Vaginal birth after a caesarean
section: the development of a Western European
population-based model for deliveries at term. BIOG 121

(2014) 194-201
Original www.gyn-depesche.de/140485

| KOMMENTAR

Das Vorhersagemodell der niederléndischen
Arbeitsgruppe ist das erste, das fir die west-
europdische Bevolkerung entwickelt wurde.
Offensichtlich ist es in der Lage, relativ si-
cher zwischen einer hohen und einer niedri-
gen Wahrscheinlichkeit fiir eine erfolgreiche
vaginale Geburt nach Sectio zu unterschei-
den. Bisher ist es jedoch nur intern validiert,
also auf Basis derselben Patientendaten, die
auch zur Modellentwicklung dienten. Ob es
sich auch in der Praxis bewdhrt, kann nur
die Zeit zeigen - und eine externe Uberpri-
fung.

Ananth CV et al.: Commentary on “Vaginal birth after
a caesarean section: the development of a Western Eu-
ropean population-based prediction model for delive-
ries at term”. Ebd. 201

die Reabsorptionszeit war gering, und gelegent-
lich kam es zu lebensbedrohlichen Nebenwir-
kungen wie Panzytopenie und Nierentoxizitét.

Wird die Patientin nach gebdrmuttererhalten-
der Therapie wieder schwanger, ist allerdings in
anndhernd 30% der Félle mit einer erneuten Pla-
centa accreta zu rechnen. cw

U] Perez-Delboy A et al.: Surgical management of placenta
accreta: to leave or remove the placenta? BIOG 121 (2014)
163-170

Original: www.gyn-depesche.de/ 140839

| KOMMENTAR

Die Hysterektomie im Rahmen einer Sectio
bleibt der Goldstandard beim Management
einer Placenta accreta. Ein konservatives
Vorgehen zum Erhalt der Fertilitat kann in
ausgewdhlten Féllen in Erwégung gezogen
werden. Dieses erfordert jedoch eine eng-
maschige Beobachtung mit Ultraschall- und
Serumkontrollen. Evidenzbasierte Leitlinien
und Managementprotokolle in Kliniken sind
fir dieses in Zukunft noch weiter zuneh-
mende Problem dringend erforderlich.

Gupta B: Commentary on 'Surgical management of pla-
centa accreta: to leave or remove the placenta?’ Ebd.
169-170
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Postpartale Hamorrhagie

Nach Markteinfithrung des geburtshilfli-
chen Tamponaden-System von Belfort-Dildy
nahmen 20 Kliniken an einer Anwendungsbe-
obachtung teil. Sie meldeten in zwei Jahren
51 Félle, in denen der Doppelballonkatheter
zur Behandlung postpartaler Himorrhagien
zum Einsatz kam. Das System besteht aus
einem oberen uterinen Ballon mit einem ma-
ximalen Fiillungsvolumen von 750 ml und
einem unteren vaginalen Ballon mit 300 ml.

Der Blutverlust betrug im Mittel 2000 ml.
46 Frauen hatten vor der Balloninsertion min-
destens zwei Uterotonika erhalten. In 18 Fil-
len waren bereits chirurgische Malnahmen
wie Kompressionsnéhte, Embolisation oder
Kiirettage durchgefiihrt worden. Von der Ent-
bindung bis zur Balloninsertion vergingen im
Schnitt 2,2 Stunden.

Doppelballonkatheter stoppt Blutung

Gelingt es mit Uterotonika nicht, postpartale Blutungen zu stoppen, empfehlen inter-
nationale Leitlinien eine versuchsweise uterine Tamponade. Eine US-Studie sammelte
erste Erfahrungen mit einem neuen Doppelballonkatheter-System.

In 28 Féllen kam die Blutung nach der kli-
nisch optimalen Fiillung der Ballons zum Er-
liegen, in 22 weiteren Fillen verringerte sie
sich. Die Autoren sprechen von einer Besse-
rungsquote von 98%. Schwerwiegende Ne-
benwirkungen in Folge der Ballonkatheteri-
sierung wurden nicht beobachtet. Bei acht
Patientinnen war aber trotz der Tamponade
eine Hysterektomie, Arterienligatur oder -em-
bolisation notwendig. Mdglicherweise, so
spekulieren die Autoren, hdtte ein friiherer
Einsatz des Doppelballonkatheters den Bedarf
an Bluttransfusionen und weiteren chirur-
gischen MaBnahmen verringern kénnen.

cw

Dildy GA et al.: Initial experience with a dual-balloon
catheter for the management of postpartum hemorrhage.
Am J Obstet Gynecol 210 (2014) 136.e1-6
Original: www.gyn-depesche.de/140838

Vorzeitige Wehen

Wann nitzt wiederholte Kortikoidgabe?

Bei drohender Friihgeburt kann die Gabe von Kortikosteroiden das Risiko eines neona-
talen Atemnotsyndroms (RDS) verringern — aber nur bei Entbindung innerhalb von sieben
Tagen. Wiederholte Kortikoidgaben verldngern zundchst den Schutz ...

Anhand eines Mikrosimulations-Modells be-
rechnete eine US-Studiengruppe die Risiken und
Vorteile einer mehrmaligen Kortikoid-Adminis-
tration in verschiedenen Schwangerschaftssta-
dien. Das Modell basierte auf den Daten einer
randomisierten Studie, in der knapp 500 Frauen
mit hohem Frithgeburtsrisiko in der 23. bis 31.
SSW entweder einmalig oder bis zu viermal in
wochentlichem Abstand Kortikoide erhielten.
Als Vorteil definierten die Autoren die Verringe-
rung der Fallzahlen von RDS, anderen schweren
Lungenerkrankungen und Totgeburten im Ver-
gleich zur einmaligen Kortikoidgabe. Dem ge-
geniiber gestellt wurde das Risiko eines geringen
Kopfumfangs und Geburtsgewichts (unterhalb
der 10. Perzentile fiir das jeweilige Gestations-
alter) durch die erhohte Steroidexposition.

Bei einem Behandlungsbeginn bis zur 28.
SSW iiberwogen die Vorteile der wiederholten

Kortikoidgabe. Am hochsten schien der Benefit
in der 26. SSW: Pro Baby, das zu klein geboren
wurde, konnten sechs Fdlle von RDS und an-
deren Lungenproblemen verhindert werden.
Begann die Therapie in der 29. Woche, hielten
sich Vor- und Nachteile die Waage. Ab der
30. Woche ergab das Modell ein ungiinstiges
Risiko-Nutzen-Verhiltnis fiir weitere Kortikoid-
gaben.

Die Fallzahlen, die in dem Modell zur Berech-
nung der Wahrscheinlichkeiten dienten, waren
teilweise jedoch klein. Zuverldssigere Zahlen er-
hoffen sich die Autoren daher von gréReren Stu-
dien. Auch die langfristigen Folgen der wieder-
holten Kortikoidgabe miissen noch weiter
evaluiert werden. cw

S | Zephyrin LC et al.: Gestational age-specific risks vs
benefits of multicourse antenatal corticosteroids for
preterm labor. Am J Obstet Gynecol 209 (2013) 330.el-7
Original: www.gyn-depesche.de/140233

FORSCHUNG +
ENTWICKLUNG

Mit Curcumin den Kollagen-
abbau bei Arthrose bremsen?

,Bio-optimisiertes” Curcumin (ein Gewirz mit
antientziindlichen Eigenschaften) nahmen 22
Patienten mit Kniearthrose drei Monate lang
ein. Die Serumspiegel von Coll-2-1, einem
Biomarker fir Kollagenabbau, nahmen signi-
fikant ab; beim CRP fand sich eine tenden-
zielle Abnahme. In der globalen Beurteilung
der Krankheitsaktivitdt durch die Patienten
zeigte sich ein signifikanter Rickgang.

Henrotin Y et al.: BVIC Complement Altern Med 2014
May 17;14(1):159(

Nuitzt Muskelstimulation dlteren
Patienten mit Herzinsuffizienz?

Funktionelle elekrische Stimulation von Mus-
keln der unteren Extremitdt stellt eine Alterna-
tive zu Bewegungstraining bei chronischer
Herzinsuffizienz dar. Ob dies auch im Alter
gilt, testeten sechs Wochen lang randomisiert
30 stabile Patienten, im Schnitt 75 Jahre alt,
NYHAKlIasse Il/Ill. Gegeniiber Plazebo-Stimu-
lation besserten sich u. a. NYHA-Einstufung,
Lebensqualitat und Endothelfunktion.

Parissis ] et al.: Eur ] Prev Cardiol, Jun 18 2014, Epub
ahead of print

JNK-Ligand bei akutem
sensorineuralem Horverlust?

AM-111, ein Ligand der cJun-N-terminalen
Kinase, oder Plazebo wurde an 25 Orten in
Europa 210 Patienten einmal intratympanisch
injiziert. Sie kamen innerhalb von 48 h nach
akustischem Traum oder mit idiopathischem
plétzlichem Horverlust zum Arzt. In leichten
und méaBig schweren Féllen war die Spon-
tanerholung unerwartet gut. Bei Horverlust
von 60 dB und mehr fanden sich unfer Verum
signifikant stirkere und andauernde Besserun-
gen sowie mehr Tinnitus-Remissionen.

Suckfuell M et al.: Otol Neurol, Jun 27 2014, Epub
ahead of print

Neuer Androgensynthese-
Hemmer bei Prostata-CA erprobt

Orteronel (TAK-700), einen nichtsteroidalen
Androgensynthese-Hemmer (gréflere Spe-
zifitat fir 17,20-lyase als fir 17a-Hydroxy-
lase), nahmen 39 Patienten mit kastrati-
onsresistentem Prostata-CA ohne Metastasen
mit ansteigenden PSA-Werten drei Monate
lang ein. Es kam zu ausgepragten und anhal-
tenden Riickgdngen der PSA-Werte. Nebenef-
fekte fihrten zwolfmal zum Therapieabbruch.

Hussain M et al.: Clin Cancer Res, Jun 25 2014, Epub
ahead of print
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Respiratory Syncytial Virus

Rezidivierendes Gie-
men: oft RSV schuld

Nach einer RSV-Infektion leiden viele Sdug-
linge an expiratorischen Atemgerdauschen.
Ob RSV die Ursache fiir das Giemen ist
oder nur dessen erster Ausloser bei einer
bestehenden Veranlagung, wollte ein nie-
derlandisches Forscherteam herausfinden.

In einer randomisierten Doppelblindstudie er-
hielten 429 gesunde Frithgeborene (SSW 33 bis
35) wéhrend der kalten Jahreszeit monatlich
eine Palivizumab-Injektion oder Plazebo. Die
Immunprophylaxe mit dem monoklonalen An-
tikdrper hat sich in Studien als effektiv erwiesen,
um schwere RSV-Infektionen der unteren Atem-
wege bei Hochrisiko-Sduglingen zu vermeiden.

Durch die Immunprophylaxe sank die Zahl
der nachgewiesenen RSV-Infektionen um zwei
Drittel, die Zahl der dadurch bedingten Klinik-
einweisungen um {iber 80%. In der Interventi-
onsgruppe notierten die Eltern insgesamt 930
Tage mit Giemen oder Pfeifen von {iber 50 000
Beobachtungstagen im ersten Lebensjahr. In der
Kontrollgruppe waren es dagegen 2309 Tage.
Das entspricht einer relativen Risikoreduktion
von 61%. Die Inzidenz von Atemgerduschen
blieb selbst zwei Monate nach Ende der Be-
handlungsphase und auBerhalb der RSV-Saison
signifikant niedriger als in der Plazebogruppe.
Auch die Zahl der Kinder mit rezidivierendem
Giemen sank um knapp 50%. Die Gesamtinzi-
denz von Atemwegsinfektionen mit Schnupfen
und Husten lag in beiden Gruppen etwa gleich
hoch. Allerdings fand sich in der Palivizumab-
Gruppe eine hohere Zahl von Koinfektionen.
Grund dafiir, so spekulieren die Autoren,

[ KOMMENTAR D |

Giemen gilt bei Kleinkindern als Surrogat-
marker einer klinisch relevanten Obstruktion
der unteren Atemwege. Zwischen frishkind-
lichem Giemen und spaterem Asthma
scheint ein enger Zusammenhang zu beste-
hen. Studien weisen darauf hin, dass eine
allergische Sensibilisierung den Boden be-
reitet fir die darauffolgende Entwicklung
einer virusinduzierfen Atfemwegsobstruktion.
Daneben kdénnen aber auch andere, nicht
allergisch bedingte Faktoren zu einem er-
héhten Asthmarisiko beitragen: etwa gene-
tische Varianten.

Lemanske RF: Early-life wheezing and respiratory syn-
cytial virus prevention. Ebd. 1839-1841
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konnte die Produktion von Interferonen nach
einer RSV-Bronchiolitis sein, die gegen Virusin-
fektionen schiitzt. — Die Ergebnisse lassen dar-
auf schliefen, dass RSV-Infektionen einen
wichtigen Mechanismus in der Pathogenese

von Giemen bei spdten Friihgeborenen dar-
stellen. cw

B Blanken MO et al.: Respiratory syncytial virus an
recurrent wheeze in healthy preterm infants. N Engl J
Med 368 (2013) 1791-1799

Original: www.gyn-depesche.de/ 140495

SYNOPSIS

Aus dem schwedischen Geburts- und Pa-
tientenregister gingen 2534 Einlingsgeburten
hervor, deren Miitter sich vor der Schwanger
schaft einer bariatrischen Operation zur Ge-
wichtsreduktion unterzogen hatten.

Nach einer Magenverkleinerung lag der An-
teil an Friihgeburten vor Vollendung der 37.
SSW signifikant hoher als bei Kontrollen (9,7
versus 0,1%). Am stdrksten war der Effekt bei
einem Frithschwangerschafts-BMI unter 30; bei
einem BMI von 35 oder dartiber ergab sich kein
erhohtes Frithgeburtsrisiko im Vergleich zur
Kontrollgruppe.

Auch das Risiko fiir SGA-Babys stieg nach
einer bariatrischen OP (5,2 versus 3,0%). Fir

Schwangerschaft nach bariatrischer OP

Kleinerer Magen - kleinere Babys

Eine friihere bariatrische Operation der Mutter kann die Entwicklung des Feten be-
eintrdchtigen. Das belegt eine groRe schwedische Kohortenstudie.

LGA-Babys war das Gegenteil der Fall. Auch
hier verschwanden die Unterschiede zwischen
den beiden Gruppen bei einem BMI iiber 35.
Die Art der bariatrischen Chirurgie hatte kei-
nen Einfluss auf das Ergebnis.

Offenbar beeintrdchtigen die verringerte
Kalorienaufnahme und Néhrstoffmédngel
nach einer bariatrischen OP das fetale
Wachstum. Die Autoren raten daher, betrof-
fene Frauen als Risikoschwangere einzustu-
fen und iiber das Komplikationsrisiko aufzu-
kldren. (4"

B Rroos N et al.: Perinatal outcomes after bariatric
surgery: nationwide population based matched cohort
study. BMJ 347 (2013) doi: 10.1136/bmyj.f6460
Original: www.gyn-depesche.de/ 140496

Hyperinsulingmische Hypoglykamie

Sirolimus als Alternative zur OP?

Hyperinsulinismus ist der hdufigste Grund fiir Hypoglykdmien Neugeborener. Bei Resis-
tenz gegen Diazoxid und Octreotid blieb bisher nur die subtotale Pankreatektomie.

Bei bestimmten Gendefekten spricht die hy-
perinsulindmische Hypoglykdmie auch auf ma-
ximale Dosierungen von Diazoxid und Octreotid
nicht an. Moglicherweise spielt in diesen Fdllen
eine Uberaktivierung des mTOR-Signalwegs eine
Rolle. Vier Neugeborene mit medikamentenre-
sistenter hyperinsulindmischer Hypoglykdmie
wurden in London mit dem mTOR-Inhibitor Si-
rolimus behandelt.

Zu Beginn der Therapie bendtigten die Sdug-
linge noch Glukagon und Infusionsfliissigkeit mit
hoher Glukosekonzentration, um normoglyk-
dmisch zu bleiben. Bei Sirolimus-Serumwerten
von 5 bis 15 ng/ml wurden diese schrittweise aus-
geschlichen. Im Verlauf von zwei bis drei Wochen
erreichten alle vier Kinder stabile Blutzuckerspie-

gel mit enteraler Erndhrung ohne zusitzliche Glu-
kosegaben. Auch sechs- bis achtstiindige Fasten-
perioden wurden ohne Hypoglykdmien vertragen.

Nach der Klinikentlassung {iberpriiften die El-
tern mindestens dreimal téglich vor den Mahl-
zeiten die Blutglukosespiegel. Die Sirolimus-The-
rapie wurde fortgefiihrt.

Mogliche Langzeiteffekte der Sirolimus-The-
rapie miissen noch evaluiert werden. Die Auto-
ren hoffen jedoch, dass sie bei ausgewdhlten Pa-
tienten ohne Kontraindikationen kiinftig eine
gangbare Alternative zur subtotalen Pankreatek-
tomie darstellen konnte. cw

[F| Senniappan S et al.: Sirolimus therapy in infants with
severe hyperinsulinemic hypoglycemia. N Engl ] Med 370
(2014) 1131-1137

Original: www.gyn-depesche.de/140851
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Foto: Hellerhoff / Wikimedia Commons

Postpartalperiode

Thromboserisiko bleibt zwolf Wochen erhoht

Nach einer Geburt steigt das Thromboserisiko der Mutter erheblich. Bisher ging man
davon aus, dass dies vor allem die sechswochige Postpartalperiode betrifft. New Yorker
Wissenschaftler fanden heraus, dass das Risiko offenbar ldnger bestehen bleibt.

Wie stark das Thromboserisiko in der sechs-
wochigen Postpartalperiode erhoht ist, dariiber
schwanken die Angaben in der Literatur: Das
Schlaganfallrisiko steigt
im Vergleich zu nicht-
schwangeren Frauen je
nach Studie um den Fak-
tor 3 bis 9, das Herzin-
farktrisiko um den Faktor
3 bis 6 und das Risiko fiir
vendse Thromboembo-
lien (VTE) um den Faktor
9 bis 22. Fiir Hochrisiko-
Patientinnen empfehlen
die Leitlinien daher in
den ersten sechs Wochen
nach der Entbindung
eine Thromboseprophy-
laxe. Einzelne Studien
und Fallberichte deuten
jedoch darauf hin, dass
ein erhohtes Risiko {iber diesen Zeitraum hinaus
bestehen bleibt.

Wie schnell sinkt das Risiko?

Dem ging eine New Yorker Arbeitsgruppe auf
den Grund. In einer retrospektiven Crossover-
Kohortenstudie analysierte sie die Daten von
knapp 1,7 Millionen Frauen, die in den Jahren
2005 bis 2010 in einer kalifornischen Klinik ent-
bunden hatten. Frauen mit einer vorherigen
Thrombose-Diagnose waren ausgeschlossen. Die
Wissenschaftler verglichen das Thromboserisiko
in Sechs-Wochen-Abschnitten nach der Geburt
mit den gleichen Zeitrdumen ein Jahr spéter
ohne Schwangerschaft. Dabei dienten die Patien-
tinnen jeweils als ihre eigene Kontrolle, wo-
durch der Einfluss nicht gemessener Storfakto-
ren minimiert werden sollte.

Bei 1015 Frauen kam es wihrend des 18-mo-
natigen Follow-ups zu einem thrombotischen Er-
eignis: in 248 Fillen zu einem Schlaganfall, in
47 Fidllen zu einem Myokardinfarkt und in 720
Fillen zu einer VTE. Die betroffenen Patientin-
nen waren im Schnitt &lter, eher weill oder
schwarz als lateinamerikanisch oder asiatisch
und wiesen mit hoherer Wahrscheinlichkeit wei-
tere Thrombose-Risikofaktoren auf.

Mit Thrombosen ldnger rechnen!

Die meisten Thrombosen traten erwartungs-
gemdl in den ersten sechs Wochen post partum
auf: 411 Fille wurden in dieser Zeit gezdhlt. Das
entspricht 24,4 Fillen
pro 100 000 Geburten.
Im gleichen Zeitraum ein
Jahr spdter waren es nur
38 Fille oder 2,3 pro 100
000. Das Thromboseri-
siko stieg in der klassi-
schen Postpartalperiode
somit auf mehr als das
Zehnfache des Normal-
mafRes. Eine signifikante,
wenn auch schwéchere
Risikoerhhung  blieb
auch in den zweiten
sechs Wochen nach der
Geburt erhalten. Hier tra-
ten 95 thrombotische Er-
eignisse ein — mehr als
doppelt so viele wie im Vergleichszeitraum (44).
Mit einer Differenz von 3,0 Ereignissen pro 100
000 Geburten war die absolute Risikozunahme
aber deutlich geringer. Weitere sechs Wochen
spdter war das Risiko immer noch leicht, aber
nicht mehr signifikant erhoht (OR = 1,4). Ab der
18. Woche post partum wiesen die Frauen das
gleiche Thromboserisiko auf wie ohne Schwan-
gerschatft.

Die Risikoerhthung in den ersten zwdlf Wo-
chen nach der Geburt zeigte sich in etwa glei-
chem MaQ fiir arterielle Ereignisse und VTE. Ein
dhnliches Muster ergab sich auch, wenn die De-
finition eines thrombotischen Ereignisses weiter
gefasst wurde und zusdtzlich beispielsweise
Hirnvenenthrombosen eingeschlossen wurden.

Sectio hat einen Einfluss

In Subgruppenanalysen untersuchte man, ob
bekannte Risikofaktoren den zeitlichen Verlauf
des postpartalen Thromboserisikos beeinflussten.
Nach Sectio, so das Ergebnis, lag das Risiko in
den ersten sechs Wochen signifikant hoher als
nach vaginaler Entbindung. Weitere Faktoren,
wie hoheres Alter der Mutter, primdre Hyper-
koagulabilitdt, Praeklampsie oder Nikotinkon-
sum verdnderten die Risikokurve dagegen nicht.

Die Validitét ihrer Ergebnisse iiberpriiften die
Studienautoren mit Hilfe einer Fall-Crossover-
Analyse. Wie erwartet, erwies sich die Wahr
scheinlichkeit einer Entbindung vor einem
thrombotischen Ereignis ebenfalls als signifikant
erhoht: in den sechs Wochen vor der Diagnose
um den Faktor 9,8, in Woche sieben bis zwolf
um den Faktor 2,2.

Wie zu erwarten ...

Die Studie zeigt, dass das erhdhte postpartale
Thromboserisiko nach sechs Wochen nicht
schlagartig auf Normalwerte sinkt — was biolo-
gisch auch nicht plausibel wére, wie die Autoren
betonen. Vielmehr nimmt es {iber mindestens
sechs weitere Wochen allméhlich ab. Diese Be-
obachtung entspricht der Verdnderung der La-
borparameter: Ein Teil der prothrombotischen
Marker normalisiert sich erst acht bis zwdlf Wo-
chen nach der Entbindung.

Die Ergebnisse legen nahe, so die Schlussfol-
gerung der Studienautoren, dass Risiken und
Nutzen einer Thromboseprophylaxe fiir Hochri-
sikopatientinnen {iber den klassischen Sechs-Wo-
chen-Zeitraum hinaus evaluiert werden sollten.
Fiir Kliniker sei es wichtig, bei einschldgigen
Symptomen an das erhdhte Thromboserisiko bis
mindestens drei Monate nach einer Geburt zu
denken. cw

[ Kamel H et al.: Risk of a thrombotic event after the
6-week postpartum period. N Engl ] Med 370 (2014)
1307-1315

Original www.gyn-depesche.de/140223

Frage 6: Um welchen Faktor (ca.)
lag das Thromboserisiko in den
ersten sechs Wochen postpartal
héher als ohne Schwangerschaft?

OA 100
OB 50
ocio
ObDs5s
OE2

Frage 7: Wie hoch war die abso-

lute Risikoerhéhung in der 7. bis

12. Woche post partum (Félle pro
100 000 Geburten)?

OA 1
OoB3
acs
Ob 10
OE 20

Was ist richtig? Bitte vermerken Sie die
Antwort auf Seite 35.
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Jojo-Effekt schadet

14-07-2014: Gewichtsreduktion reduziert die
Wahrscheinlichkeit, einen Diabetes oder kar-
diovaskuldre Erkrankungen zu entwickeln. Das
bestatigt wieder einmal eine prospektive Ko-
hortenstudie mit einer Lebensstilintervention
Uber zwei Jahre; sie zeigt aber auch: Ein h&u-
figes Auf-und Ab des Gewichts erhdht das Dia-
betesrisiko — in der Studie um 22%.

Ricken wetterfuhlig?

10-07-2014: Die Vorstellung, dass Wetterbe-
dingungen oder -verénderungen das Auftrefen
von Riickenschmerzen beeinflussen, entkraftet
eine australische Studie mit 931 Patienten. Der
Abgleich von bei Arztbesuchen neu berichte-
ten Rickenschmerzen mit Wetterdaten ergab
keinen Anhaltspunkt fir eine Assoziation.

Pille schlucken reicht nicht
08-07-2014: In den USA hat die Kalorien-

und Fettzufuhr bei Patienten, die wegen einer
Hypercholesterinémie Statine einnahmen, von
1999/2000 bis 2009/2010 um 9,6% zuge-
nommen, wdhrend sie in der Allgemeinbevdl-
kerung gleich blieb. Das fihrte u. a. zu einer
starkeren Zunahme des BMI. Erndhrungsbera-
tung bleibt auch unter Statinen wichtig.

Vasektomie nicht ohne Risiko

07-07-2014: Von 40 405 Mannern entwi-
ckelten 6023 im Laufe einer Studie ein Prosta-
takarzinom, 811 starben daran. 12 321
Teilnehmer hatten sich vasektomieren lassen.
Bei ihnen war das Prostatakarzinom-Risiko er-
haht, vor allem fir ein hochgradiges oder t6d-
lich verlaufendes Karzinom (19% bzw. 22%).

Stramm marschieren!

02-07-2014: Patienten mit Parkinson-Erkran-
kung kénnen durch Walken motorische Funk-
tionen, Affekt, Aufmerksamkeit, Midigkeit,
Fitness und Gehgeschwindigkeit verbessern.
Das zeigt eine Studie mit 60 Teilnehmern, die
dreimal pro Woche 45 Minuten bei 47% der
maximalen Herzfrequenz walken gingen.

Lebensstil hilft der Blase

01-07-2014: Ubergewichtige Ménner mit
Typ-2-Diabetes profitieren von Lebensstilinter-
ventionen nicht nur stoffwechselmaBig. Bei
1910 Patienten entwickelte sich auch seltener
neu eine Inkontinenz oder eine bestehende In-
kontinenz ging zuriick. Das fiihrte zu einer Ab-
nahme der Inkontinenz in dieser Gruppe von
11,3 auf 9,05%, wdhrend solche Beschwer-
den bei Patienten, die nur eine Diabetesschu-
lung erhielten, von 9,7 auf. 11,6% zunahmen.
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MENOPAUSE

Hormonersatztherapie

Was das Risiko-Nutzen-Verhdaltnis beeinflusst

Der Paradigmenwechsel in der postmenopausalen Hormontherapie hinterliel bei vielen
Praktikern Unsicherheit. Fiinf Medizinerinnen der Mayo Clinic in Rochester beschreiben
anhand der aktuellen Datenlage einen evidenzbasierten Ansatz.

Ob Risiken oder Nutzen einer HRT {iberwie-
gen, hingt wesentlich vom Alter der Patientin
und der Zeitspanne seit der Menopause ab. Bei
symptomatischen Frauen unter 60, deren Me-
nopause noch keine zehn Jahre zurtickliegt, do-
minieren die Vorteile: Eine frithe HRT scheint
die Progression der Atherosklerose zu verlangsa-
men und dadurch das kardiovaskulédre Risiko zu
reduzieren. Auch auf die Inzidenz von osteopo-
rotischen Frakturen, Typ-2-Diabetes und Kolo-
rektalkarzinomen sowie auf die Gesamtmortali-
tdt wirkt sich die frithe HRT vorteilhaft aus.
Moglicherweise bietet sie innerhalb des optima-
len Zeitfensters auch einen gewissen Schutz vor
kognitivem Abbau und Alzheimer. Bei einer chir-
urgisch induzierten Menopause erwies sich die
Ostrogensubstitution in mehreren Studien als
protektiver Faktor gegen Schlaganfall.

Die transdermale Ostrogenapplikation bietet
gegeniiber der oralen Route den Vorteil des feh-
lenden hepatischen First-Pass-Effekts. Dadurch
wird der leberenzyminduzierte Anstieg von Blut-

gerinnungsfaktoren vermieden. Eine niedrigdo-
sierte transdermale Ostrogentherapie steigert das
Risiko vendser Thromboembolien daher nicht.

Eine kombinierte Ostrogen-Gestagen-Therapie
{iber mehr als fiinf Jahre ist mit einem erhdhten
Mammakarzinomrisiko assoziiert. Dieses variiert
allerdings u. a. mit dem zeitlichen Abstand der
letzten Menstruation, dem BMI, dem familidren
Risiko und dem Gestagentyp. Durch mikronisier
tes Progesteron scheint es nicht zu steigen. Hin-
sichtlich der Auswirkungen einer alleinigen
Ostrogentherapie auf das Brustkrebsrisiko ist die
Datenlage bislang unklar.

Das Fazit der Autorinnen: Fiir friih postmeno-
pausale Frauen unter 60 ist die HRT zur Linde-
rung klimakterischer Beschwerden eine gang-
bare Option. Dabei sollite die Dauer auf das
kiirzest mogliche Mal begrenzt werden. CW

K 500 R et ai.: Prescribing menopausal hormone
therapy: an evidence-based approach. Int ] Womens
Health 6 (2014) 47-57

Original: www.gyn-depesche.de/ 140494

SYNOPSIS

Vorzeitiges Ovar-Versagen

Zu den moglichen kausalen Faktoren geho-
ren Infektionen, Chemotherapie, Operationen,
Autoimmunleiden und exogene Einfliisse; in
mindestens 10% der Fille kann man bisher
eine genetische Ursache ausfindig machen.

Experten wurden kiirzlich bei einer paldsti-
nensischen Familie fiindig. Bei den weiblichen
Mitgliedern traten gehduft Félle von friihem
Ovarversagen auf. Bei vier Schwestern hatte
man im Alter zwischen 17 und 20 Jahren
Ovar-Versagen festgestellt; es bestand primére
Amenotrhd. Die Gonaden bestanden fast nur
aus Bindegewebe. Im Blut mal man hohe
Spiegel von Gonadotropinen und wenig Ostro-
gene. Autoantikdrper fand man nicht.

Eine Mutation ruiniert die Eierstocke

Zu einer vorzeitigen Oozyten-Depletion der Ovarien kommt es bei etwa 1% der
Frauen weltweit. Dafiir konnen verschiedene Ursachen verantwortlich sein.

Die genetischen Analysen deckten eine ho-
mozygote Deletion im Gen STAG3 (Chromo-
som 7) auf. Dieses codiert fiir eine Meiose-spe-
zifische Untereinheit des Cohesin-Rings, der
fiir den korrekten Zusammenhalt der Chromo-
somenpaare sorgt.

Die Autoren vermuten, dass es noch andere
Mutationen des Gens STAG3 gibt, die fiir Fehl-
funktionen des Ovars verantwortlich sind. Die
bisher betrdchtliche Fraktion der idiopathi-
schen Fille von Ovar-Versagen diirfte in Zu-
kunft weiter schrumpfen. WE

B Caburet S et al.: Mutant cohesin in premature ovarian
failure. N Engl ] Med 370 (2014) 943-949
Original: www.gyn-depesche.de/ 140937

©GFl. Der Medizin-Verlag
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Kérpergewicht

Interventionen gegen ein dickes Ende

Weltweit sind zu viele Menschen iibergewichtig oder adip0s. Bei Frauen verschlechtern
sich die Konturen besonders hédufig wahrend der menopausalen Transition. Kanadische
Experten suchten nach Moglichkeiten, diese Entwicklung aufzuhalten.

Die Autoren sehen als Grund fiir die Ge-
wichtszunahmen zum einen einen Mangel an
korperlicher Bewegung, zum anderen schlechte
Essgewohnheiten. An diesen beiden Stellschrau-
ben muss man in erster Linie ansetzen. Dabei
stellt sich allerdings die Frage, was entspre-
chende Malnahmen bringen.

Antworten sollte eine Sichtung der Literatur
liefern. Zum Thema Gewichtsregulation in den
Wechseljahren fanden sich ganze drei brauch-

Transvaginale Sonographie

bare Studien (zwei randomisiert-kontrollierte,
eine Vorher-nachher-Studie). Mit wenig Unsi-
cherheiten belastet war nur eine der beiden
RCT. Man konnte ihr entnehmen, dass die Teil-
nahme an einem Bewegungsprogramm, kombi-
niert mit Didt (Kalorienrestriktion), die {ibliche
Zunahme von BMI und Bauchumfang wahrend
der menopausalen Transition abschwéichen
kann. In den beiden anderen Studien wurde
durch Bewegungsprogramme das Anwachsen

Frau und Endometrium werden dicker

Eine Dickenzunahme des Endometriums, iiblicherweise mittels transvaginalem Ultra-
schall bestimmt, erhoht das Risiko fiir ein Endometriumkarzinom. Risikofaktoren fiir En-
dometriumhyperplasie sind daher auch Risikofaktoren fiir den Krebs.

Wenn Frauen in der Postmenopause dicker
werden, wird méglicherweise auch ihr Endome-
trium dicker. Aber nicht durch Verfettung, son-
dern durch erhéhte Ostrogenspiegel. Ursachen
erhohter Ostrogenspiegel kénnen anovulatori-
sche Zyklen sein, ein polyzystisches Ovar-Syn-
drom, ein 6strogenbildender Ovarialtumor oder
Adipositas. Zusétzliches Fettgewebe verstérkt die

Wirkung der Aromatase auf Androstendion; die
Ostrogenbildung steigt.

Eine brasilianische Arbeitsgruppe ging den Zu-
sammenhdngen anhand von 294 Frauen im
Alter ab 40 Jahren nach. Die sonographische
Endometriums-Dicke korrelierte mit Uberge-
wicht bzw. Adipositas. Zwischen den beiden
Korpergewichts-Kategorien bestand aber kein

des abdominellen Fettes gebremst, obwohl der
BMI nicht signifikant reagierte.

Die Autoren stellen fest, dass es an hochwer-
tigen Studien zu diesem Thema fehlt. Vor allem
miisste man den Effekt von Interventionen {iber
mindestens ein Jahr verfolgen. Ein Hindernis fiir
die fruchtbare Auswertung von Studiendaten zu
diesem Thema sind auch diverse Unterschiede
in der Terminologie der Menopause. Schlieflich
sollten auch die jeweiligen kulturellen Normen
und soziodkonomischen Verhéltnisse in die Be-
urteilung gewichtsbegrenzender Malnahmen
mit einfliefen. WE

B juit) et ai.: Lifestyle interventions targeting body weight
changes during the menopause transition: a systematic
review. J Obes 2014: 824310 (Epub)

Original: www.gyn-depesche.de/ 140936

Unterschied hinsichtlich des Risikos fiir ein ver-
dicktes Endometrium. Ein solches hatten je drei
Frauen mit Normalgewicht, Ubergewicht und
Adipositas. Alter und Endometriums-Dicke
waren invers assoziiert.

Die Autoren verweisen darauf, dass Uberge-
wicht zwar ein Risikofaktor flir Endometrium-
hyperplasie und -karzinom darstellt, die Mehr-
zahl der dicken Frauen aber nicht daran stirbt,
sondern an den metabolischen und kardiovasku-
laren Folgen des Ubergewichts. WE

[ Barbozoa IC et al.: Analysis of endometrial thickness
measured by transvaginal ultrasonography in obese
patients. Einstein (Sao Paulo) 12 (2014) 164-167
Original: www.gyn-depesche.de/ 140938

Frischer Wind in der
Wechseljahrestherapie

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

Gleiche Wirkintensitat 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 Verhdltnis 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/SchweiRausbriiche,
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 éstrogenabhangigen Tumor, da nicht bekannt ist, ob Rhapontikrhabarberwurzel-Trockenextrakt das Wachstum D L L1
eines éstrogenabhangigen 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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Uterusmyome

Alternativen zur Hysterektomie

Auch Frauen mit abgeschlossener Familienplanung wiinschen sich bei symptomatischen
Leiomyomen oft eine uteruserhaltende Therapie. Drei Gynidkologen aus Birmingham stell-
ten etablierte, neue und zukiinftige Behandlungsmoglichkeiten zusammen.

In einer US-amerikanischen Studie fand man
bei 40% der 35-jdhrigen weilen Frauen Myome.
Bei 50-Jdhrigen stieg die Haufigkeit sogar bis auf
70%. Ihr Wachstum wird offenbar durch Ostro-
gene und Progesteron stimuliert; im Detail ist die
Pathogenese jedoch noch nicht gekldrt. Zu den
bekannten disponierenden Faktoren gehdren
eine friihe Menarche sowie hoher Koffein- und
Alkoholkonsum. Schwangerschaften scheinen
dagegen vor Myomen zu schiitzen. In der Post-
menopause gehen sie in der Regel zuriick.

Mogliche Symptome eines Uterus myomato-
sus sind abnorme Blutungen, Anédmie, Druckge-
fiihl, Miktionsstérungen, Obstipation und
Schmerzen. Auch Infertilitdt und Aborte kénnen
mit Myomen in Zusammenhang stehen.

Diagnose

GroBe, Zahl und Lokalisation der Myome las-
sen sich sonographisch meist gut darstellen. Im
transvaginalen Ultraschall kann ein erfahrener
Untersucher bereits 5 mm groBe Myome detek-
tieren. Je nach Uterusvolumen und -lage ist evtl.
eine zusdtzliche transabdominale Untersuchung
sinnvoll. Die Hydrosonographie ldsst Polypen
besser hervortreten, bringt jedoch bei Myomen
nur wenig diagnostischen Zusatznutzen.

Die hochste diagnostische Sensitivitdt besitzt
das MRT. Submukdse, intramurale und subse-
rose Myome lassen sich gut differenzieren —
auch an ungewdthnlichen Stellen, etwa an der
Zervix. Insbesondere zur differenzialdiagnosti-
schen Abgrenzung von einer fokalen Adeno-
myose und anderen Raumforderungen des Ute-
rus oder der Adnexe ist ein MRT oft unerldsslich.
Auch das Ansprechen auf Uterusarterien-Embo-
lisation (UAE) 1dsst sich durch das MRT vorher-
sagen: Ein vermehrtes Signal im T2W hat sich
als positiver Pradiktor erwiesen, ein schwaches
Signal im T1W umgekehrt als negatives Indiz.

Medikamentdse Therapie

Ob und wie Uterusmyome behandelt werden,
richtet sich in hohem MalBe nach den Beschwer-
den und den Wiinschen der Patientin. Pharma-
kologische Moglichkeiten sind derzeit {iberwie-
gend auf kurzzeitige Einsdtze begrenzt. Sie
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bieten sich jedoch beispielsweise fiir symptoma-
tische Patientinnen kurz vor der Menopause an.
In anderen Fillen nutzt man sie zur praoperati-
ven Myomverkleinerung und Blutungskontrolle.

Grolle Myome machen mehr Probleme

Oft werden fiir diesen Zweck GnRH-Analoga
eingesetzt. Sie bewirken eine signifikante
Schrumpfung der Fibroide. Wie ein systemati-
sches Review zeigte, fiihrt eine prdoperative
GnRH-Therapie zu besseren Hamoglobin- und
Hamatokrit-Werten, kiirzeren OP-Zeiten und ge-
ringeren Blutverlusten; Hysterektomien konnten
hdufiger vaginal statt abdominal durchgefiihrt
werden. Zu den Nachteilen zghlen die hohen
Kosten, menopausale Symptome und bei lange-
rer Anwendung Knochendemineralisierung.
Zudem kann es sein, dass kleine Myome zum
Zeitpunkt der operativen Entfernung nicht mehr
auffindbar sind und die Rezidivrate dadurch
steigt. Nach Absetzen der GnRH-Analoga wach-
sen die Myome sehr schnell wieder.

Viele Frauen mit symptomatischen Uterus-
myomen berichten von einer deutlichen Reduk-
tion der Menorrhagie nach dem Einsetzen eines
Levonorgestrel-IUS. Randomisiert-kontrollierte
Studien hierzu gibt es jedoch nicht. Myom- und
Uterusvolumen gehen durch das [US offenbar
nicht zuriick. Auch kombinierte orale Kontra-
zeptiva und Gestagene werden hdufig zur Be-
handlung der Blutungsstérungen eingesetzt; ein
Effekt auf die MyomgrdBe ist aber nicht nachge-
wiesen.

Tranexamsdure, ein Antifibrinolytikum, kann
idiopathische Menorrhagien um bis zu 50% ver-

ringern, wurde bei Leiomyomen aber bislang
noch nicht ausreichend evaluiert.

Neue Therapieansatze

Der selektive Ostrogenrezeptor-Modulator
(SERM) Raloxifen konnte in Studien Myome
zwar bei postmenopausalen, aber nicht bei pré-
menopausalen Frauen zum Schrumpfen brin-
gen. Progesteronrezeptor-Modulatoren (SPRM)
haben ihr therapeutisches Potenzial bei Myo-
men dagegen bereits in mehreren Studien unter
Beweis gestellt. Zwei klinische Phase-III-Studien
belegen, dass orales Ulipristalacetat (5 bis 10
mg/d) prdoperativ sowohl Myomgrdfe als auch
Blutungsstdrungen rasch und effektiv reduziert.
Im Vergleich zur Standardtherapie mit monatli-
chen Injektionen des GnRH-Analogons Leupro-
lid erwies sich die Ulipristalacetat-Therapie als
dhnlich wirksam, war aber mit deutlich weniger
Hitzewallungen verbunden. Auch Mifepriston
brachte in ersten Studien vielversprechende Er-
gebnisse; hier fehlen jedoch bisher randomisiert-
kontrollierte Studien. — Eine mdgliche Folge
einer langeren SPRM-Therapie ist eine Verdi-
ckung des Endometriums, die jedoch keine Hy-
perplasie darstellt.

Viel Hoffhung setzt man in die Entwicklung
einer Therapie mit Aromatase-Inhibitoren. Erste
randomisiert-kontrollierte Studien mit Letrozol
und Anastrazol belegen eine rasche Besserung
der Symptomatik und Schrumpfung der Myome.
Andere neue Therapieansdtze, wie Somatosta-
tin-Analoga oder Gestrinon, haben sich ebenfalls
als wirksam erwiesen, besitzen jedoch ein un-
giinstiges Nebenwirkungsprofil.

Auch Vitamin D scheint als antifibrotischer
Faktor das Wachstum von Leiomyomzellen zu
inhibieren. Erste Studien weisen daraufhin, dass
zwischen einem niedrigen Vitamin-D-Serumspie-
gel bei Myompatientinnen und der Erkrankungs-
schwere eine starke Dosis-Wirkungs-Beziehung
besteht. In Zellkulturen fithrte auch Epigalloca-
techingallat, ein wesentlicher Bestandteil von
Griintee-Extrakt, zur Wachstumsinhibition und
Apoptose von humanen Leiomyomzellen.

Minimal-invasive Techniken

Seit fast 20 Jahren hat sich die perkutane Ute-
rusarterien-Embolisation (UAE) zur ischdmi-
schen Nekrotisierung von Leiomyomen etabliert.
Im Vergleich zur chirurgischen Myomektomie
oder Hysterektomie ist hierbei jedoch mit einer
hoheren Komplikations- und Reinterventionsrate
Zu rechnen. (weiter Seite 30)
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Ein relativ neues, komplett nichtinvasives Ver-
fahren ist die MR-gesteuerte Thermoablation mit
fokussiertem Ultraschall. Man erreicht damit al-
lerdings nur Myome unmittelbar unter der an-
terioren Bauchwand ohne Interposition von
Darm und ohne groRere Vernarbungen in die-
sem Bereich. Ein Nachteil der Methode ist
zudem, vor allem bei gréBeren Myomen, die
lange Behandlungszeit.

Einfacher anzuwenden, aber ebenfalls noch
nicht etabliert sind ein transzervikales und ein
laparoskopisches ultraschallgesteuertes Hochfre-
quenz-Ablationssystem.

Auch eine chirurgische Myomektomie, ent-
weder als hysteroskopisches, laparoskopisches
oder abdominales Verfahren, kann die Fertilitdt
erhalten. Eine Hysterektomie zur Myomtherapie
sollte auf Félle beschrankt werden, in denen an-
dere Methoden versagt haben, kontraindiziert
oder von der Patientin nicht erw{inscht sind,
empfehlen die Autoren. cw

00 xhan AT et al.: Uterine fibroids: current perspectives.
Int ] Womens Health 6 (2014) 95-114
Original www.gyn-depesche.de/ 140826

Frage 8: Was hemmt das Wachs-
tum von Myomen?

[0 A hoher Alkoholkonsum

[0 B hoher Koffeinkonsum

O € niedriger Vitamin-D-Serumspiegel
O D Schwangerschaft

I E frihe Menarche

Frage 9: Wie héufig sind Myome

bei 50-jdhrigen weiflen US-Ameri-
kanerinnen?

OA 30%
OB 40%
0 € 50%
O D 60%
OE70%

Frage 10: Konventionelle Medika-
tionen eignen sich nicht zur

[ A préoperativen Myomverkleinerung

[ B Reduktion der Blutungen

[0 € Ermdglichung vaginaler Hysterekto-
mien

I D kurzfristigen Behandlung perimeno-
pausaler Patientinnen

J E prophylaktischen Behandlung asymp-
tomatischer Myome

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

Neuer Wirkstoff hemmt Virusausscheidung

Der Wirkstoff Pritelivir zeigte in vitro und im Tiermodell antivirale Aktivitdt. Erste Tests
am Menschen lassen hoffen, dass der Helikase-Primase-Inhibitor auch die genitale Vi-

rusausscheidung von HSV-2 verringert.

An der Studie nahmen 155 HSV-2-seroposi-
tive Patientinnen teil, die im Schnitt seit elf Jah-
ren an rezidivierendem Genitalherpes litten.
Randomisiert erhielten sie vier Wochen lang 5,
25 oder 50 mg Pritelivir taglich, 400 mg wo-
chentlich oder Plazebo. Die Frauen fiihrten tdg-
lich einen Genitalabstrich durch.

Die geringste Virusausscheidung fand man bei
der 75-mg-Dosierung: In dieser Gruppe lieB sich
nur an 2,1% der Behandlungstage HSV-2 im Ab-
strich nachweisen. Das relative Risiko einer Vi-
rusausscheidung reduzierte sich durch Pritelivir
um bis zu 87%. In gleichem MaB sank der Anteil
der Tage mit genitalen Lésionen.

Die Nebenwirkungsrate lag sowohl unter Pla-
zebo als auch in allen flinf Dosierungsgruppen
bei etwa 80%. Meist handelte es sich dabei um
Kopfschmerzen, Erschépfung und Ubelkeit. Nur
drei Patienten brachen die Studie wegen schwe-
rer Nebenwirkungen ab. Dermale und hdmato-
logische Befunde, wie sie sich im Tierversuch
gezeigt hatten, fanden sich nicht.

Gyndakologische Operationen

Die bisherigen Ergebnisse deuten darauf hin,
dass Pritelivir die Virusausscheidung iiber die
Schleimhéute deutlich stdrker hemmt als die bis-
her verfiigharen Nukleosid-Analoga. cw
B waig 4 etai: Helicase-primase inhibitor pritelivir for

HSV-2 infection. N Engl ] Med 370 (2014) 201-210
Original: www.gyn-depesche.de/ 140841

| KOMMENTAR

Anders als die bisher zur Herpestherapie zu-
gelassenen Wirkstoffe Aciclovir, Valaciclovir
und Famciclovir bindet Pritelivir nicht direkt
an die virale DNA-Polymerase. Dadurch
wird seine Wirksamkeit nicht durch Resis-
tenzentwicklungen gegen diese Medika-
mente beeintrachtigt; Kreuzresistenzen sind
unwahrscheinlich. Es besteht deshalb Hoff-
nung, dass sich Pritelivir in kiinftigen Studien
auch in der Kombinationstherapie bei le-
bensbedrohlichen HSV-Infektionen bewdahrt.

Whitley R] et al.: A novel potential therapy for HSV.
Ebd. 273-274

Erwartung bestimmt Rekonvaleszenz

Mehr als acht Wochen vergehen im Schnitt, bis eine Patientin nach einem benignen gy-
ndkologischen Eingriff wieder zur Arbeit geht. Von welchen Faktoren die Dauer des Kran-
kenstands abhdngt, untersuchte eine niederlindische Arbeitsgruppe.

An einer Universitdtsklinik in Amsterdam un-
terzogen sich 148 Frauen zwischen 18 und 65
Jahren einem elektiven gynédkologischen Eingriff.
Anhand von Krankenakten und Patientenfrage-
bogen wurde ermittelt, welche Faktoren aus-
schlaggebend dafiir waren, wie lange die Patien-
tin nach der OP krankgeschrieben war.

Nach einer diagnostischen Laparoskopie dau-
erte es im Schnitt sieben Tage, bis die Patientin
wieder uneingeschrdnkt arbeitsfahig war, nach
kleineren therapeutischen Eingriffen wie einer
laparoskopischen Adnex-OP doppelt so lange.
Nach einer mittelschweren Operation, etwa
einer laparoskopischen oder vaginalen Hysterek-
tomie, waren die Frauen durchschnittlich 60
Tage im Krankenstand, bei einer Laparotomie
sogar 69 Tage.

Als wichtigste Pradiktoren eines ldngeren
Krankenstands erwiesen sich die Invasivitdt des
Eingriffs, die personliche Erwartung der Patientin
an die Erholungsdauer und der funktionelle Sta-
tus (vor der OP ermittelt).

Deuten die identifizierten Risikofaktoren auf
einen wahrscheinlich langen Krankenstand hin,
so kdnne man die betreffenden Frauen von vorn-
herein medizinisch intensiver betreuen, so die
Autoren. Zudem lieRe sich die individuelle Vor
stellung von der zu erwartenden Rekonvales-
zenzdauer durch Gesprdche vor dem Eingriff
vermutlich leicht beeinflussen. cw

B vonk Noordegraaf A et al.: Prediction of time to return
to work after gynaecological surgery: a prospective cohort
study in the Netherlands. BIOG 121 (2014) 487-497
Original: www.gyn-depesche.de/ 140486
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Nodalpositives Mammakarzinom

Sentinel-Biopsie nach neoadjuvanter Chemo

ist fehlerbehaftet

Die Sentinel-Lymphknoten-Biopsie liefert zuverldssige Staging-Informationen und ist we-
niger invasiv als die axilldire Lymphknoten-Dissektion. Nach neoadjuvanter Chemothe-
rapie bei Frauen mit initial nodalpositiven Tumoren scheint die Rate falsch-negativer
Ergebnisse bisher jedoch zu hoch zu sein. In dieser Situation wird man sich etwas einfal-

len lassen miissen.

Bei Frauen mit groBen Primdrtumoren oder
Befall von Lymphknoten setzt man oft eine pré-
operative Chemotherapie ein. Sie kann einen
Hinweis auf das Ansprechen des Leidens geben
und die Chancen fiir eine brusterhaltende The-
rapie verbessern. Danach ist eine Ermittlung des
aktuellen Lymphknotenstatus sehr wichtig. Wie
gut dies mittels Sentinel-Methode gelingt, wurde
in einer US-Studie iiberpriift. 649 Patientinnen,
die nach nodalpositivem (cN1) Mammakarzi-
nom eine neoadjuvante Chemo erhalten hatten,
unterzogen sich einer Sentinel-Lymphknoten-
Biopsie als auch einer axilliren Lymphknoten-
Dissektion (ALND). Zum Auffinden der Sentinel-
Lymphknoten dienten blaue Farbstoffe und
/oder radioaktive Kolloide.

Bei 525 Frauen konnten mindestens zwei
Wichterlymphknoten identifiziert und entfernt
werden. In 215 Fillen entdeckte man weder bei
der Biopsie noch bei der ALND Tumorzellen.
Das entspricht einer pathologischen Komplettre-

Offensichtlich stellt die Sentinel-Biopsie nach
der neoadjuvanten Chemotherapie beim no-
dalpositiven Mammakarzinom nur fiir einen
kleinen Patientenkreis eine ausreichend zu-
verlassige Alternative zur Axilladissekfion
dar. Zu bedenken ist jedoch, dass die Inzi-
denz klinischer Lymphknotenrezidive erheb-
lich niedriger als die Falsch-Negativ-Rate der
Biopsie ist. Auch die Entscheidung fiir oder
gegen eine systemische Therapie nach der
neoadjuvanten hdngt derzeit nicht vom
Nachweis von Rest-Metastasen in den
Lymphknoten ab.

Fir die Entwicklung neuer Therapieformen
und das zukinftige Therapiemanagement
kann er dennoch von Bedeutung sein. Mg-
licherweise bedirfen die betroffenen Patien-
tinnen eine aggressivere Folgebehandlung.
Es ist deshalb zu hoffen, dass Fortschritte in
der Sentinel-LK-Biopsie kiinftig zu einer bes-
seren Sensitivitdt beitragen.

| KOMMENTAR

Morrow M et al.: Sentinel node biopsy after neoadju-
vant chemotherapy: a new standard for patients with
axillary metastases? Ebd. 1449-1450

missionsrate von 41%. Von den {ibrigen 310 Pa-
tientinnen fanden sich bei 20,6% nur in den Sen-
tinel-Lymphknoten Metastasen. Bei 163 Patien-
tinnen ergaben beide Verfahren befallene
Lymphknoten. In 39 Fillen lieferte die Sentinel-
Strategie einen negativen Befund, die komplette
Ausrdumung jedoch einen positiven. Die Falsch-
Negativ-Rate betrug somit 12,6%.

Als akzeptable Fehlerquote hatten die Studi-
enautoren a priori eine Obergrenze von 10%
festgelegt. Dies entsprach in fritheren Studien
der Falsch-Negativ-Rate der Sentinel-Lymphkno-
ten-Biopsie nach der Chemotherapie bei Patien-
tinnen mit cNO-Erkrankung.

Abgesehen von der als zu hoch eingeschidtz-
ten Zahl falsch-negativer Ergebnisse brachte die

Mammakarzinom

“IJHRE KOMBINATION VON SYMPTOMEN
KANN MAN NUR SO DEUTEN:
SIE HABEN ZU VIELE MEDIZINISCHE
BUCHER GELESEN.”

Studie weitere wichtige Erkenntnisse. Bei 80%
der Patientinnen wurden die Sentinel-Lymph-
knoten sowohl durch blaue Farbstoffe als auch
durch radioaktive Kolloide markiert. Dadurch re-
duzierte sich die Falsch-Negativ-Rate im Ver-
gleich zu den Frauen, bei denen nur eine Me-
thode eingesetzt wurde, auf etwa die Hilfte
(10,8 versus 20,3%). Noch geringer (9,1 versus
21,1%) war die Fehlerquote, wenn drei statt nur
zwei Sentinel-Lymphknoten analysiert werden
konnten. cw

S | Boughey JC et al.: Sentinel lymph node surgery after
neoadjuvant chemotherapy in patients with node-positive
breast cancer. JAMA 310 (2013) 1455-1461

Original: www.gyn-depesche.de/ 140246

Mit Ernahrung gegen Krebs kédmpfen?

Immer wieder werden potenzielle Patienten ermahnt, sich ,gesund“ zu erndhren. Was
man damit tatsdchlich erreicht, ist nicht so ganz klat, vor allem wenn es um Krebs geht.

In den USA hatten sich zwei prospektive Stu-
dien mit dem Zusammenhang von Erndhrung
und Brustkrebs beschiftigt. Weniger ungesunde
,westliche“ Erndhrung und mehr ,verniinftige“
Kost verminderten die Sterblichkeit, soweit sie
nichts mit Brustkrebs zu tun hatte.

Da man aber unter gesunder und ungesunder
Erndhrung {iberall etwas anderes versteht, ging
man am Deutschen Krebsforschungszentrum in
Heidelberg dem Zusammenhang unter hiesigen
Verhéltnissen nach. Die prospektive Studie um-
fasste 2522 postmenopausale Frauen mit Brust-
krebs, von denen Fragebogendaten zur Erndh-
rung vorlagen.

Man identifizierte einen gesunden Erndh-
rungstyp mit viel Gemdiise und Obst sowie Pfan-
zendl und einen ungesunden mit reichlich
rotem Fleisch, verarbeitetem Fleisch und Frittier-
fett. Letztere Erndhrung war mit einem erhoh-
ten Risiko fiir nicht brustkrebshezogene Morta-

litdt verbunden. Zusammenhédnge mit Brust-
krebs-Mortalitdt oder mit Brustkrebs-Rezidivri-
siko fand man nicht. Bei gesunder Erndhrung
waren die Gesamtmortalitdt und das Brustkrebs-
Rezidivrisiko reduziert; das betraf aber nur
Frauen mit Mammakarzinom-Stadium [ bis IIIa.

Die Heidelberger Erkenntnisse unterscheiden
sich etwas von den amerikanischen. Das hingt
u. a. mit der Art der Datenerhebung zusammen.
Die deutschen Forscher konnten z. B. nicht zwi-
schen dem Konsum magerer oder fetter Milch-
produkte oder zwischen Vollkorn und raffinier-
ten Getreideprodukten unterscheiden.

Sich gesund zu erndhren, lohnt sich jedenfalls
im Hinblick auf die Lebenserwartung, mit oder
ohne Brustkrebs-Anamnese. Vor allem die kar-
diovaskuldre Gesundheit profitiert davon. WE

Vrieling A et al.: Dietary patterns and survival in
German postmenopausal breast cancer survivors. Br ]
Cancer 108 (2013) 188-192

Original: www.gyn-depesche.de/ 140165
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Ovarialkarzinom

Naheliegend wire die Annahme, dass eine
Unterdosierung der Chemotherapie, die man
nach zytoreduktiver Chirurgie verabreicht,
den Verlauf ungiinstig beeinflusst. Im Falle von
Brustkrebs kommt es offenbar hdufig zur Un-
terdosierung der Chemo bei adipdsen Frauen,
teils aus Furcht vor der Toxizitédt der Substan-
zen, teils wegen fehlerhafter Berechnung der
Korperoberflache als Grundlage der Dosisbe-
rechnung. Wie sich diese Problematik beim
fortgeschrittenen serdsen Ovarial-CA fiir eine
Population auBerhalb kontrollierter Studien
darstellt, untersuchten australische Experten
anhand der Australian Ovarian Cancer Study
(AOCS). Man bezog sich auf ein Chemo-Stan-
dardregime (Carboplatin AUC 5, Paclitaxel
175 mg/m?).

Von 333 Patientinnen waren 27% {iberge-
wichtig und 21% adip&s. Im ersten Zyklus er-

Zu wenig Chemo bei Adipositas

Epithelialer Ovarialkrebs ist fiir die meisten Todesfdlle duch gyndkologische Malig-
nome verantwortlich. Wird die Prognose durch Adipositas weiter verschlechtert?

hielten 66% der adipdsen Frauen von Carbo-
platin {iber 5% weniger als die optimale er-
rechnete Dosis, 32% bekamen suboptimale
Paclitaxel-Dosen; bei den normalgewichtigen
Frauen waren es 25% bzw. 13%. BMI-Gruppe
und jeweilige relative Dosisintensitdt (RDI)
korrelierten nicht mit der Uberlebenszeit.
Frauen, die weniger als 85% der RDI von Car-
boplatin bekamen, hatten aber ein schlechte-
res progressionsfreies Uberleben (PFS), nim-
lich elf versus 15 Monate.

Demnach wird Carboplatin bei adipdsen
Frauen mit Ovarialkarzinom offenbar hdufig
unterdosiert, mit negativen Folgen fiir den Ver-
lauf. WE
[ Au-Yeung G et al.: Impact of obesity on chemotherapy
dosing for women with advanced stage serous ovarian
cancer in the Australian Ovarian Cancer Study (AOCS).

Gynecol Oncol 133 (2014) 16-22
Original: www.gyn-depesche.de/ 140929

Zervixkarzinom-Vorsorge

Intensiveres Screening bringt nichts

Die Empfehlungen, in welchem Alter ein Zervixkarzinom-Screening beginnen sollte,
gehen international auseinander. Kanadische Daten sprechen fiir ein ungiinstiges Nut-

zen-Risiko-Verhiltnis bei jungen Frauen.

In Kanada wurde {iber mehrere Jahrzehnte
ein sehr intensives Gebdrmutterhalskrebs-Scree-
ning betrieben: Mit Beginn der sexuellen Akti-
vitdt, spdtestens ab 18 Jahren, unterzog man
Frauen in Verbindung mit der Kontrazeptiva-Ver-
ordnung einem jdhrlichen Pap-Test. Inzidenz
und tumorassoziierte Mortalitdt sanken dadurch
erheblich. Davon profitierten allerdings in erster
Linie Frauen iber 30. Bei jiingeren Patientinnen
reduzierte sich das absolute Risiko nur minimal.
Fiir Frauen zwischen 20 und 24 Jahren sank die
Mortalitdt durch das Screening minimal. Eine
mogliche Ursache dafiir kdnnte sein, dass inva-
sive Tumoren bei jungen Patientinnen durch ein
Routine-Screening schwer einzuddmmen sind.

Hoher ist dagegen bei jlingeren Frauen die
Rate abnormaler Befunde: Bei jeder zehnten
Frau unter 30 finden sich Auffdlligkeiten, die

Gyn-Depesche 4/2014

weitergehende Untersuchungen und oft unné-
tige Therapien nach sich ziehen. Ein GroBteil
dieser prdkanzerogenen Ldsionen wiirde auch
ohne Behandlung zurfickgehen.

Auf der Grundlage dieser Erkenntnisse be-
fasste sich ein kanadisches Expertenteam mit
den Vorteilen eines Screeningprogramms in Re-
lation zu den potenziellen Risiken in verschiede-
nen Altersgruppen. Das Ergebnis: Sie empfehlen
ein Routine-Screening nur noch fiir Frauen zwi-
schen 25 und 70 Jahren und nur noch alle drei
Jahre. Starke Evidenz sprach insbesondere fiir
ein regelmdfiges Screening ab 30 sowie gegen
Routinetests bei Teenagern unter 20 Jahren. CW

B Dpickinson JA et al.: When to start cervical screening:
epidemiological evidence from Canada. BIOG 121 (2014)
255259

Original: www.gyn-depesche.de/ 140853

Endometriumhyperplasie

Hormonspirale versus
orales Gestagen

Fiir die medikamentdse Behandlung der
Endometriumhyperplasie existieren bis-
lang keine verbindlichen Richtlinien. Einen
Beitrag zur Therapieklarheit leisten will
eine norwegische Studie.

An der norwegischen Multicenterstudie nah-
men 170 Frauen mit histologisch bestdtigter
Endometriumhyperplasie teil. 56 erhielten ein
Levonorgestrel-freisetzendes 1UD, 57 kontinu-
ierlich Medroxyprogesteron (MPA) oral 10 mg
tdglich und 57 orales MPA 10 mg iiber zehn
Tage pro Zyklus. Nach sechs Monaten hatte sich
die Hyperplasie bei allen Frauen der LNG-
Gruppe normalisiert. In der MPA-Gruppe mit
kontinuierlicher Einnahme betrug die Respon-
derrate 96%, bei zyklischer Einnahme nur 69%.

Die meisten Patientinnen berichteten von Ne-
benwirkungen. Frauen mit LNG-Spirale litten
héufiger an unregelméRigen Blutungen. Ubelkeit
und Schmerzen traten in allen drei Gruppen
etwa gleich hdufig auf.

Die randomisierte Studie belegt, dass das
LNG-IUD eine sichere und wirksame Therapie-
option fiir einfache, komplexe und atypische En-
dometriumhyperplasien darstellt. Eine kontinu-
ierliche orale MPA-Gabe erwies sich als fast
ebenso effektiv. Sie eignet sich nach Ansicht der
Studienautoren vor allem als Alternative fiir
Frauen, die die Spirale nicht vertragen. Die Er-
folgsrate der zyklischen Therapie lag demgegen-
{iber deutlich niedriger, weshalb sie zur Therapie
der Endometriumhyperplasie nicht empfohlen
werden kann. cw

R oroAetal: Levonorgestrel-impregnated intrauterine
device as treatment for endometrial hyperplasia: a national
multicentre randomised trial. BIOG 121 (2014) 477-486
Original: www.gyn-depesche.de/ 140498

| KOMMENTAR

In den USA wird meist friher und in gerin-
gerem Abstand auf Gebdrmutterhalskrebs
gescreent — entgegen aktuellen Leitlinien.
Viele Arzte halten dies dort fir nétig, weil
lokal oft weder die HPV-Impfung junger
Mé&dchen vor dem ersten Sexualkontakt
noch die weiterfihrende Behandlung in
Kompentenzzentren ausreichend gewdhr-
leistet sind.

Massad LS: Commentary on 'When to start cervical
screening: epidemiological evidence from Canada’.
Ebd. 259-260

~e——
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San Antonio Breast Cancer Symposium (SABCS), Dezember 2013
Positive und negative Daten beim Mammakarzinom

Fiinf Tage lang neue Studiendaten zu Diagnose und Therapie des Mammakarzinoms und
onkologischer Grundlagenforschung sowie intensive Fortbildung: Das ist das alljdhrlich
im Dezember stattfindende San Antonio Breast Cancer Symposium. Auch das 36. SABCS

lieferte viele aktuelle Informationen.

Die Tyrosinkinase c-Src ist ein wichtiges Mo-
lekiil fiir den Crosstalk zwischen Ostrogenre-
zeptor (ER) und weiteren Signalwegen wie der
von HER2 ausgehenden Signalkaskade, berich-
tete Devchand Paul, Denver. So
wird die Entwicklung einer en-
dokrinen Resistenz begiinstigt;
zudem moduliert c-Src den
durch Osteoklasten vermittelten
Knochen-Turnover. Mit der
kombinierten Hemmung von
Aromatase und c-Src wurde in
Brustkrebsmodellen ein stdrke-
rer antitumoraler Effekt erreicht als bei [nhibi-
tion nur jeweils eines Molekiils. Gepriift wurde
diese Kombinationsstrategie in einer randomi-
sierten Phase-II-Studie: Der fiir die CML-Thera-
pie zugelassene Tyrosinkinase-Inhibitor Dasati-
nib, der u.a. ¢-Src hemmt, wurde zusammen mit
Letrozol versus Letrozol mono verglichen. Re-
krutiert wurden 120 Patientinnen mit ER-positi-
vem Brustkrebs, die in der metastasierten Situa-
tion noch Aromatasehemmer-naiv waren.

Langer ohne Progression

Zwar wurde der primdre Endpunkt verfehlt
(komplette + partielle Remissionen + Stabilisie-
rungen), doch wurde durch Dasatinib/ Letrozol
eine Verdopplung des progressions-

Docetaxel plus Antikdrper oder plus Plazebo.

Ein signifikanter Unterschied im progressions-
freien Uberleben (primérer Endpunkt) bei Ramu-
cirumab-Addition wurde nicht erreicht, so JoAn

Mackey, Edmonton. Nur die

Ansprechrate wurde verbessert.

Mackey wertete die Zukunft der

Antiangiogenese beim Brust-

krebs daher als weiterhin offen.

Die NeoALTTO-Studie zeigt

erneut, dass Frauen mit HER2-

positivem Tumor, die unter neo-

adjuvanter Therapie eine patho-

logische Komplettremission (pCR) erreichen, ein

verbessertes ereignisfreies und Gesamt-Uberle-

ben haben als Patientinnen ohne pCR, berich-

tete Martine Piccart, Briissel. Die Studie schloss

455 Patientinnen mit HER2-iiberexprimieren-

dem Tumor ein, die randomisiert eine neoadju-

vante Therapie mit Paclitaxel plus Trastuzumab,

plus Lapatinib oder plus Trastuzumab/Lapatinib
erhielten.

Bei dualer HER2-Blockade war die pCR-Rate
mit 51,3% hoch. Mit Lapatinib allein lag sie da-
gegen nur bei 24,7%, mit Trastuzumab mono
bei 29,5%. Besonders gro war der Benefit der
Anti-HER2-Kombination beim HER2-positiven,
Hormonrezeptor-negativen Tumor: Hier betrug
die pCR-Rate sogar 61,3%.

Die neue Analyse zeigt zudem eine signifi-
kante Korrelation zwischen Erreichen einer pCR
und Uberleben (siehe Abb.): Bei Frauen ohne
PCR lag die Rate fiir das ereignisfreie Uberleben
nur bei 72%, bei Frauen mit pCR dagegen bei
86%. Ahnlich waren die Ergebnisse auch beim
Gesamt-Uberleben mit 87% bzw. 94%. Patien-
tinnen mit HER2-positivem, HR-negativem
Tumor und pCR profitierten wiederum mit einer
besonders starken Verbesserung des Uberlebens.
— Signifikante Unterschiede im ereignisfreien
und Gesamt-Uberleben zwischen den drei The-
rapiegruppen gibt es derzeit nicht. Hier muss auf
die Ergebnisse der adjuvanten ALTTO-Studie ge-
wartet werden, die in 2014 robuste Ergebnisse
liefern soll.

Ohne postoperative Radiatio

Die PRIME-II-Studie zeigt, dass bei dlteren
Frauen oft auf eine Radiatio nach brusterhalten-
der Operation verzichtet werden kann. Fiir die
Phase-IlI-Studie wurden 1326 mindestens 65-
jahrige nodalnegative Niedrigrisiko-Patientinnen
mit kleinen, HR-positiven Tumoren rekrutiert
und randomisiert einer Ganzbrustbestrahlung
nach Tumorresektion oder der alleinigen Nach-
beobachtung zugeteilt.

Im fiinfjghrigen Follow-up traten insgesamt 32
Rezidive auf: 28 bei den nur nachbeobachteten,
vier bei den bestrahlten Patientinnen. Die Ge-
samt-Uberlebensrate nach fiinf Jahren war in bei-
den Gruppen nahezu identisch, so /an Kunkler,
Edinburgh.

Der ER-Status des Tumors beein-

freien Uberlebens von nur 9,9 Mo-
naten bei Kontrollpatientinnen auf
20,1 Monate bei kombiniert behan-
delten Frauen erreicht. Die Daten
weisen nach Paul darauf hin, dass
Dasatinib das Auftreten einer Resis-
tenz unter Aromatasehemmung
verzOgern konnte.

In der ROSE-Studie wurde die
zusdtzliche Gabe des Anti-VEGFR2-
Antikdrpers Ramucirumab zur
Taxan-Therapie beim fortgeschritte-
nen Brustkrebs gepriift. 1144 in-
operable Frauen mit HER2-negati-
vem, fortgeschrittenem Brustkrebs

ereignisfreies Uberleben

100% —

80% —|

60% —|

40% —

20% -

0%

flusste die lokale Kontrolle stark:

Bei Patientinnen mit hoher ER-Ex-
pression lag die Rezidivrate nach
finf Jahren ohne Nachbestrahlung
bei 3,2%, bei den bestrahlten
Frauen betrug sie 0,8%. Anders bei
niedriger ER-Expression: Ohne Ra-
diatio betrug die Rezidivrate 11,1%,

—— pCR

keine pCR

wihrend im Kontrollarm kein ein-
ziges Rezidiv auftrat. In dieser Sub-

gruppe ist ein Verzicht auf die Ra-

I | I
0 1 2 3

diatio daher laut Kunkler nicht zu

»—

Jahre seit ,Landmark”-Zeitpunkt
(30 Wochen nach Randomisierung)

wurden im Verhiltnis 2:1 in zwei
Arme randomisiert und erhielten

Abb.: NeoALTTO: signifikante Verbesserung des ereignisfreien
Uberlebens bei Patientinnen mit pCR nach neoadjuvanter Therapie

vertreten. Bei dlteren Niedrigrisiko-
Patientinnen mit Tumoren mit

hoher ER-Expression dagegen
konne ein solcher Verzicht erwogen
werden. KA
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UNTERNEHMEN

Vitamine etc.
fir Schwangere

M Bayer Vital GmbH {ibernahm
zum 1. Juli den Vertrieb und die
Vermarktung  von  GynVital®
gravida aus dem Geschéftsfeld
Frauengesundheit der Jenapharm
GmbH & Co. KG. Eine Weichkapsel
des Préparats enthdlt eine sinnvolle
Menge an Omega-3-Fettsduren und
der Mikronahrstoffe Vitamin D, Kal-
zium, Jod, Folat und weiterer B-Vit-
amine zur Nahrungsergédnzung bei
Schwangeren, Stillenden und
Frauen mit Kinderwunsch.

Verantwortungsvolles
Verhiten

M Die Initiative Verantwortungs-
Voll Verhiiten von Gedeon Richter
startete im Februar des Jahres mit
einer bundesweiten Aktion, um ein
passendes Logo zu finden. Inzwi-

schen steht das Gewinner-Logo
fest. Das VWV-Zeichen steht fiir Auf-
kldrung und fordert dazu auf, sich
iiber die individuell geeignete Ver-
hiitungsmethode richtig zu infor-
mieren und sie konsequent anzu-
wenden. Fiir jedes eingegangene
Votum spendete das Unternehmen
1 € an eine gemeinniitzige Organi-
sation, die Schwangere in Not un-
terstiitzt. Dafiir kamen 3000 € zu-
sammen.

DIAGNOSTIK

Testung auf Krebsgene

M Die Firma Myriad aus Martins-
ried bei Miinchen ist der weltweite
Wegbereiter der BRCA-Diagnostik.
Mit den Tests, die sie anbietet, ldsst
sich eine erbliche Veranlagung fiir
Mamma- und Ovarialkarzinom er-
kennen. Als Unterstiitzung fiir das
Gesprdch zwischen Arzt und Pa-
tientin {iber die Frage, ob eine sol-
che Diagnostik zu empfehlen ist,

... diese Seite per Fax an

Reichen Ihnen die
Referate nicht aus?

Sie kénnen die Origi
dern, oder mit diesem Formular per Post bestellen:

(lord =y

1 direkt

»DER NAME DES
MEDIKAMENTS,
KAMIKAZE, KLINGT ZU
BEDROHLICH.*

stellt Myriad einen , Leitfaden fiir
Patienten — Risikoabschédtzung erb-
licher Brust- und Eierstockkrebs“
zur Verfligung, in dem der The-
menkomplex ausfiihrlich und gut
verstdndlich dargestellt wird.
Kontakte zu Myriad Service GmbH:
info@myriadgenetics.de

Tel. 089-414 1424 10

Internet: www.myriad.com
und www.myriad-genetics.de

THERAPIE-OPTIONEN

Wiederentdeckt: Weif3-
dorn bei Herzschwéche

M An die Jahrtausende alte Ge-
schichte des Einsatzes von Cratae-
gus als Medikament erinnerte Prof.
Susanne Alban, Kiel, auf einer Pres-
sekonferenz von Schwabe Pharma.
Die herzschiitzenden Inhaltsstoffe
wurden aber erst neuerdings iden-
tifiziert. Wichtig sind die oligome-
ren Procyanidine (OPC), die in
hoher Konzentration im Weildorn-
Spezialextrakt WS® 1442 (Cratae-
gutt®) enthalten sind.

Prof. Peter Wilhelm Giindling,
Idstein, mahnte, bei Belastungs-
dyspnoe rechtzeitig gegenzusteu-
ern. ,Vor allem bei beginnenden
Beschwerden setzte ich mit Cratae-
gutt® ein hochdosiertes, gut vertrag-
liches Weilldornpréparat ein.”
Auch Apotheker Dr. Stefan Noé,
Karlsruhe, hat mit dem Extrakt
gute Erfahrungen gemacht.

Fax 089 / 43 66 30-210

anfor-

Bitte schicken Sie mir aus Heft Nr.

Mochten Sie mehr
Informationen?

Hier kommen Sie an
die Originalarbeiten.

(s. Titelseite) eine Kopie der Originalarbeit:

Bestellnummer (Nummer am Ende der Beitréige hinter URL,
Bsp. www.praxis-depesche.de/140309)

... und nur im Abonnement erhalten Sie die
Gyn-Depesche regelméfig:

Ich méchte die Gyn-Depesche abonnieren.
Schicken Sie mir eine Rechnung iiber 40 €
(Ausland: 64 € inkl. Porto). Dafiir erhalte ich
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Originalarbeit je Ausgabe kostenlos.

Das Abonnement verldngert sich um ein Jahr, wenn
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diese Angabe ist leider keine Bearbeitung méglich)
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Zertifizierte \J Fortbildung

Sammeln Sie Fortbildungspunkte mit der Praxis-Depesche

Die CME-Beitrage, auf die sich die Fragen beziehen, finden Sie auf der jeweils vor der Frage

genannten Seite. Nur eine der finf zur Beantwortung angebotenen Lsungen ist richtig. Review-Board
BITTE BEACHTEN: Nach neuen Bestimmungen der Bayerischen Landesarztekammer kann ab 2014 N .
fur schriffliche Fortbildung , bei bestandener Erfolgskontrolle” (mindestens sieben richtige Antworten) Prof. Dr. Peter Dominiak, Pharmakologie

nur noch jeweils ein Punkt vergeben werden. Wir bitten um Versténdnis. Un{,Tg:LI;(OlOgie’ Physiologie, Universitdt
ZU v
Schnell und einfach beantworten Sie den Fragebogen Dr. Wolfgang Grebe, Facharzt fiir Innere Medizin

(und wenn Sie machten auch alle bisher erschienenen): Frankenberg

online unter www.gyn-depesche.de/CME Prof. Dr. Giinter Linf3, Facharzt fiir Innere Medizin /
Kardiologie-Angiologie, Berlin

Wenn Sie das erste Mal an unserer Online-Fortbildung teilnehmen, benétigen wir von Ihnen Prof. Wult-Dieter Méller, Facharzt fir Neurologie
und Psychiatrie, Kiel

Prof. Dr. Burkhard Weisser, Institut fir
Sportwissenschaften (ISS), Universitét Kiel

¢ Namen und Adresse

¢ E-Mail-Adresse, an die wir die Teilnahmebestatigungen schicken;

¢ selbst gewdhltes Passwort, mit dem Sie sich spater zusammen mit lhrer E-Mail-
Adresse einloggen kénnen.

Bitte beachten Sie: Bei schriftlicher Teilnahme ist ein frankierter Rickumschlag erforderlich.

Per Fax zugeschickte Fragebogen kdnnen nicht bearbeitet werden. In Zusammenarbeit
mit der Bayerischen
Kennziffer dieser Ausgabe: GD042014 Landesdrztekammer
1 CME-PUNKT TEILNAHMEBESTATIGUNG
Bitte deutlich ankreuzen (Einsendeschluss 10. Oktober 2014) Gyn-Depesche
A B C D E
1. 5. 16 Welches Ergebnis brachte ESEP ... O | | | | Nr. 4 /2014
2. S. 16 Fiir welche Subgruppe zeigte ... O O O O O VNR: 2760909005290830015
| 3. 5. 20 Wie hoch war das Risiko ... O O O O O
4. 5.20 Wie viele Graviditaten gingen ... O O O O O
5. 5.20 Welches Fakt ist belegt? ... | O O o 0O Die Richtigkeit von mindestens sieben
6. 5.25 Um welchen Faktor (ca.) lag das ... [ O O O O der Antworten auf dem Bogen wird
7.5.25 Wie hoch war die absolute ... O g g g g hiermit bescheinigt (1 CME-Punkt).
8. 5.28 Was hemmt das Wachstum ... O O O O O
9. 5.28 Wie hdufig sind Myome bei ... O O O O O
10. S.28 Konventionelle Medikationen ... O O O O O
Ich habe alle Fragen ohne fremde Hilfe beantwortet.
lhre Zustellnummer (wenn vorhanden) EFN-Barcode-Aufkleber
(die fefigedruckte auf dem Adressetikett) Datum Dr. med. Wilfried Ehnert

|:| |:| |:| |:| |:| |:| |:| Chefredakteur Praxis-Depesche
7

Ich bin damit einverstanden, dass die erreichte Punktezahl
anhand der EFN an die zustandige LAK dbermittelt wird.

Name, Titel
GFlI. StrafBe, Nr.
Gesellschaft fiir medizinische Information PLZ, Ort
Paul-Wassermann-Str. 15
81829 Miinchen e-mail
Ort, Datum Unterschrift

GFl verpflichtet sich, die Bestimmungen des Datenschutzgesetzes einzuhalten.

Ich bin damit einverstanden, dass mein Name, Anschrift, akademischer Grad zur Ricksendung der Fragebdgen und der anonymisierten
Verarbeitung (Teilnehmerzahlen an der zertifizierten Fortbildung etc.) gespeichert werden.



Jenapharm

Liebe. Leben. Gesundheit.

Keine Pille mehr.

Und trotzdem
hohe Verhilitungssicherheit.

Jaydess® - das weltweit kleinste IUS

Die neue kontrazeptive Option fur

Frauen, die bis zu 3 Jahre von einem

taglichen, wochentlichen oder monat- NEU
lichen Regime befreit sein wollen.

Damit sie sich keine Gedanken mehr Q\ d @ S S
machen mussen — und Sie auch nicht. ®
www.jenapharm.de

Jaydess® 13,5 mg intrauterines Wirkstofffreisetzungssystem. Wirkstoff: Levonorgestrel. Vor Verschreibung Fachinformation beachten. ¥ Dieses Arzneimittel unterliegt einer zusitzlichen Uberwachung. Zusammensetzung:
Wirkstoff: 1 intrauterines Wirkstofffreisetzungssystem (IUS) enthélt 13,5 mg Levonorgestrel. Sonst. Bestandteile: Polydimethylsiloxan, quervernetzt; hochdisperses Siliciumdioxid; Polyethylen; Bariumsulfat; Eisen(ll, II)-oxid
(E172); Silber. Anwendungsgebiet: Kontrazeption fur eine Anwendungsdauer von bis zu 3 Jahren. Gegenanzeigen: Schwangerschaft; akute oder rez. PID; Krankheiten, d. m. erhoht. Risiko f. Beckeninfektionen verbunden sind;
akute Zervizitis 0. Vaginitis; postpart. Endometritis; sept. Abort i. d. letzten 3 Monaten; bestehende zervikale intraepitheliale Neoplasie; maligne Erkrank. v. Uterus o. Zervix; gestagensensitive Tumoren (z. B. Mammakarzinom);
irreg. vaginale Blutung unbekannter Atiologie; Uterusfehlbildungen einschl. Uterusmyome, die die Insertion u./o. Retention des IUS behindern wiirden; akute Lebererkrankungen oder -tumoren; Uberempf. gegen Wirkstoff oder
sonst. Bestandteile. Besondere Warnhinweise und VorsichtsmaRnahmen fiir die Anwendung: Migréne; auRergew. starke Kopfschmerzen; Ikterus; deutl. Blutdrucksteig.; schw. arterielle Erkrank. (z. B. Schlaganfall o. Herzinfarkt)
Bei Pat. mit Diabetes mellitus den BZ-Spiegel tberwachen. Das Perforationsrisiko ist bei stillenden Frauen erhéht und kann erhdht sein bei postpartaler Insertion sowie bei Frauen mit fixiertem retrovertierten Uterus. Insertion
u. Entfernen kann eine vasovagale Reaktion hervorrufen (z. B. Synkope o. bei Epileptikerinnen einen Krampfanfall). Nicht zur postkoitalen Kontrazeption geeignet. Ektopische Schwangerschaft: Die Pat. ist Gber das Risiko
und die Anzeichen einer ektopischen Schwangerschaft aufzuklaren; bei Nulliparae nicht Methode der 1. Wahl, da klinische Erfahrungen nur begrenzt vorliegen. Nebenwirkungen: Sehr haufig: Kopfschmerzen, Abdominal-/
Beckenschmerz, Akne/Seborrhoe, Blutungsanderungen einschl. vermehrte u. verminderte Menstruationsblutungen, Schmierblutungen, seltene Menstruationsblutungen u. Amenorrhoe, Ovarialzyste, Vulvovaginitis. Haufig:
Depressive Stimmung/Depression, Migrane, Ubelkeit, Alopezie, Infektionen d. oberen Genitaltrakts, Dysmenorrhoe, Brustschmerz/-beschwerden, AusstoRung des IUS (vollst. und teilw.), Genitalausfluss. Gelegentlich:
Hirsutismus. Selten: Uterusperforation. Beschreibg. ausgewahlter Nebenwirkungen: Bei der Anwendag. eines anderen Levonorgestrel-haltigen IUS Félle von Uberempfindlichkeit einschl. Ausschlag, Urtikaria u. Angioédem. Wird
eine Frau wahrend Anwendg. v. Jaydess schwanger, ist die relative Wahrscheinlichkeit f. eine ektopische Schwangerschaft erhoht. Die Rickholfaden kdnnen beim Geschlechtsverkehr v. Partner gespurt werden. Eine Studie mit
anderen |UPs/IUSs zeigte ein erhéhtes Risiko von Uterusperforationen bei stillenden Frauen. Folgende unerwiinschte Arzneimittelwirkungen wurden in Verbindg. mit dem Insertionsverfahren o. Entfernen v. Jaydess berichtet:
Schmerzen o. Blutung wihrend d. MalRnahme, durch d. Insertion bedingte vasovagale Reaktion mit Schwindel o. Synkope. MalRnahme kann bei Epileptikerinnen einen Krampfanfall hervorrufen. Bei anderen IUPs wurden nach
der Insertion Falle einer Sepsis (einschl. mit Streptokokken d. Gruppe A) berichtet. Verschreibungspflichtig. PackungsgroRen: 1x 11US (N 3), 5 x 11US. Version: FI/4, Stand 02/2014. Jenapharm GmbH & Co. KG, Otto-Schott-
Str. 15, 07745 Jena

L.JPH.WH.01.2014.0142




<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Error
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /CMYK
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments true
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<

    /BGR <>
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000410064006f006200650020005000440046002065876863900275284e8e9ad88d2891cf76845370524d53705237300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef69069752865bc9ad854c18cea76845370524d5370523786557406300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /CZE <>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /ETI <>
    /FRA <>
    /GRE <>

    /HRV (Za stvaranje Adobe PDF dokumenata najpogodnijih za visokokvalitetni ispis prije tiskanja koristite ove postavke.  Stvoreni PDF dokumenti mogu se otvoriti Acrobat i Adobe Reader 5.0 i kasnijim verzijama.)
    /HUN <>
    /ITA <>
    /JPN <FEFF9ad854c18cea306a30d730ea30d730ec30b951fa529b7528002000410064006f0062006500200050004400460020658766f8306e4f5c6210306b4f7f75283057307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103055308c305f0020005000440046002030d530a130a430eb306f3001004100630072006f0062006100740020304a30883073002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d3067958b304f30533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a306b306f30d530a930f330c8306e57cb30818fbc307f304c5fc59808306730593002>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020ace0d488c9c80020c2dcd5d80020c778c1c4c5d00020ac00c7a50020c801d569d55c002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /LTH <>
    /LVI <>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken die zijn geoptimaliseerd voor prepress-afdrukken van hoge kwaliteit. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /POL <>
    /PTB <>
    /RUM <>
    /RUS <>
    /SKY <>
    /SLV <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /TUR <>
    /UKR <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents best suited for high-quality prepress printing.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /ConvertToCMYK
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /DocumentCMYK
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure false
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles false
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /DocumentCMYK
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /UseDocumentProfile
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice




