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EDITORIAL

Wo lavern die Gefahren?

Liebe Kolleginnen, liebe Kollegen!

Gynékologen verursachen — nach Internisten —
von allen Arztgruppen am hédufigsten Schaden-
ersatzanspriiche, die durch Berufshaftpflichtversi-
cherungen beglichen werden miissen. Das ergab

eine Untersuchung aus den USA (siehe Seite 6 in
dieser Ausgabe). Und wie sieht es in Deutschland

!

Dissertation aus der Ludwig-Maximilians-Universitdt Miinchen, die

aus? Einblicke dazu gibt eine medizinische

die Daten der Gutachterstelle der Bayerischen Landesdrztekammer
auswertete (und die an dieser Stelle als Pars pro Toto dienen soll).

Demnach liegen Gynékologen an fiinfter Stelle, wenn man die Zahl
der Antragseingénge bei der Schlichtungsstelle zugrunde legt (nach
Unfallchirurgen, Orthopdden, Allgemeinchirurgen und Internisten).
Im Bereich ,,Gyndkologie“ (in Abgrenzung zur Geburtshilfe) waren
am hédufigsten Lasionen von Nachbarorganen Grund zur Beanstan-
dung der drztlichen Leistung. Insbesondere der Darm wurde bei
Laparoskopien verletzt. Hier kam es typischerweise beim Einbringen
der Veres-Nadel oder eines Trokars zur Verletzung. Ein zweiter Risiko-
Schwerpunkt war der Ureter, der hdufig bei Hysterektomien in
Mitleidenschaft gezogen wurde. Ublicherweise war der Ureter anato-
miebedingt am Ligamentum infundibulopelvicum, im Bereich der Un-
terkreuzung der A. uterina und vor Eintritt in die Harnblase gefdhrdet.

66% der Antrdge an die Gutachterstelle wurden {ibrigens als unbe-
griindet beschieden — an der drztlichen Behandlung gab es den Gut-
achtern zufolge nichts zu beanstanden. Dennoch Grund genug fiir
uns, in diesem Heft der ,,operativen Gyndkologie“ einen Schwerpunkt
zu widmen (ab Seite 31).

Ich wiinsche [hnen eine spannende und erkenntnisreiche Lektiire!

Ihr

-

Vg S
f,ﬂ{'t‘?":—“' E =
Dr. med. Christian Bruer
Chefredakteur
bruer@gfi-online.de
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Mammogramme beurteilen

Reihenfolge ist egal

Mammogramme im Rahmen des Screenings zu interpretieren, ist anspruchsvoll und kann
auf Dauer ermiidend sein ... kdnnte man denken. Daher liegt die Vermutung nahe, dass
die Aufmerksamkeit des beurteilenden Arztes mit der Zeit nachldsst. Die Bildserie vom
zweiten Beurteiler in der umgekehrten Reihenfolge durchsehen zu lassen, kénnte den
Ermiidungseffekt aufheben und so die Brustkrebs-Detektionsrate verbessern, oder?

Da im Allgemeinen die Aufmerksamkeit bei
repetitiven Aufgaben nachldsst, konnten Mam-
mogramme, die am Ende eines langen radiolo-

FlieSbandarbeit ohne Qualitétsverlust?

Arzt-Haftpflichtdaten ausgewertet

gischen Arbeitstages analysiert werden, mit ho-
herer Wahrscheinlichkeit fehlinterpretiert wer-
den. In England untersuchten Forscher an 46
Brustkrebszentren, ob sich daran etwas dndert,
wenn man beim zweiten Beurteiler die Bildrei-
henfolge umkehrt.

Hierfiir wurden innerhalb eines Jahres im
Rahmen des routinemé@Bigen Screenings Mam-
mogramme von fast 1,2 Mio. Frauen aufgenom-
men. Diese wurden von zwei unabhéngigen Ex-
perten beurteilt, die sich aus 186 Radiologen,
143 erfahrenen praktischen Arzten und 31 Kli-
nikdrzten von Brustkrebszentren zusammen-
setzten. Die Beurteiler gingen dabei entweder —
wie {iblich — in der gleichen Reihenfolge vor
oder jeweils ein Experte beurteilte die Bildreihe

Wer macht am meisten Kunstfehler?

In den USA gibt es einen Datenschatz, der nun gehoben wurde: Die , National Practitioner
Data Bank“ NPDB enthilt vertrauliche Informationen iiber alle in den USA bezahlten An-
spriiche aus Kunstfehlerprozessen gegen Arzte. Aus diesen Angaben berechnete man,
bei welchen Arztgruppen das Kunstfehler-Risiko am hdchsten ist.

Uber 66 000 von Haftpflichtversicherungen
bezahlte Schadenersatzanspriiche kamen zwi-
schen 2005 und 2014 zusammen. Diese waren
von insgesamt 54 000 Arzten verursacht wor-
den. Etwa 1% aller Arzte waren fiir 32% der
Haftpflichtfille verantwortlich. Von den Arzten,
die von bezahlten Haftpflichtanspriichen betrof-
fen waren, waren 84% innerhalb des Studien-
zeitraums , Einmal-Tater“, 16% waren mindes-
tens in zwei Féllen zur Zahlung verdonnert wor-
den und 4% mindestens drei Mal. Je hdufiger die
Versicherung eines Arztes in der Vergangenheit
einen Schaden begleichen musste, desto groer
war das Risiko, dass dieser Arzt auch zukiinftig
von einer Kunstfehler-Zahlung betroffen sein
wird.

Am héufigsten waren Internisten von Berufs-
haftpflicht-Zahlungen betroffen (15%), gefolgt
von Gyndkologen (13%), Allgemeinchirurgen
(12%), Allgemein- und Hausdrzten (11%) und

Gyn-Depesche 5/2016

Orthopéden (7%). Das Wiederholungsrisiko war
im Vergleich zu Internisten (Referenzgruppe) bei
Neurochirurgen am groBten (132%), gefolgt von
operierenden Orthopdden (102%), Allgemein-
chirurgen (101%), plastischen Chirurgen (95%),
Gynékologen (89%), HNO-Arzten (83%) und
Urologen (59%).

Es scheint also eine Gruppe von Arzten mit
bestimmten Charakteristika zu geben, die beson-
ders hdufig Schadenersatz wegen Kunstfehlern
leisten miissen — zumindest in den USA.  CB

H Studdert DM et al.: Prevalence and characteristics
of physicians prone to malpractice claims. N Engl J
Med 2016; 374: 354-62

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/ 160703

Neueste Studienergebnisse
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in umgekehrter Reihenfolge, beginnend mit der
letzten Aufnahme.

Entgegen den Erwartungen, dnderte die Rei-
henfolge jedoch weder etwas an der Krebsdetek-
tionsrate (bei gleicher bzw. unterschiedlicher
Reihenfolge 0,88 bzw. 0,87%) noch an der Wi-
derrufs- oder der Widerspruchsrate (4,14 vs.
417% bzw. 3,34 vs. 3,48%). Auch der positive
Pradiktionswert war in beiden Gruppen ver-
gleichbar (21,4 bzw. 20,9%). In beiden Gruppen
war die Wahrscheinlichkeit, einen Brustkrebs zu
erkennen, bei der 40. Aufnahme ebenso hoch
wie beim ersten Mammogramm einer Bildserie.

Die Reihenfolge der zu beurteilenden Aufnah-
men umzukehren bringt folglich keinen Vorteil —
und es scheint keinen Ermiidungseffekt bei den
Beurteilern zu geben. OH

B Tylor-Phillips S et al.: Effect of using the same vs
different order for second readings of screening
mamograms on rates of breast cancer defection. JAMA
2016; 315(18): 1956-65

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/ 161204

Mobiquette im Krankenhaus

Packt die Smart-
phones weg!

Viele Menschen in Restaurants scheinen
nicht mehr miteinander zu sprechen, son-
dern nur noch autistisch in ihre Smartpho-
nes zu starren. Die sog. Mobiquette, also
der Anstand, den man beim Gebrauch von
mobilen digitalen Gerdten an den Tag legen
sollte, verbietet das eigentlich. Auch im
Krankenhaus werden Smartphones aber
von Arzten hiufig verwendet ...

In einer Klinik in Wales gingen zwei sich in
Ausbildung befindliche Arzte der Frage der Mo-
biquette im Krankenhaus nach und befragten 59
Patienten. Bei etwa 40% der Patienten hinterliel
die Verwendung des Geridts durch einen Arzt
einen positiven Eindruck. 48% der Befragten
glaubten, dass der Doktor das Smartphone fiir
dienstliche/medizinische Dinge verwenden
wiirde. Niemand nahm an, dass mit dem Tele-
fon nur gespielt oder gechattet wurde.

Da es etwa 60% der Patienten nicht so toll
fanden, wenn ihre Arzte in ihrer Anwesenheit
an einem Smartphone herumfummelten, sollte
man das bei Visiten besser sein lassen. CB

H Blocker O et al.: Doctors and the efiquette of mobile
device use in trauma and orthopedics. JMIR Mhealth
Uhealth 2015; 3(2): e71

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/ 160593
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KONTRAZEPTION

Chronische rheumatische Erkrankungen

Verhitung fir betroffene Jugendliche

Fiir Jugendliche mit chronischen Autoimmunerkrankungen kann eine ungewollte
Schwangerschaft dramatische Folgen haben. Das Thema Verhiitung sollte daher bei jedem
Praxistermin angesprochen werden. Aber welche Verhiitungsmethoden kommen fiir
Jugendliche mit Lupus & Co. eigentlich infrage?

An erster Stelle bei der Verhiitungsberatung
Jugendlicher mit chronischen rheumatischen Er-
krankungen steht eine ausfiihrliche Aufkldrung.
Die Wahl des Kontrazeptivums gilt es, unter Be-
rlicksichtigung der voraussichtlichen mdglichen
Nebenwirkungen und Patientenadhdrenz zu
treffen. Auswahlkriterien fiir geeignete Kontra-
zeptiva im Zusammenhang mit verschiedenen
chronischen Erkrankungen sind sowohl von der
WHO sowie spezifisch fiir die USA von den Cen-
ters of Disease Control (CDC) zusammengestellt
worden. Darunter finden sich auch einige Emp-
fehlungen fiir Patientinnen mit rheumatischen
Erkrankungen:

m Systemischer Lupus erythematodes
(SLE): Die WHO und CDC empfehlen , médnn-
liche“ Barrieremethoden fiir die sichere Kontra-
zeption bei SLE-Patienten/innen. Vor allem
Ménnern unter Biologika und immunsuppressi-
ver Therapie sollte man verstdrkt den Gebrauch
von Kondomen nahelegen. Aufgrund der vermu-
teten Rolle von Ostrogen in der Pathophysiologie
von Lupus, ist der Einsatz von oralen Kontrazep-
tiva (COC) in dieser Patientengruppe umstritten.
Gemdl WHO und CDC sollten COC auf keinen
Fall bei Frauen mit SLE eingesetzt werden, die
Antiphospholipid-Antikdrper (aPL) aufweisen.
Auch bei arterieller Hypertonie sind COC kon-
traindiziert. Bei anderen SLE-Patientinnen ist
ihre Verwendung abzuwdgen und ggf. auf For-
mulierungen mit niedrigdosiertem Ostrogen zu-
rlickzugreifen. Orale Kontrazeptiva auf reiner
Gestagen-Basis (progestin only pill, POP) werden
als sicher fiir die meisten Lupus-Patientinnen be-
wertet. Bei aPL-positiven Frauen {ibersteigt das
Risiko der POP vermutlich ihren Nutzen. Die
Hauptsorge beim Einsatz von POP bei Jugendli-
chen mit SLE ist, dass die unregelm@Bige Men-
struation zu einer schlechten Patientenadhdrenz
fiihren konnte. Dreimonatige Depotinjektionen
mit Medroxyprogesteronacetat (DMPA) kénnen
auf lange Sicht die Knochenmineraldichte her-
absetzen, was fiir das bei Lupus erhdhte Osteo-
penierisiko bedenklich sein kénnte. Der Einsatz
von DMPA sollte daher mit einer Kalzium- und
Vit.-D-Supplementation ergénzt werden. Eine si-
chere Option fiir die meisten SLE-Patientinnen
sind langwirksame Kontrazeptiva wie IUD (in-

trauterine devices) und subdermale Implantate.
Einzig bei schwerer Thrombozytopenie wird von
[UD auf Kupferbasis eher abgeraten, ebenso von
Levonorgestrel-IUD bei aPL-positiven Frauen.

m Antiphospholipidsyndrom (ALP): ALP
kann sowohl in Assoziation mit SLE als auch iso-
liert auftreten und ist durch aPL-Positivitdt und
Thrombosen gekennzeichnet. COC-Préparate
sind in dieser Patientinnengruppe entsprechend
kontraindiziert. POP und DMPA konnen mit
Vorsicht eingesetzt werden. Aufpassen sollte
man vor allem bei Patientinnen, die mit Anti-
koagulanzien behandelt werden oder ein erhh-

tes Risiko fiir eine Reduktion der Knochenmine-
raldichte aufweisen.

® Andere chronische rheumatische Er-
krankungen: Bei Patientinnen mit rheumatoi-
der Arthritis kénnen COC unter Abwdgung
des Risikoprofils eingesetzt werden, ebenso
DMPA. POP und vor allem langwirksame Kon-
trazeptiva gelten laut CDC bei diesen Patientin-
nen als sicher. Spezifische Emfpehlungen fiir Pa-
tientinnen mit juveniler idiopathischer Ar-
thritis gibt es bisher nicht. Vermutlich kann
man hier aber dhnlich vorgehen wie bei rheu-
matoider Arthritis.

Die Notfall-Empfandnisverhiitung mit oralem
Levonorgestrel kann von allen Patientinnen mit
chronischen rheumatischen Erkrankungen ver
wendet werden. OH

H Lourenco B et al.: Contraception for adolescents
with chronic rheumatic diseases. Rev Bras Reumatol
2016; Epub Jul 16; doi:
10.1016/j.rbre.2016.07.016

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161222

PRAXIS-TIPP

Drospirenon vs. Levonorgestrel

Insgesamt kamen Daten von fast 60 000
Frauen aus sieben Landern Europas und aus
tiber 318 000 Patientenjahren zusammen.
28% der Frauen verhiiteten mit DRSP-enthal-
tenden und 26% mit LNG-enthaltenden oralen
Préparaten; 45% nutzten andere orale Kontra-
zeptiva (OC). DRSP-Pillen-Nutzerinnen waren
hédufiger iibergewichtig, hatten hdufiger eine
familidre VTE-Vorgeschichte und bestehende
Arrhythmien.

Insgesamt wurden 306 vendse Thrombo-
embolien (VTE) beobachtet, wobei die Inzi-
denz mit DRSP-; LNG-Prédparaten oder ande-
ren OC in etwa gleich hoch ausfiel (10,7 bzw.
9,2 und 13,6 VTE pro 10 000 Patientenjahre).
Subgruppenanalysen zeigten, dass dies unab-
héngig von der im Préparat enthaltenen Ethi-
nylestradiol-Menge galt. Arterielle Thrombo-
embolische Ereignisse (ATE) wie Schlagan-
falle, TIA oder Thrombosen der peripheren
und intestinalen Arterien, kamen bei Verhii-

Weniger arterielle Thromboembolien

Im Rahmen der EURAS-Studie beobachteten Forscher fiinf Jahre lang das Auftreten
von Thrombosen und anderen Komplikationen fiir verschiedene orale Kontrazeptiva.
Im Fokus lag dabei der Vergleich von Verhiitungspillen mit Drospirenon (DRSP) oder
Levonorgestrel (LNG). Damals fand man keine Unterschiede. Die um fiinf weitere
Jahre verldngerte Follow-up-Studie zeigte nun ein etwas differenziertes Bild.

tung mit DRSP-Pillen jedoch signifikant selte-
ner vor als mit LNG-Prdparaten oder anderen
oralen Kontrazeptiva (Inzidenzrate 1,3 vs. 3,8
bzw. 3,2 pro 10 000 Patientenjahre). Gegen-
iiber den anderen Optionen trugen Anwende-
rinnen der DRSP-Pillen ein 60% geringeres Ri-
siko fiir ATE. Zudem profitierten diese Frauen
von der antihypertensiven Wirkung der DRSP-
Prdparate. Unter Beriicksichtigung von BMI,
Alter, Rauchen und Baseline-Hypertonie be-
gannen sie mit 30% geringerer Wahrschein-
lichkeit eine antihypertensive Therapie.

Da Drospirenon nicht hdufiger VTE verur
sacht als andere orale Kontrazeptiva und be-
zogen auf ATE und Hypertonie sogar Vorteile
haben, sollten sie — so die Autoren — nicht als
Zweitlinien-Option abgetan werden. OH

[3 Dinger J et al.: Cardiovascular risks associated
with the use of drospirenone-containing combined
oral contraceptives. Contraception 2016; 93(5):
378-85

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161198
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Patientenzentrierte Versorgung

Bessere Kontrazeption durch Kommunikation

Die Qualitdt des Arzt-Patientinnen-Gesprdchs kann zu einer zuverldssigeren Verhiitung
beitragen. Das fanden Wissenschaftler in Kalifornien heraus.

An der ,Patient-Provider Communication
about Contraception-Studie“ (PPCC) nahmen
348 verhiitungswillige Frauen in sechs Kliniken
im GroBraum San Francisco teil. Die kontrazep-
tive Beratung durch Arzte oder dafiir ausgebil-
detes medizinisches Personal wurde aufgezeich-
net und anhand des international validierten
,Four Habits Coding Scheme* ausgewertet. Zu-
sdtzlich beurteilten die Patientinnen die Qualitdt
der Kommunikation mittels Fragebogen.

Nach sechs Monaten verwendeten noch 41%
aller Teilnehmerinnen die urspriinglich gewahite
Methode. In 60% der Félle handelte es sich
dabei um ein sicheres oder sehr sicheres Kontra-
zeptivum wie [UD, Implantat oder Pille. Gene-
rell war dieser Anteil bei besser ausgebildeten
und besser verdienenden Frauen hoher. Ebenso
groBen Einfluss hatte jedoch das Arzt-Patientin-
nen-Gespréch: Diejenigen Patientinnen, die die
Qualitdt der Kommunikation am hdchsten ein-
gestuft hatten, verhiiteten nach einem halben

Verhitungssicherheit von DMPA

Jahr doppelt so hdufig mit einer sicheren Me-
thode. Als Schliisselqualifikationen nach den
,Four Habits“ fiir eine erfolgreiche Verhiitung
erwiesen sich insbesondere eine gelungene Ge-
sprachser6ffnung sowie Verstdndnis fiir die Sicht
der Patientin. Weniger wichtig schienen die bei-
den anderen zentralen Kommunikationsfédhigkei-
ten, das Zeigen von Empathie und ein erfolgrei-
cher Gesprachsabschluss.

Eine bewusste patientenzentrierte Gesprachs-
fiihrung, die sich an den individuellen Bedirf-
nissen orientiert, geht iiber die reine Informati-
onsvermittlung hinaus. Das erleichtert es den
Frauen offensichtlich, die fiir sie am besten ge-
eignete Verhiitungsmethode herauszufinden.
Zudem erhoht eine als angenehm empfundene
Gesprdchsatmosphére die Bereitschaft, den Arzt
fiir ein Folgerezept erneut aufzusuchen. CW

[3 Dehlendorf C et al.: Association of the quality of ...
Am J Obstet Gynecol 2016; 215: 78.e1-9

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161108

In der Praxis nur mittelmafig

Trotz der theoretisch hohen kontrazeptiven Sicherheit werden Frauen relativ hdufig
schwanger, nachdem sie sich fiir die Dreimonatsspritze entschieden haben. Der Grund:
Viele wechseln danach doch zu unsicheren Methoden.

Bei den 9252 Teilnehmerinnen der Contra-
ceptive-CHOICE-Studie traten wihrend der
Nachbeobachtungszeit von rund 20 000 Perso-
nenjahren 615 ungeplante Schwangerschaften
auf. Berechnete man die Verhiitungssicherheit
der tatsdchlich verwendeten Methoden, so
schnitt die DMPA-Spritze mit einer Schwanger
schaftsrate von 1,6 pro 100 Personenjahre anna-
hernd so gut ab wie das Hormonimplantat (0,2),
das KupferT (0,6) und das hormonelle [UP (0,2).
Bei oralen Kontrazeptiva war der Pearl-Index 6,7.

Ein anderes Bild ergab sich, wenn die Verhii-
tungssicherheit in einer intent-to-use-Analyse er-
mittelt wurde, also fiir die urspriinglich gewdhlte
Methode. Hier betrug die Schwangerschaftsrate
bei der Hormonspritze 5,5 pro 100 Personen-
jahre. Damit lag sie sogar {iber der der Pille (5,3).
Implantate, Kupfer- und Hormonspirale kamen
auf Werte von 2,0, 1,7 und 1,9. Das Risiko einer

Gyn-Depesche 5/2016

ungeplanten Konzeption war bei Frauen, die
sich fiir die Dreimonatsspritze entschieden hat-
ten, 2,4-mal so hoch wie bei der Hormonspirale.
Konnten Implantat oder IUD allerdings nicht
noch am Tag der Beratung eingesetzt werden,
stieg das Schwangerschaftsrisiko um 60%.

Die Ergebnisse der intent-to-use-Analyse sind
nach Ansicht der Autoren von gréBerer prakti-
scher Bedeutung, da der Arzt nach dem Bera-
tungsgesprach meist keinen Einfluss darauf hat,
ob die Patientin bei der gewdhlten Methode
bleibt. AuBerhalb von Studien diirfte der Sicher-
heitsvorsprung von Implantat und Spirale sogar
noch hoher ausfallen, weil die Teilnehmerinnen
des CHOICE-Projekts jederzeit Zugang zu kos-
tenfreien Kontrazeptiva hatten. cw

[3 Reeves MF et al.: Risk of unintended pregnancy ..
Am J Obstet Gynecol 2016; 215: 71.e1-6
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161109

Medikamentdser Abort

Wirkung verifizieren

Ob eine pharmakologische Abtreibung den
gewiinschten Effekt hatte, 1dsst sich mit
mehr oder weniger groBem Aufwand fest-
stellen. Der Einsatz von hCG-Tests im
Serum gehort zu den teueren Moglichkei-
ten. Gibt es Alternativen?

Wie Experten aus Vietnam erldutern, sind
nicht alle Schwangerschaftstests fiir diesen
Zweck geeignet. Sowohl hochsensitive als auch
niedrigsensitive kdnnen zu Fehleinschitzungen
fiihren. Als brauchbar erscheinen hingegen se-
miquantitative Tests (multilevel urine pregnancy
tests, MLPT). Den Autoren erschien es erstre-
benswert, der Frau diese Tests fiir den Eigenge-
brauch mitzugeben. Da das hCG im Urin bereits
24 Stunden nach der Verabreichung von Mife-
priston um ca. 70% abféllt, wollten sie kldren,
wie zuverldssig die Ablesung drei Tage nach
Gabe des Abortivums ist.

An der Studie nahmen randomisiert 600
Frauen teil. Die eine Hilfte setzte einen hoch-
sensitiven Schwangerschaftstest (HSPT) ein, die
andere einen MLPT. Der Urin wurde jeweils vor
Mifepriston sowie drei, sieben und 14 Tage da-
nach getestet (abgelesen und interpretiert von
den Frauen selbst). Bei den drei Kontrollen be-
trug die Spezifitdt (es bestand keine Schwanger
schaft mehr) fiir den MLPT 63,9%, 90,4% und
97,1%, fiir den HSPT 6,0%, 19,8% und 62,2%.
Zu allen drei Zeitpunkten betrugen Sensitivitdt
und negativer Vorhersagewert fiir beide Tests
100%. Die meisten Frauen fanden ihren jewedili-
gen Test leicht anzuwenden.

Die Autoren folgern, dass das Abtreibungser-
gebnis mittels MLPT sicherer festgestellt werden
kann als mit HSPT. Die Frauen kénnen mit dem
MLPT schon nach drei Tagen wissen, ob die In-
tervention Erfolg hatte. Ein Klinikbesuch, ein Se-
rumtest oder eine Ultraschalluntersuchung kon-
nen ihnen erspart bleiben. WE

B Blum J et al.: Randomized trial assessing home use
of two ... Contraception 2016; 94: 11521
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/ 160973
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Wichtige Information zur Anwendung von Kadcyla® bei Frauen im gebarfahigen Alter:

Kontrazeption bei Mannern und Frauen: Frauen im gebarfahigen Alter sollten, wahrend sie Trastuzumab Emtansin erhalten und in den 7 Monaten nach der letzten Dosis von Trastuzumab Emtansin, eine effiziente Kontrazeption
durchfiihren. Auch méannliche Patienten oder ihre weiblichen Partner sollten ebenfalls eine effiziente Kontrazeption durchfiihren. Schwangerschaft: Es liegen keine Daten zur Anwendung von Trastuzumab Emtansin bei Schwange-
ren vor. Trastuzumab, ein Bestandteil von Trastuzumab Emtansin, kann bei Verabreichung an eine schwangere Frau zur Schadigung oder zum Tod des Féten fihren. Nach der Markteinftihrung wurde bei Frauen, die mit Trastuzumab
behandelt wurden, tber Félle von Oligohydramnie berichtet, von denen manche mit einer todlich verlaufenden pulmonalen Hypoplasie des Faten einhergingen. Tierexperimentelle Studien mit Maytansin, einem chemisch eng
verwandten Wirkstoff aus derselben Substanzklasse der Maytansine wie DM1, lassen vermuten, dass DM1, die mikrotubulihemmende zytotoxische Komponente in Trastuzumab Emtansin, wahrscheinlich teratogen und potenziell
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Selber kochen ist eine wirksame Maf-

nahme zur Diabetes-Prévention, wie Daten
von 58 051 Frauen und 41 676 Mannern aus
zwei grofBen amerikanischen Kohortenstudien
zeigen. Wer elf bis 14 zu Hause zubereitete
Mahlzeiten pro Woche a3, hatte ein um 14%
niedrigeres Risiko, im Verlauf von 26 Jahren
einen Diabetes Typ 2 zu entwickeln als je-
mand, der nur bis zu sechs selbstgemachte
Mahlzeiten pro Woche zu sich nahm. Das lie
sich teilweise durch eine geringere Gewichts-
zunahme bei héufigerem gegeniiber seltene-
rem auswdrts essen erkldren. Die Assoziation
von Adipositas- und Diabetesrisiko und selte-
ner eigener Essenszubereitung war besonders
ausgepragt bei den Abendmahlzeiten.

[ Zong G et al.: Consumption of meals prepared at
home and risk of type 2 diabetes: An analysis of two
prospective cohort studies. PLOS 2016; Epub Jul 5; doi:
10.1371/journal.pmed. 1002052

Abnehmen schitzt vor Diabetes, weni-
ger vor kardiovaskuldren Risiken. In einer
schwedischen Beobachtungsstudie mit 4 046
eineiigen Zwillingspaaren, die sich im Body
Mass Index (BMI) unterschieden, war das Ri-
siko, in den ndchsten 25 Jahren einen Herzin-
farkt zu erleiden oder zu versterben, bei dem
dickeren Zwilling nicht gréfer als bei seinem
Konterpart. 5,0% der Zwillinge mit héherem
BMI und 5,2% der schlankeren Zwillinge
waren von Herzinfarkt betroffen, 13,6% bzw.
15,6% verstarben. Das Diabetesrisiko war
aber bei den Gbergewichtigen Zwillingen dop-
pelt so hoch wie bei den schlankeren (Odds
ratio 2,14; 95% Konfidenzintervall 1,61-
2,84).

B Nordstrim Pet al.: Risks of myocardial infarction,
death, and diabetes in identical twin pairs with different
body mass indexes. JAMA Intern Med 2016; Epub Aug
1; doi: 10.1001/jamainternmed.2016.4104

18 km pro Woche flott gehen ist eine
wirksame praventive MaBnahme bei Pradia-
betes, so eine Parallelgruppenstudie mit 45 bis
75 Jahre alten inaktiven Nichtrauchern mit er-
hohten Niichternblutzuckerwerten, aber bisher
ohne kardiovaskulére Erkrankungen oder Dia-
betes. Uber sechs Monate fiihrte eine moderat
intensive Akfivitat (18 km Gehen pro Woche)
zu einer deutlich verbesserten Glucosetoleranz
trotz einer nur geringen Gewichtsabnahme
von etwa 2 kg. Dabei war diese Form der Be-
wegung deutlich effektiver als Sport in hoher
Intensitdt und fast so effektiv wie eine kombi-
nierfe MaBnahme mit Diat, Sport und Ge-
wichtsabnahme.

B sientz CA et al.: Effects of exercise training alone vs
a combined exercise and nutritional lifestyle interven-
tion on glucose homeostasis in prediabetic individuals:
a randomised controlled trial. Diabetologia 2016; Epub
Jul 15; doi: 10.1007/500125-016-4051-z
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PRAXIS-TIPP

karzinom denken

anhand einer Metaanalyse nach.

Neun Fall-Kontroll-Studien aus acht Ldn-
dern beschiftigten sich mit der Frage, ob sich
Adipositas auf prdimenopausale Endometrium-
karzinome oder komplexe Hyperplasien aus-
wirkt. Insgesamt gingen 1250 Félle und 4957
Kontrollen in die qualitative Analyse ein.

Alle Studien kamen zu dem Ergebnis, dass
ein hoher BMI einen Risikofaktor darstellt.
Sechs Studien untersuchten dar{iber hinaus
den Beitrag von anderen potenziellen Einfluss-
faktoren: Vor allem Nulliparitét, aber auch bei-
spielsweise Hirsutismus, PCOS, Hypertonie
und Diabetes zeigten ebenfalls eine signifi-
kante Assoziation mit dem Endometriumkar-
zinomrisiko. Nach Adjustierung an diese Fak-
toren blieb der BMI aber in fiinf von sechs Stu-
dien als eigenstdndiger Risikofaktor erhalten.
Rauchen, die Einnahme kombinierter oraler
Kontrazeptiva und induzierte Aborte schienen

Adipositas begunstigt Krebsentstehung

Bei dicken Frauen eher an Endometrium-

Ubergewicht erhoht das Risiko von Endometriumhyperplasien und -karzinomen. Das
gilt auch fiir pramenopausale Frauen, wiesen jetzt neuseeldndische Wissenschaftler

dagegen vor prdimenopausalen Endometrium-
karzinomen zu schiitzen.

Fiinf Studien konnten quantitativ in Form
einer Metaanalyse ausgewertet werden. Dabei
fand sich eine Dosis-Wirkungs-Beziehung zwi-
schen dem Ubergewicht und dem Endome-
triumkarzinomrisiko: Bei einem BMI von 25
kg/m? oder mehr stieg es im Vergleich zu
schlankeren Frauen auf fast das Vierfache, bei
einem BMI von 30 auf das Fiinffache und bei
einem BMI von 40 sogar auf das 20-Fache.

Angesichts dieser Ergebnisse halten es die
Studienautoren fiir sinnvoll, neben dem Alter
der Patientin auch deren BMI als Kriterium fiir
das Management von abnormen uterinen Blu-
tungen heranzuziehen. cw

X Wise MR et al.: Obesity and endometrial ...
Am J Obstet Gynecol 2016; 214: 689-97

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161120

Leptin

Appetitzigler als Serummarker fir Schmerzen

Das Fettzellenhormon Leptin machte vor Jahren als vermeintlicher Appetitziigler Schlag-
zeilen. Inzwischen weiBl man, dass es auch eine proinflammatorische Wirkung besitzt
und zu einer erh6hten Schmerzsensitivitdt beitragen kann.

Eine US-amerikanische Arbeitsgruppe prasen-
tierte zwei Studien, in denen sie den Zusammen-
hang des Leptinspiegels mit der Schmerzwahr-
nehmung untersucht hatte. In einer Pilotstudie
bestimmte sie an 25 aufeinanderfolgenden
Tagen die Leptinwerte von drei Fibromyalgie-Pa-
tientinnen. Gleichzeitig gaben die Teilnehmerin-
nen tdglich Auskunft {iber ihre muskuloskeletta-
len Schmerzen. Zwischen beiden Parametern
zeigte sich bei allen drei Patientinnen eine signi-
fikante positive Assoziation. Bei 50 anderen Zy-
tokinen ergab sich kein Zusammenhang.

In einer Querschnittstudie verglichen die For
scher daraufhin die Leptinwerte von 5676 ge-
sunden postmenopausalen Frauen aus der WHI-
Studie, die parallel zu korperlichen Schmerzen

in den letzten vier Wochen befragt wurden. Hier
fanden sie ebenfalls eine signifikante Assoziation.
Neben dem Leptinspiegel verstérkte auch ein ho-
herer BMI das Schmerzempfinden.

Vermutet wird, dass Leptin die Schmerzsensi-
tivitdt {iber seine proinflammatorische Aktivitdt
beeinflusst. Auch Adipositas gilt als proinflam-
matorischer Zustand. Beide Risikofaktoren las-
sen sich durch sportliche Aktivitdt und Ge-
wichtsreduktion verringern. In Tierversuchen
wurde zudem bereits nachgewiesen, dass die
Gabe eines Leptin-Antagonisten neuropathische
Schmerzen reduzieren kann. cw

[ Younger J et al.: Association of leptin ...

J Womens Health (Larchmt) 2016; 25: 752-60
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161121
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Allogene Oozytentransplantation

Fremde Eizellen erhohen das

Praeklampsierisiko - aber nicht nur das

Schwangerschaften nach einer Eizellspende kommen auch in Deutschland immer haufi-
ger vor, auch wenn das laut Embryonenschutzgesetz eigentlich nicht erlaubt ist. Die Ge-
fahr einer hypertensiven Erkrankung ist dabei hoher, wie eine Metaanalyse nun zeigte.

Schon in den spédten 1980er Jahren beobach-
tete man, dass es nach Eizellspenden héufiger
zu hypertensiven Schwangerschaftserkrankun-
gen kam. Eine 2011 erschienene Metaanalyse
bestétigte dies. Allerdings unterschied man darin
nicht zwischen schwan-
gerschaftsinduzierter Hy-
pertonie und Prdeklamp-
sie. Nicht ausreichend be-
rlicksichtigt wurde
zudem, dass Frauen, die
eine Oozytendonation in
Anspruch nehmen, auch
hiufiger Risikofaktoren
aufweisen — wie ein hhe-
res Alter, Primiparitdt, In-
fertilitdt und behandlungs-
bedingte Mehrlings-
schwangerschaften. Eine Gruppe von Wissen-
schaftlern an der Universitdt von Ottawa (Onta-
rio, Kanada) machte sich daran, die Datenlage
nun endlich zu verbessern.

Nach einer umfangreichen Datenbankanalyse
ohne Spracheinschrankungen identifizierten sie
19 vergleichende Studien, die ihre Einschluss-
kriterien erfiillten. Sechs waren Fall-Kontroll-Stu-
dien, 13 retrospektive Kohortenstudien; pro-
spektive oder randomisierte Studien fanden sich
nicht. Insgesamt gingen 86 515 Schwangerschaf-
ten in die Metaanalyse ein. Die meisten Studien
wahlten als Vergleichsgruppe Schwangerschaften
nach konventionellen Reproduktionstechniken
(IVF, ICSI oder Insemination). In sechs Studien
dienten stattdessen zusétzlich Schwangerschaf-
ten nach spontaner Konzeption als Kontrolle.

PraeklampsieRisiko erhaht

In 15 Studien war die Inzidenz der Pra-
eklampsie nach einer allogenen Oozytentrans-
plantation im Vergleich zu IVF und ICSI als pri-
madrer Studienendpunkt definiert. Das Ergebnis
der Metaanalyse: Nach einer Eizellspende stieg
das Préeklampsierisiko auf das Zweieinhalbfache
(Odds Ratio 2,54). In Subgruppenanalysen fand
sich bei Mehrlingsschwangerschaften ein noch
etwas ausgeprédgterer Effekt als bei Einlings-

Unter Beobachtung: allogene Oozyten

schwangerschaften (OR 2,24 bzw. 2,56). Deut-
lich groRer fiel erwartungsgemal die Risikoerho-
hung in den fiinf Studien aus, die als Kontroll-
gruppe spontane Schwangerschaften gewdhlt
hatten: Hier betrug die OR 4,34.

Den Einfluss der Eizell-
spende auf die Entwick-
lung einer schwanger-
schaftsinduzierten Hy-
pertonie untersuchten
ebenfalls 15 Studien. Im
Vergleich zu konventionel-
ler ART ergab die Meta-
analyse eine Verdreifa-
chung des Risikos. Auch
hier waren Mehrlings-
schwangerschaften gering-
fligig stdrker betroffen (OR
3,08 versus 2,86). Nur zwei kleinere Studien
mit insgesamt 149 Teilnehmerinnen stellten die
Fallzahlen nach Eizellspende und nach sponta-
ner Konzeption gegeniiber. Die Odds Ratio be-
rechnete sich hier auf 7,94.

Allogene Eizelle als entscheiden-
der Faktor

Der Vergleich mit anderen reproduktionsme-
dizinischen Verfahren, die autologe Oozyten ver
wenden, spricht nach Ansicht der Autoren ein-
deutig dafiir, dass die allogene Eizelle den ent-
scheidenden Faktor fiir die Risikosteigerung dar
stellt. Das erscheint biologisch durchaus plausi-
bel: Die Transplantation einer fremden Eizelle in
den Uterus kann eine verstdrkte Immunantwort
der Empféngerin auslosen, die wiederum die Pla-
zentation beeintrdchtigen kénnte. Auch wenn
die Ursachen der Prdeklampsie noch nicht ein-
deutig gekldrt sind, weill man doch, dass die Pla-
zenta eine zentrale Rolle in der Pathogenese
spielt. Entsprechend des héufig beschriebenen
»Zwei-Stufen-Modells“ der Erkrankung fiihrt
eine abnorme Plazentation zundchst zur lokalen
Ausschiittung von antiangiogenetischen und
proinflammatorischen Faktoren. Diese dringen
dann in den maternalen Blutkreislauf ein und
verursachen dort eine endotheliale Dysfunktion

und einen erhohten peripheren Gefdllwider
stand. Fiir eine immunologische Komponente
spricht dariiber hinaus die Beobachtung, dass
auch eine Samenspende sowie die bisherige Ver
wendung von Barrieremethoden zur Kontrazep-
tion das Prdeklampsierisiko erh6hen: Offensicht-
lich, so die Erkldrung der jeweiligen Autoren,
steigert die fehlende maternale Immuntoleranz
gegen paternale Antigene Entziindungsreaktio-
nen, die in eine plazentare Dysfunktion m{inden
kénnen. Ahnliche pathogenetische Mechanis-
men konnten auch bei der Entstehung der
Schwangerschaftshypertonie beteiligt sein.

Die Ergebnisse ihrer Metaanalysen halten die
Autoren vor allen aufgrund der hohen Studien-
und Teilnehmerzahl, der strengen methodischen
Kriterien und der geringen Heterogenitdt der
Studien fiir sehr zuverldssig.

In Deutschland ist die Eizellspende durch das
Embryonenschutzgesetz untersagt. Frauen, die
einen derartigen Eingriff im benachbarten Aus-
land erwdgen, sollten wissen, dass sie dadurch
ihr Risiko fiir eine Praeklampsie oder schwanger
schaftsinduzierte Hypertonie erhthen. Nach
einem Embryotransfer empfehlen die Autoren,
die Schwangere engmaschig zu {iberwachen, um
mogliche Anzeichen fiir eine hypertensive Er-
krankung friithzeitig zu erkennen. cw

[ Masoudian P et al.: Oocyte donation pregnancies
and the risk of preeclampsia or gestational hyper-
tension: a systematic review and metaanalysis.

Am ] Obstet Gynecol 2016; 214: 328-39

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161134

Frage 1: Allogene Oozyten

O A erhdhen das Préeklampsie-Risiko
OB
0O c

gibt es in Deutschland nicht

sind nicht haufiger als ICSI an
Praeklampsie schuld

O D sind nicht haufiger als IVF an Pra-

eklampsie schuld

0 E verursachen in etwa gleich haufig

Praeklampsie wie spontane
Schwangerschaften

Frage 2: Allogene Oozyten

O A verstdrken die Imnmunantwort
OB
O c

schwachen die Immunantwort

haben keinen Einfluss auf die
Immunantwort

Ob
O E

sind nie an Préeklampsie beteiligt
sind nie an Schwangerschafts-
hypertonus beteiligt

Bitte vermerken Sie lhre Antworten
auf Seite 35 im Heft oder unter
www.gyn-depesche.de/cme.
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Hohes Risiko bei weiblichen US-Veteranen

Hysterektomie nach sexuellem Ubergriff

Junge Veteraninnen des US-Militdrs tragen

ein erhohtes Risiko fiir Hysterektomien. Die

Indikationen sind oft abnorme Blutungen oder Beckenschmerzen — Symptome, die ge-
hduft nach sexuellem Missbrauch auftreten. Einem moglichen Zusammenhang gingen

Forscher nun auf den Grund.

Im Rahmen einer Befragung gaben 1000
weibliche US-Veteranen im Alter zwischen 20
und 52 Jahren an, ob und aus welchem Grund
sie sich einer Hysterektomie unterzogen hatten

Opfer von sexuellem Missbrauch leiden héu-
figer unter einer gestdrten Sexualfunktion
und bleiben &fter freiwillig kinderlos. Gyné-
kologische Unfersuchungen werden von
ihnen oft als sehr unangenehm empfunden
und gemieden. Frauen, die einen sexuellen
Ubergriff erlebt haben, kénnten sich daher
haufiger — trotz der resultierenden Inferfili-
tat — fir eine Hysterektomie entscheiden als
nicht betroffene Frauen ... auch, um den un-
angenehmen Krebsvorsorgeuntersuchungen
zu entgehen.

| KOMMENTAR

Ryan GL et al.: Contraception 2016; Ebd. 352.el

und ob sie jemals Opfer einer versuchten oder
vollzogenen Vergewaltigung gewesen waren
(mit bzw. ohne vaginale Penetration). Auch das
Vorliegen von posttraumatischen Belastungssto-
rungen (PTSD) wurde erfasst.

Fast zwei Drittel der weiblichen Veteranen
mit Z. n. Hysterektomie gaben an, einen sexuel-
len Ubergriff erlebt zu haben, wobei es sich bei
fast der Héfte der Félle um eine vollzogene Ver-
gewaltigung handelte. 61% dieser Frauen fielen
dem Missbrauch im Kindesalter zum Opfer, bei
weiteren 26% fand die Tat wahrend des Militdr-
dienstes statt. Im Schnitt fiel jede Frau sieben
mal einer versuchten oder vollzogenen Verge-
waltigung zum Opfer.

60% der Teilnehmerinnen gaben gynékologi-
sche Schmerzen und/oder Blutungen und/oder
eine Unterleibsentziindung an, wobei Opfer von
sexuellen Ubergriffen haufiger betroffen waren,

Schmerzen beim Geschlechtsverkehr

Physio, Biofeedback, Warme und mehr

Bei Frauen, die beim Geschlechtsverkehr unter Schmerzen im Genital- oder Becken-
bereich leiden, verhindert meist eine ungewollte Kontraktion oder eine zu hohe Anspan-
nung der Beckenbodenmuskulatur die erfolgreiche Penetration. Verschiedene Formen
von Physiotherapie kdnnen helfen, die Symptome zu verbessern.

Schmerzen im Genital- und/oder Beckenbe-
reich kdnnen u. a. nach einer Schwangerschaft,
Operation oder hormonellen Verdnderungen auf
treten. Ziel der Physiotherapie ist in diesen Fél-
len, die Wahrnehmung und die Relaxations-
fahigkeit der Beckenbodenmuskulatur sowie
die vaginale Elastizitdt zu verbessern und da-
durch die Schmerzen zu lindern.

Erreicht werden kann dies durch Klassi-
sche Physiotherapie im Sinne eines Be-
ckenbodentrainings, um Muskelkraft und
-widerstand zu stérken. Eine Alternative sind
Ubungen mit Vaginalkonen, kleine Ge-
wichte, die vaginal eingefiihrt und deren
Herausrutschen im Stehen oder Gehen
durch aktive Muskelkontraktion verhindert
werden soll. Eine der wirksamsten Metho-
den sind Biofeedback-Techniken, bei wel-

Gyn-Depesche 5/2016

chen die Muskelkontraktionen {iber eine Ma-
schine anhand graphischer oder akustischer
Signale mitverfolgt und angepasst werden kon-
nen. Bei der lokalen Thermotherapie fordert

—

Pe

o

»KEINE SORGE. JEDER, DER HIER UNTEN LEBT,
IST GEGEN ALLES IMMUN.”

als wenn dies nicht der Fall war (69 vs. 51%;
p<0,0001).

Die Hysterektomierate war bei den weibli-
chen Veteranen mit 16,8 vs. 13,3% signifikant
hoher als bei Frauen der allgemeinen Bevolke-
rung. Zudem wurde der Eingriff bei weiblichen
Veteranen in einem jiingeren Alter durchgefiihrt
(durchschnittlich 35 vs. 43 Jahre). Uber 70%
gaben chronische Beckenschmerzen als Grund
fiir ihre Hysterektomie an, verglichen mit nur
5% bei Frauen der Allgemeinbevélkerung. Dabei
trugen Opfer einer Vergewaltigung gegeniiber
Frauen ohne Missbrauchshintergrund ein dop-
pelt so hohes Risiko fiir eine Hysterektomie (ad-
justierte OR 1,92; 95%KI 1,27 - 2,92). Unter Be-
rlicksichtigung gyndkologischer Symptome und
PTSD war der Zusammenhang allerdings nicht
mehr statistisch signifikant. Die hthere Hyster-
ektomierate fiihren die Autoren daher auf
oft schwieriger zu behandelnde gyndkologische
Symptome und einen gesteigerten Nutzen
medizinischer ~ Versorgungsleistungen  bei
Missbrauchsopfern zuriick. OH

H Ryan Gl et al.: Hysferectomy risk in premonpausal-
aged military veterans: associations with sexual
assault and gynecologic symptoms. Contraception
2016; 214: 352.e1-13

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/160988

eine Temperatur von {iber 37°C die Entspan-
nung der Muskeln und die Elastizitdt des Binde-
gewebes. Ferner kann die Kontraktion der Bek-
kenbodenmuskulatur durch Elektrostimula-
tion {iber eine vaginale Elektrode angeregt wer-
den. Addquat angewendet kann eine transku-
tane elektrische Nervenstimulation (TENS) hel-
fen, Schmerzen im Genitalbereich zu lindern.
Die myofasziale Therapie konzentriert sich
darauf, Blockaden im Gewebe durch Massagen
und Dehnung zu 16sen.
Welche Formen der Physiotherapie im Einzel-
fall infrage kommen, richtet sich nach
dem jeweiligen Symptombild und dem
Patientenprofil. Zur Charakterisierung
des Beckenbodenstatus kann man das
PERFECT-Protokoll anwenden (power,
* endurance, repetitions, fast, every con-
traction timed). Die Therapieergebnisse
lassen sich mit dem International Classi-
fication of Functioning, Disability, and
Health (ICF) evaluieren. OH

[ Rochera MB: Physiotherapy in treating
sexual pain disorders in women: a systematic
review. Adv Sex Med 2016; 6: 26-32

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/160990

©GFI. Der Medizin-Verlag
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Hepatitis-B-Infektion

Mutter-Kind-Transmission stoppen

Die perinatale Ubertragung des Hepatitis-B-Virus ist global die Hauptursache fiir chroni-
sche HBV-Infektionen. Die US-amerikanische , Society for Maternal-Fetal Medicine*
(SMFM) fasste zusammen, wie Gyndkologen ihre Patientinnen optimal beraten und das

Risiko minimieren konnen.

Weltweit sind iiber 240 Millionen Menschen
chronisch mit HBV infiziert. In Deutschland be-
trégt die Pravalenz nach Angaben des RKI 0,3%
bei 18- bis 79-Jdhrigen. Von einer deutlich stér-
keren Verbreitung muss
man jedoch bei Personen
mit Migrationshintergrund
ausgehen.

Etwa die Hélfte der HBV-
Ansteckungen erfolgt durch
vertikale Transmission des
Virus von infizierten, meist
asymptomatischen Miittern
auf den Fetus oder das Neu-
geborene. Dieser Ubertra-
gungsweg gilt als Haupt-
quelle fiir die Erhaltung des
HBV-Reservoirs in chronisch
infizierten Personen. Anders
als bei einer Infektion im Erwachsenenalter, die
nach einer Akuterkrankung meist ausheilt und
zur Immunitét fiihrt, resultiert die peripartale In-
fektion ohne addquate Immunprophylaxe in bis
zu 90% der Félle in einer lebenslangen chroni-
schen Infektion.

In den USA werden derzeit etwa 95% aller
Schwangeren vor der Entbindung auf HBV ge-
testet. Die vertikale Transmissionsrate ging da-
durch in den letzten beiden Jahrzehnten erheb-
lich zurlick. Auch in Deutschland ist in den
Mutterschaftsrichtlinien ein generelles HBV-
Screening jenseits der 32. SSW festgeschrieben.
Die Diagnose einer chronischen Infektion erfolgt
durch den Nachweis von Hepatitis-B-Oberfld-
chenantigen (HBsAg) bei Abwesenheit des ent-
sprechenden Antikorpers (anti-HBs). Letzterer
findet sich dagegen nach einer {iberstandenen
akuten Infektion oder nach einer erfolgreichen
Immunisierung durch HBV-Vakzine. Auf der
Basis hochwertiger Evidenz bestdtigte die SMFM
die starke Empfehlung fiir ein Routine-Screening
auf HBsAg wéhrend der Schwangerschaft.

HBV-Impfung fir Mutter und Kind

Wenn HBsAg und anti-HBs negativ sind, sollte
auch in der Schwangerschaft eine HBV-Impfung
in Betracht gezogen werden — sofern die Patien-
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Hepatitis-B-Virus: Eine Ubertragung
von Mutter zu Kind ist vermeidbar!

tin einer Risikogruppe angehort. Dazu zdhlen
beispielsweise Frauen, die mehr als einen Ge-
schlechtspartner im letzten halben Jahr oder
eine sexuell {ibertragbare Erkrankung hatten,

sowie injizierende Drogen-

konsumentinnen.
Jedes Neugeborene einer
HBsAg-positiven =~ Mutter

sollte innerhalb von zwolf
Stunden nach der Geburt
eine HBV-Impfung sowie
HBV-Immunglobulin erhal-
ten — unabhdngig davon, ob
wéhrend der Schwanger
schaft bereits eine antivirale
Therapie  erfolgte. Die
SMFM empfiehlt dies auch
bei unbekanntem oder nicht
dokumentiertem HBsAg-Sta-
tus der Mutter. Fiir die vollstdndige Grundim-
munisierung sind insgesamt drei Impfstoffdosen
notwendig. In 85 bis 95% aller Félle ldsst sich
dadurch Langzeitimmunitdt erreichen.

Hauptverantwortlich fiir das Versagen der Im-
munprophylaxe bei bis zu 15% der behandelten
Kinder scheint, wie neuere Studien belegen,
eine hohe Viruslast der Mutter zu sein. Offen-
sichtlich steigt ab einer Kopienzahl von 6
log10/ml (entspricht 5,2 log10 1U/ml) das Ri-
siko einer intrauterinen Transmission.

Die Rolle von Lamivudin,
Tenofovir und Telbivudin

Die Gabe von HBV-Immunglobulin in der
Schwangerschaft zeigte in einem Cochrane-Re-
view keinen wesentlichen Einfluss auf die Mut-
ter-Kind-Transmission. Als effektiver erwies sich
eine antivirale Therapie: Wie eine Metaanalyse
belegte, fiihrte eine in SSW 24 bis 32 begonnene
und bis vier Wochen post partum fortgefiihrte
Behandlung mit Lamivudin im Vergleich zu Pla-
zebo zu einer 80%igen Reduktion der vertikalen
Transmissionsrate. Bedenken bestehen aller-
dings angesichts der hohen Rate an Resistenz-
entwicklungen von bis zu 32% innerhalb eines
Jahres. AuBerdem beobachtete man in einer Stu-
die bei 62% der behandelten Schwangeren nach

dem Absetzen eine deutliche Verschlechterung
der Leberwerte.

Bisher weniger umfangreich, aber vielverspre-
chend, ist die Datenlage zum Einsatz von Teno-
fovir bei HBV-infizierten Schwangeren. In einer
kleineren Fallserie gelang es, durch die Gabe des
Nukleotid-Analogons ab SSW 28 bis 32 bis zur
Entbindung den Virustiter von zu Beginn im
Mittel 8,9 auf 5,2 log10/ml zu senken. Alle Kin-
der waren drei Jahre spater HBsAg- und HBV-
DNA-negativ. In einer prospektiven Beobach-
tungsstudie fiihrte Tenofovir zu einer stiarkeren
Reduktion der Viruslast als Lamivudin. Das ver-
tikale Transmissionsrisiko sank durch die prapar
tale Therapie von 20% auf O bzw. 2%. Fetale
Fehlbildungen oder Wachstumsstérungen wur-
den bei beiden Medikationen nicht beobachtet.
Ahnliche Ergebnisse brachte eine Studie zu Tel-
bivudin bei HBV-infizierten Schwangeren.

Auch hinsichtlich der Kosteneffektivitdt
schneidet die Virostatika-Therapie in der Gravi-
ditdt gut ab, wie eine Studie berechnete: Pro
1000 Schwangere, die Lamivudin erhalten, las-
sen sich 337 000 Dollar einsparen, 314 quali-
tdtsadjustierte Lebensjahre gewinnen und 21 he-
patozelluldre Karzinome vermeiden.

Die SMFM spricht sich daher dafiir aus, bei
HBV-infizierten Schwangeren im dritten Trime-
non die Viruslast zu priifen. Bei einer Kopienzahl
von mehr als 6 - 8 log1 0/ml sollte eine antivirale
Therapie in Betracht gezogen werden, um das
Risiko einer intrauterinen HBV-Ubertragung auf
den Feten zu reduzieren. Als Mittel der ersten
Wahl rdt die SMFM bei insgesamt moderater
Evidenz zu Tenofovir.

Risiko Amniozentese?

Ob invasive prdnatale Diagnoseverfahren —
etwa eine Amniozentese — das fetale Infektions-
risiko erhdhen, ist derzeit noch nicht sicher ge-
kldrt. Wahrend &ltere Untersuchungen dafiir
keine Anhaltspunkte fanden, sprechen neuere
Studien dafiir, dass bei Schwangeren mit einer
hohen Viruslast (>7 log 10 Kopien/ml) das Ri-
siko einer in-utero-Infektion steigt. Besteht bei
HBsAg-positiven Frauen eine Indikation zur ge-
netischen Testung, kann ihnen dennoch eine
Amniozentese oder Chorionzottenbiopsie ange-
boten werden, einigte sich die SMFM — die Pa-
tientinnen sollten jedoch gut aufgekldrt werden.

Die groBte Gefahr einer vertikalen Transmis-
sion besteht wahrend der Geburt, wenn das
Kind in Kontakt mit infiziertem maternalen Blut
oder Vaginalsekret kommt. Eine Sectio aus-
schlieBlich zum Zweck einer Infektionsprophy-

©GFI. Der Medizin-Verlag
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laxe wird trotzdem nicht empfohlen, da die Da-
tenlage hierzu widerspriichlich ist. Nach dem
Konsens der SMFM sollte auBerdem jede HBV-
infizierte Frau zum Stillen ihres immunisierten
Babys ermuntert werden. Virostatika kénnen al-
lerdings in die Muttermilch iibergehen. Ihr Ein-
satz sollte mit der Entbindung beendet werden.

Dariiber hinaus erfordert die Diagnose einer
chronischen HBV-Infektion in der Schwanger
schaft eine eingehende Beratung der Patientin
und ihres familidren Umfelds, betonte die
SMFM. Alle Mitglieder des Haushalts sollten
ebenfalls auf HBV getestet und bei Bedarf
geimpft werden. Der Schwangeren selbst ist zu
empfehlen, sich auf eine eventuelle Koinfektion
mit Hepatitis-A untersuchen zu lassen, da diese
die Morbiditdt wesentlich beeinflusst. cw

[ Dionne-Odom J et al.: Hepatitis B in pregnancy
screening, treatment, and prevention of vertical

transmission. Am J Obstet Gynecol 2016; 214: 6-14
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161135

Frage 3: Die vertikale Hepatitis-B-
Transmission von Mutter zu Kind

0 A ist dkonomisch nicht relevant

0 B verursacht etwa 50% aller
HBV-Ansteckungen iberhaupt

OO C fihrt nie zu chronischer Hepatitis
O D fhrt immer zu chron. Hepatitis

0 E lasst sich medikamentds nicht
beeinflussen

Frage 4: HBV-Impfung:
OO A Nie in der Schwangerschaft!

0 B Beim Neugeborenen frihestens

nach zwslf Tagen

Oc

Beim Neugeborenen nur bei be-
kanntem HBsAg-Status der Mutter

O D Sinnvoll bei HBsAg- und anti-HBs-
negativen Schwangeren aus
Risikogruppen

Wirkt beim Kind bei hoher Viruslast
der Mutter besonders gut

O E

Frage 5: Virostatika:
O A Konnen MutterKind-Ubertragungs-
risiko reduzieren

O B In Schwangerschaft generell

kontraindiziert
Mittel der Wahl ist Oseltamivir

Resistenzen kommen wdahrend der
Schwangerschaft nicht vor

O c
Oob

O E

Sollten wahrend des Stillens weiter
von der Mutter genommen werden

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

Zika-Infektionen

Schwangere nach Reisezielen fragen

Ob Olympische Spiele in Rio oder Strandurlaub in der Dominikanischen Republik: Wenn
Frauen in ein Zika-Ausbruchsgebiet reisen, sollten sie mit einer Schwangerschaft vor-
sichtshalber warten. Was der heimische Gyndkologe sonst noch beachten muss, fassten

britische Wissenschaftler zusammen.

Derzeit breitet sich das Zikavirus nach Anga-
ben des Robert-Koch-Instituts in 50 Léndern in
Mittel- und Siidamerika aus. Dartiber hinaus
kommen Zika-Infektionen auch in Florida, im
tropischen Afrika, Asien und den pazifischen In-
seln vor. Ubertragen wird das Virus vor allem
durch die Gelbfiebermiicke (Aedes aegypti). Die
ersten Symptome konnen drei bis zwolf Tage
nach dem Stich einer infizierten Miicke auftre-
ten. Der Verdacht auf eine Infektion besteht laut
WHO bei Personen mit Hautausschlag oder Fie-
ber sowie Konjunktivitis, Arthritis oder Arthral-
gie nach einer entsprechenden Reise. In vielen
Fidllen verlduft die Erkrankung aber unauffdllig.

Als mittlerweile sicher sieht es die WHO an,
dass zwischen einer Zika-Infektion in der
Schwangerschaft und dem gehduften Auftreten
einer fetalen Mikrozephalie und anderen neuro-
logischen Syndromen ein kausaler Zusammen-
hang besteht. Vermutlich am geféhrlichsten ist
eine Infektion im ersten Trimenon. In Brasilien,
einer der Regionen mit der hchsten Zika-Ver-
breitung, wird das absolute Risiko eines betrof-
fenen Kindes mit vier zu 1000 angegeben: Die
Wahrscheinlichkeit fiir ein nicht geschidigtes
Baby betrdgt also selbst dort 99,6%.

Das Auswirtige Amt und die WHO empfeh-
len Schwangeren und Frauen, die eine Schwan-
gerschaft planen, von Reisen in Zika-Ausbruchs-
gebiete Abstand zu nehmen. Bei unumgingli-
chen Reisen sollten sie auf konsequenten Mii-
ckenschutz durch langdrmlige Kleidung, Repel-
lentien und Moskitonetze achten. Nach der
Heimkehr ist eine Konzeption weitere vier Wo-
chen lang zu vermeiden.

Die Gefahr einer sexuellen Transmission wird
zwar als sehr gering angesehen. Dennoch sollte
die Frau auch auf konsequente Verhiitung ach-
ten, wenn ihr Partner aus einer Ausbruchsregion
zurlickgekehrt ist: mindestens 28 Tage, wenn er

Gyn-Depesche

» kompetent

» kritisch
» auf den Punkt gebracht

| INFO

Weitere aktuelle Informationen zum Zika-
Virus finden sich z. B. auf folgenden Inter-
netseiten (teilweise in Englisch; bitte GroB-
Kleinschreibung bei den Links beachten):

http://bit.ly/2ck8zEW (RKI)
http://bit.ly/ THmTL2r (ECDC)
hitp://bitly/IR2R6gM  (WHO)
http://bit.ly/1SwTf5t (CDQ)

symptomfrei bleibt, und sechs Monate nach
einer {iberstandenen Infektion.

Schwangere, die kiirzlich in einem Zika-Risi-
kogebiet waren und bis zu zwei Wochen nach
Reiseende entsprechende Symptome entwik-
keln, sollten auf eine Zika-Infektion getestet wer-
den — aber ebenso auf andere Reisekrankheiten
wie Malaria, Dengue- oder Chikungunya-Fieber.
Auch HIV und Syphilis sind auszuschlieBen. Al-
lerdings ist die Zikavirus-RNA durch PCR nur in
den ersten fiinf bis sieben Tagen im Blut nach-
weisbar, im Urin vermutlich langer. Bei serologi-
schen Tests aus dem Serum besteht die Gefahr
einer Kreuzreaktion mit anderen Flaviviren.
Auch bei einem negativen Testergebnis oder feh-
lenden Symptomen empfehlen die Autoren, das
fetale Wachstum und die SchédelgroRe im Vier-
Wochen-Rhythmus sonographisch zu {iberwa-
chen. Der Verdacht auf eine Mikrozephalie be-
steht, wenn der Schiddelumfang mehr als zwei
Standardabweichungen unterhalb des Mittels
fiir das jeweilige Gestationsalter liegt oder Struk-
turanomalien des Gehirns erkennbar sind. In
diesem Fall sollte die Patientin in ein Zentrum
fiir Fetalmedizin {iberwiesen werden. Mithilfe
eines MRT lassen sich dort ein geringes Hirnvo-
lumen, assoziierte neurologische Stérungen und
intrakranielle Kalzifikationen diagnostizieren.
Bei Bedarf kann eine Amniozentese mit PCR-
Nachweis von Zikavirus-RNA in Betracht gezo-
gen werden. Eine nachgewiesene Mikrozephalie
wird unabhdngig vom Gestationsalter als Indika-
tion zur Termination angesehen. cw

[ Lissauer D et al.: Zika virus and pregnancy. BIOG
2016; 123: 125863

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/160937
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Kunstlicher Hautersatz

Forscher haben eine tragbare Polymerschicht
mit den exakten Eigenschaften gesunder jun-
ger Haut hergestellt. Elastizitat, Kontraktilitat,
Adhasion, Zugfestigkeit und okklusive Eigen-
schaften des Materials kénnen gezielt be-
stimmt werden. Topisch angebracht kann die
Polymerschicht die Hautbarriere wiederher-
stellen oder als Wirkstofftréiger dienen. Bei
zwdlf Patienten mit Fetthernie am unteren Au-
genlid konnte die Kunst-Haut bereits signifi-
kante Verbesserungen erzielen.

Yu B et al.: Nat Mater 2016; 15(8): 911-8

Neuer Wirkstoff gegen resis-
tente Tuberkulose-Bakterien

Immer Sfter treten vollsténdig resistente Myco-
bacteria tuberculosa auf. Hilfe versprechen
sollen kleine Molekilinhibitoren der Amino-
acyHRNA-Synthetase (AARS). Bei Mdusen so-
wohl mit akuter als auch chronischer Tuberku-
lose erwiesen sich die AARS-Inhibitoren oral
verabreicht als vergleichbar wirksam wie das
Erstlinienmedikament Isoniazid.

Palencia A et al.: Antimicrob Agents Chemother 2016;
Epub Aug 8; doi: 10.1128/AAC.01339-16

Erektion per inhalationem

Forscher verabreichten zwdlf gesunden Pro-
banden eine iibliche Vardendfil-Tablette zu 10
mg oder lieBen sie den Wirkstoff in entspre-
chender Dosis per Inhaliergerdt einatmen. Der
neu entwickelte Ultraschall-Zerstauber sorgte
fir eine schnellere Aufnahme und rascheren
Abbau von Vardendfil bei geringerer Variabi-
litét gegeniiber der oralen Administration. Die
Inhalation erreichte bei geringerer Wirkstoff-
dosis vergleichbare Vardendfil-Blutspiegel und
fihrte weder zu Anderungen im Blutdruck
noch im Puls.

Berry B: ] Sex Med 2016; 13(7): 1111-8

Sommer ist Salmonellen-Saison

Salmonellen und Campylobacter gehéren
weltweit zu den Haupterregern fiir bakteriell
verursachte Diarrhoe. Das Auftreten dieser In-
fektionen unterliegt mehreren Wirts- und Um-
weltfaktoren. Entscheidend fir das saisonale
Aufireten ist allerdings die AuBentemperatur.
Zwischen 2001 und 2004 analysierten For-
scher in Berlin, Miinchen und drei ldndlichen
Regionen Deutschlands die Zahl aller Campy-
lobakeriosen und Salmonellosen und zeigten,
dass diese mit der Umgebungstemperatur kor-
relierten. Ein Temperaturanstieg sorgte mit
einer Verzégerung von finf Wochen auch zu
einer vermehrten Zahl an Infektionen.

Yun ] et al.: Arthritis Res Ther 2016; 18(1): 128
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PRAXIS-TIPP

Neonatale Komplikationen

nahme profitieren.

Mittlerweile weill man, dass auch Kinder,
die nur wenige Wochen zu friih geboren wer-
den, ein erhohtes Risiko fiir unerwiinschte Er-
eignisse wie ein Atemnotsyndrom tragen. In-
wiefern in diesen Fillen eine antepartale Glu-
kokortikoidgabe den Risiken entgegenwirken
kann, untersuchten Forscher an {iber 2800
Einlingsschwangerschaften (SSW 34 bis 36
plus fiinf Tage) mit hohem Risiko einer Geburt
vor der 37. SSW.

Dabei erhielten 860 von 1429 Frauen in 24-
stiindigem Abstand zwei Injektionen mit Be-
tamethason. Der primédre Endpunkt setzte sich
aus dem Auftreten von Totgeburten sowie neo-
natalem Tod oder Erfordernis einer neonatalen
Atmungsunterstiitzung zusammen.

Betamethason auch bei spdter Frihgeburt

Bei hohem Risiko fiir eine Friihgeburt vor der 34. Schwangerschaftswoche werden
antepartal Glukokortikoide gegeben, um neonatale Komplikationen abzuwenden.
Einer aktuellen Studie zufolge konnen aber auch spdte Friihchen von dieser MaR-

Der primédre Endpunkt wurde unter Plazebo
20% héufiger erreicht als unter Betamethason
(11,6 vs. 14,4%; RR 0,80). Totgeburten oder
neonataler Tod innerhalb der ersten 72 Stun-
den traten bei keiner Schwangerschaft auf. Die
Rate ernster respiratorischer Komplikationen
war bei den Kindern Betamethason-behandel-
ter Miitter ebenfalls geringer als in der Kon-
trollgruppe (8,1 vs. 12,1%; RR 0,67).

Im Vergleich zur Kontrollgruppe kam es bei
den Neugeborenen im Betamethason-Arm
hdufiger zu Hypoglykdmien, die aber ohne
schwere Folgen blieben. OH

[ GyamfiBannerman C et al.: Antenatal
betamethasone for women at risk for late preterm
delivery. N Engl J Med 2016; 374(14): 131120
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/160991

Praeklampsie

Biomarker steigern Vorhersagegenauigkeit

In der Vergangenheit wurden grofe Anstrengungen unternommen, um Schwangere mit
hohem Eklampsie-Risiko friihzeitig zu identifizieren. Fetalmediziner untersuchten jetzt
die Vorhersagequalitdt einer Kombination aus maternalen Faktoren und Biomarkern.

Von knapp 36 000 Schwangeren, die sich in
zwei britischen Krankenhdusern in der 11. bis
13. SSW der ersten Routineuntersuchung unter-
zogen, entwickelten 1058 eine Prdeklampsie.
Bei allen Studienteilnehmerinnen wurden der
Pulsatilitdtsindex (PI) der rechten und linken A.
uterina, der mittlere arterielle Druck und die Se-
rumkonzentration von PLGF (placental growth
factor) und PAPP-A (pregnancy-associated
plasma protein-A) bestimmt.

Kam es im Verlauf der Schwangerschaft zu
einer Praeklampsie, waren bei der Eingangsun-
tersuchung der PI der Aa. uterinae und der arte-
rielle Druck erhoht, die Konzentration von
PAPP-A und PLGF dagegen erniedrigt. Besonders
grofe Abweichungen vom Mittelwert fanden
sich bei Frauen, die eine friihe Praeklampsie ent-
wickelten und vor der 37. SSW entbanden
(27,6%). Durch eine Kombination der materna-
len Risikofaktoren mit dem PI, dem arteriellen

Druck und dem PLGF-Level lieBen sich 75%
aller frithen Eklampsien und 47% aller Spétfor-
men richtig vorhersagen. Als besonders gut er
wies sich die Testperformance in den Hochrisi-
kogruppen. Mit maternalen Kriterien alleine
lagen die Detektionsraten nur bei 49 bzw. 38%.

Durch die im klinischen Alltag relativ unauf
waéndige Bestimmung des PI der Aa. uterinae,
des arteriellen Drucks und der PLGF-Serumkon-
zentration kdnne man die Vorhersage einer Pri-
eklampsie somit deutlich verbessern, betonen
die Studienautoren. Besonders bei der Frithform
sei dies von groBer Bedeutung, um fetale und
maternale Komplikationen zu verringern — zum
Beispiel durch die prophylaktische Gabe von
niedrigdosiertem ASS. cw

[3 O'Gorman N et al.: Competing risks model in
screening for preeclampsia by maternal factors and
biomarkers at 11-13 weeks gestation. Am J Obstet
Gynecol 2016; 214: 103.e1-12

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/ 160544
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Restless-Legs-Syndrom (RLS) in der Schwangerschaft

Niedrige Hamoglobin-Werte erhéhen

das Risiko

Um klinische und andere RLS-assoziierte Merkmale zu erfassen, wurden 600 schwangere
Frauen in einer prospektiven Fall-Kontroll-Studie tiirkischer Neurologen und Gynikolo-
gen gezielt befragt. Die Arzte suchten insbesondere nach Klinisch relevanten Risiko-
faktoren fiir das Auftreten eines RLS und dessen Schwere.

600 Schwangere (im durchschnittlichen Alter
von knapp 27 Jahren) in Ankara wurden gebe-
ten, einen umfangreichen, detaillierten Fragebo-
gen mit 20 Fragen auszufiillen. Er beinhaltete
unter anderem demographische und medizini-
sche/gynédkologische Merkmale sowie die kor-
perliche Aktivitdt, Nikotin- und Alkoholkonsum,
auBerdem die Zufuhr von Vitaminen, Magne-
sium, Kalzium und Folsdure sowie komorbide
Erkrankungen der Frauen.

Nach den [RRLSG-Kriterien litten 302 Frauen
unter einem RLS, die {ibrigen 298 bildeten die
Kontrollgruppe. Die Patientinnen wiesen einen
signifikant niedrigeren soziotkonomischen und
Bildungsstand auf und lebten héufiger in einer
GroRfamilie. Sie nahmen seltener Eisen zu sich
(aber hdufiger Kalzium und Magnesium) als die

Teilnehmer der Kontrollgruppe und litten ver-
mehrt unter einer Hypothyreose.

Die Hémoglobin-Spiegel lagen im Durch-
schnitt bei 11,1 vs. 12,4 mg/dl (p<0,001). Nied-
rige Spiegel (<11 mg/dl) schienen unabhingig
von anderen Faktoren das Risiko fiir ein RLS in
der Schwangerschaft signifikant zu erhdhen
(Odds Ratio fiir hohe Spiegel: 0,11). Dies traf
auch auf das Leben in einer Groffamilie (OR
4,4) und einen niedrigen Bildungsstand (OR
1,85) zu. Eine Eisensubstitution verringerte of-
fenbar das RLS-Risiko (OR 0,041). Entgegen an-
derer Studien fand sich keine RLS-Haufung bei
Multipara und im dritten Trimenon.

Die Analyse der Receiver Operating Cutve
(ROC) ergab, dass niedrige Himoglobin-Spiegel
in dem Kollektiv ein diskriminativer Faktor fiir

| KOMMENTAR |

Dieser Studie zufolge deuten insbesondere
niedrige Hamoglobin-Spiegel schwangerer
Fraven auf ein hohes RLSRisiko hin. Und
offenbar kann eine Eisensubstitution vor
einem RLS in der Schwangerschaft schitzen.

Redaktion Gyn-Depesche

das Vorliegen eines RLS war, der optimale Cut-
off-Wert lag bei 10,65 mg/dl.

69 Patientinnen litten unter einem leichten,
131 unter einem mittelschweren und 102 unter
einem schweren RLS. Die Symptomschwere
ging mit zunehmender Eisensubstitution zurtick
und erhdhten sich mit zunehmender Magne-
sium-Aufnahme. Die Regressionsanalyse ergab,
dass niedrige Hdmoglobin-Spiegel (OR 8,358)
und eine geringe Eisenaufnahme (OR bei hoher
Zufuhr 0,049) —beide in der Gruppe mit schwe-
rem RLS deutlich hdufiger — auch unabhéngige
Risikofaktoren fiir die RLS-Schwere waren. JL
HoOzerletal: A prospective case control question-
naire study for restless leg syndrome on 600 pregnant
women. J Matern Fetal Neonatal Med 2016; 1-16;
Epub Mrz 28; doi: 10.3109/14767058.2016.

1170801
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/160790
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Schwangerschaftshypertonie

Kein Vorteil fir Labetalol gegeniiber Nifedipin

International gilt der Betarezeptorenblocker Labetalol (der auch eine alpharezeptorblo-
ckierende Wirkung aufweist) als Mittel der ersten Wahl zur Behandlung einer schweren
Schwangerschaftshypertonie. In Deutschland ist er nicht erhiltlich, wohl aber in der
Schweiz. Indische Wissenschaftler verglichen nun die Wirksamkeit und Sicherheit von
Labetalol mit der von Nifedipin (bekanntermaflen in Deutschland verfiigbar).

Durch Datenbankanalysen fanden sich sieben
randomisiert-kontrollierte Studien, die orales
Nifedipin und i.v. Labetalol zur Behandlung
einer schweren Hypertonie in der Schwanger
schaft verglichen. Bei allen untersuchten Studi-
enendpunkten schnitt Nifedipin in den Meta-
analysen besser ab als Labetalol. Allerdings
waren die Unterschiede nicht immer signifikant
und die Qualitdt der Evidenz wurde meist als
niedrig bis moderat eingestuft. Die starksten Ef-
fekte fanden sich beim Risiko einer persistieren-
den Hypertonie (relatives Risiko 0,42) und ma-
ternalen Nebenwirkungen (RR 0,57).

Einzelne Fallberichte von einem Kreislaufkol-
laps nach der parallelen Administration von
Nifedipin und Magnesiumsulfat sowie theoreti-
sche Bedenken aufgrund einer uterusrelaxieren-
den Wirkung trugen vermutlich dazu bei, dass
Labetalol in vielen Ldndern der Vorzug vor Ni-
fedipin bei schwerer Schwangerschaftshyperto-
nie gegeben wird. Auch wenn die Fallzahlen in
ihrer Metaanalyse klein sind, gehen die Autoren
davon aus, dass Nifedipin hinsichtlich Wirksam-
keit und Sicherheit gleichwertig ist. cw

[ Shekhar S et al.: Oral ... BJOG 2016; 123: 40-47
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161103

Monochoriale Zwillinge — schwere Folgen

Nach selektivem Fetozid: Uberlebender
Zwilling haufiger entwicklungsverzogert

Kommt es bei einer monochorialen Geminigraviditdt zum selektiven Fetozid, behilt der
iiberlebende Zwilling nicht selten neurologische Beeintrichtigungen zuriick. Das zeigt
eine prospektive Langzeitstudie aus Leiden/Niederlande, die entsprechende ,iiber-

lebende“ Kinder untersuchte.

Die Studienautoren untersuchten und testeten
74 Zwei- bis Zwolfjdhrige. Thr Zwilling war zwi-
schen 2000 und 2011 im Universitdtsklinikum
Leiden in der 13. bis 30. Schwangerschaftswo-
che ,geopfert* worden, um ihr Uberleben wahr
scheinlicher zu machen. Indikationen waren v.
a. das fetofetale Transfusionssyndrom, Fehlbil-
dungen oder TRAP-(Twin Reversed Arterial Per-
fusion)-Sequenz. Der Fetozid erfolgte meist mit-
tels fetoskopischer Laserkoagulation oder bipo-
larer Koagulation der Nabelschnur.

Im Durchschnitt lag der Intelligenzquotient
bei 105 (bei einer Verteilung von 62 bis 131),
doch Entwicklungsverzdgerungen sowie Verhal-
tensauffilligkeiten fanden sich hdufiger als in

Neueste Studienergebnisse
}togesoktuell per E-Mail

Jetzt registrieren:
www.gyn-depesche.de/newsletter
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der Gesamtbevdlkerung. Bei fiinf (6,8%) der
Kinder zeigte sich eine Beeintrdchtigung der
neurologischen Entwicklung, bei vier (5,4%)
eine starke kognitive Entwicklungsverzdgerung.
Zudem hatten zwei Kinder (2,7%) eine Zere-
bralparese und ein Kind (1,4%) entwickelte sich
motorisch stark verzdgert. 14,5% galten als ver-
haltensauffallig.

45% aller Teilnehmer, darunter vier der neu-
rologisch stark beeintrdchtigten Kinder, waren
Friihgeburten, merken die Autoren an. In der
multivariaten Analyse fanden sie zudem einen
Zusammenhang zwischen Bildungsstand der El-
tern und kognitiver Entwicklung der Kinder. Viel
spreche nach einem Fetozid fiir eine zerebrale
Bildgebung vor und direkt nach der Geburt des
iiberlebenden Zwillings und fiir frithe Tests sei-

ner neurologischen Entwicklung. PP
H Van Klink JMM et al.: Long-term neurodevelop-
mental outcome after selective feticide in mono-
chorionic pregnancies. BJOG2015; 122: 1517-24
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/160617

»DAS ESSEN IST EXZELLENT,
DAS BESTECK RADIOAKTIV, UND DIE
GERICHTE ENTHALTEN ALLE BLEL”

Schneller Nikotinverzicht ...

«.. sSchitzt vor Fruh-
geburt

Dass Rauchen in der Schwangerschaft dem
ungeborenen Kind schadet, ist bekannt.
US-amerikanische Forscher wiesen jetzt
nach, dass das Friihgeburtsrisiko entschei-
dend davon abhdngt, wann die werdende
Mutter den Zigaretten abschwort.

Im US-Bundesstaat Ohio gab in einer Kohorte
von 913 757 registrierten Einlingsgeburten fast
jede vierte Mutter zu, zumindest zu Beginn der
Schwangerschaft geraucht zu haben. Nur knapp
40% schafften es, damit aufzuhoren ehe das
Kind zur Welt kam.

Ob und wann der Rauchstopp gelang, erwies
sich als entscheidender Einflussfaktor fiir das
Friihgeburtsrisiko. Bei Frauen, die gleich nach
der Konzeption auf Zigaretten verzichtet hatten,
lag es dhnlich niedrig wie bei Nichtraucherin-
nen. Wer nur im ersten Trimenon rauchte, er-
hohte das Risiko fiir eine vorzeitige Geburt zwar
insgesamt nicht — wohl aber das Risiko fiir eine
extreme Frithgeburt vor der 28. SSW um 20%.
Am stérksten, ndmlich um rund 70%, stieg das
Risiko bei Frauen, die erst im dritten Trimenon
dem Nikotin entsagten. Dies galt sowohl fiir
spontane (adjustierte Odds Ratio 1,65) als auch
fiir indizierte Frithgeburten (aOR 1,78) und un-
abhidngig von anderen Risikofaktoren wie Alter,
Hautfarbe und Bildungsniveau.

Vielleicht, so hoffen die Autoren, kénnen sie
mit ihren Studienergebnissen dazu beitragen,
mehr Frauen als bisher von einem mdglichst frii-

hen Rauchstopp zu tiberzeugen. cw

3 Moore E et al.: Relationship of trimester-specific
smoking patterns and risk of preterm birth. Am J
Obstet Gynecol 2016; 215: 109.e1-6

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161130

©GFI. Der Medizin-Verlag
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Neue Studie liefert Daten zum besten Vorgehen

Vorzeitiger Blasensprung nahe am

Termin - warten oder sofort entbinden?

Bei einem vorzeitigen Blasensprung, der vor einer (iiberlebens-)ausreichenden Reife des
Feten auftritt, ist das Vorgehen klar: Die Schwangerschaft so lange als moglich aufrecht
erhalten. Was aber, wenn es zum vorzeitigen Blasensprung nur kurz vor dem Geburts-
termin kommt (SSW 34 bis 36+6)? Dann gilt es, die Infektionsgefahr und die Probleme
der Friihreife des Kindes abzuwédgen. Das ist in der Praxis nicht einfach, was sich auch
daran zeigt, dass es unterschiedliche Vorgehensweisen gibt — und aktuell keine einheit-
liche Leitlinienempfehlung. Eine aktuelle Studie veglich nun das Outcome solcher
Schwangerschaften, wenn man die Schwangere umgehend entbindet oder zuwartet und
beobachtet. Das Fazit der Autoren der PPROMT-Studie liefert wichtige Informationen zur

Abwigung und Entscheidungsfindung.

Ein vorzeitiger Blasensprung (PROM, pre-
mature rupture of membranes), der vor dem Ein-
setzen der Wehen erfolgt, tritt bei etwa 20%
aller Schwangerschaften auf. Passiert das zum
berechneten Geburtstermin, sollte man umge-
hend entbinden. Kommt es zu PROM vor der
37. Schwangerschaftswoche, ist das beste Vorge-
hen unklar. Die (mittlerweile abgelaufene) Leit-
linie der DGGG duBert sich nur vage: Bei PROM
in SSW >34+0 mit manifestem Amnioninfekti-
onssyndrom (AIS): ziigige Entbindung; ohne
AIS: aktive Beendigung der Schwangerschaft
nach 12 bis 24 Std., wenn keine spontanen
Wehen eintreten. US- und UK-Leitlinien empfeh-
len generell bei PROM ab der SSW 34 die um-
gehende Entbindung, auch wenn die wissen-
schaftliche Evidenz eigentlich gering ist.

Bislang grofite Studie, die zwei
Vorgehen vergleicht

Um mogliche Gefdhrdungen des Feten durch
Friihreife zu minimieren, kdnnte es aber auch
durchaus sinnvoll sein, bei PROM nahe am Ter-
min mit der Geburt zu warten. Daher unter
suchte die PPROMT-Studie an 1839 mit Einlin-
gen Schwangeren in SSW 34 bis 36+6 zwei
mogliche Vorgehensweisen: (1) umgehende Ent-
bindung innerhalb von 24 Stunden nach PROM,;
(2) beobachtendes Zuwarten (watchful waiting)
und spontane Entbindung zum Termin bzw. Ent-
bindung entsprechend der iiblichen Vorgehens-
weise. Der Geburtsmodus wurde unabhdngig
von der Randomisierung entsprechend der {ibli-
chen Indikationen gewdhit. Es nahmen Patien-
tinnen aus 65 Zentren aus elf Landern teil; eine
Verblindung war naturgemdf nicht méglich. Im
Durchschnitt erfolgte die Studienrandomisie-
rung der Teilnehmerinnen zum Gestationsalter
von 247 Tagen.

Gyn-Depesche 5/2016

Vorteile beim Abwarten

Bei 2% der Neugeborenen der Gruppe-1-Miit-
ter (umgehende Geburt) kam es zu einer neona-
talen Sepsis (=primdrer Studienendpunkt). In
der Gruppe 2 waren es 3%, wobei es keinen sta-
tistisch signifikanten Unterschied gab (RR 0,8;
95% K1 0,5 - 1,3; p=0,37). Ebenfalls zwischen
beiden Gruppen nicht unterschiedlich hdufig trat
der zusammengesetzte sekundédre Endpunkt auf
(neonatale Morbiditdt und Mortalitdt: Sepsis, Be-
atmung langer als 24 Std., Totgeburt oder neo-
nataler Tod): 8% versus 7% (RR 1,2; 95% KI 0,9 -
1,6; p=0,32). Im {ibrigen setzten die Wehen in
Gruppe 2 hdufiger spontan ein.

In einzelnen Endpunkten fand man dann aber
doch auch noch signifikante Unterschiede. Wur-
den Kinder umgehend nach terminnaher PROM
entbunden (Gruppe 1), hatten diese signifikant
héufiger postnatal Atemprobleme (8 versus 5%),
mussten hdufiger beatmet werden (12 versus
9%) und blieben ldnger auf der Intensivstation
(4,0 versus 2,0 Tage). Aber auch in der zuwar-
tenden Gruppe 2 kam es zu negativen Effekten
im Vergleich zu Gruppe 1: Das Risiko fiir ante-
partale und intrapartale Blutungen, sowie von in-
trapartalem Fieber und postpartaler Antibiotika-
gabe war signifikant erhtht. Zudem war die
Dauer des Krankenhausaufenthalts langer und
die Kaiserschnittrate niedriger. Es gab keine
Gruppenunterschiede bzgl. der bakteriologi-
schen Befunde: Bei 26 bzw. 27% fand sich eine
positive Kultur und bei jeweils 12% B-Strepto-
kokken.

Empfehlung versus Leitlinie

Es besteht demnach bei vorzeitigem Blasen-
sprung nahe am Geburtstermin (SSW 34 bis
36+6) eine Alternative zur umgehenden Ge-

Nach vorzeitigem Blasensprung kann auch
Warten eine Mdglichkeit sein

burtseinleitung. Denn, entbindet man in dieser
Situation umgehend, erh6ht man die neonatale
Komplikationsrate und erlangt aber keine signi-
fikante Reduzierung von neonatalen Sepsisfdl-
len. Voraussetzung ist eine Einlingsschwanger
schaft (denn nur solche Félle wurden hier unter
sucht) und, dass keine Kontraindikationen fiir
ein abwartendes Vorgehen bestehen.

Allerdings sollte beim ,,watchful waiting“ ein
hohes Augenmerk auf , watchful“ gelegt wer-
den, um das erhohte maternale Blutungs- und
Fieberrisiko zu reduzieren. Wissentlich, dass
ihre Empfehlung sich teils gegen aktuelle Leitli-
nien richten, schlagen die Autoren bei Schwan-
geren mit vorzeitigem Blasensprung nahe am
Termin ohne offenkundige Infektionszeichen
und bei Feten ohne Auffélligkeiten ein abwar-
tendes Vorgehen mit Monitoring vor. CB

B Morris JM et al.: Inmediate delivery compared with
expectant management after preterm pre-labour rup-
ture of the membranes close to term (PPROMT trial ...
Lancet 2016; 387: 444-52

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161149

Frage 6: Zuwarten nach ,,PROM
kurz vor Termin” fiGhrte in der
PPROM-Studie zu signifikant ...

0 A Mehr Neonaten-Sepsis

O B Weniger Neonaten-Sepsis

O € Seltener Spontanwehenbeginn
O D Gleich viel Sepsis-Fallen

O E Gar keinen Sepsis-Fallen

Frage 7: Umgehend zu entbinden
fihrte zu ...

O A Mehr Atemproblemen

O B Weniger Atemproblemen

OO € Mebhr intrapartalen Blutungen
0 D Mehr intrapartalem Fieber
O E Weniger Sectiones

Bitte vermerken Sie lhre Antworten

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

©GFI. Der Medizin-Verlag
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Perimenopausale Depressionen

Ostrogene als First-
line-Therapie?

In der Perimenopause steigt die Inzi-
denz von Depressionen um das Dreifa-
che. Offensichtlich reagieren manche
Frauen auf Schwankungen der weibli-
chen Geschlechtshormone besonders
empfindlich. Soll man deshalb Ostrogen
schon in der Perimenopause substituie-
ren? Eine Debatte zwischen einem Gy-
ndkologen und einem Psychiater.

Viele Frauen mit perimenopausalen De-
pressionen litten schon in friiheren Jahren an
prdmenstruellen und/oder postnatalen De-
pressionen. lhre Hormonspiegel bewegen
sich meist noch im normalen perimenopau-
salen Rahmen. Eine Hormontherapie, die
ihre Symptome lindern kdénnte, wird ihnen
deshalb oft verwehrt, klagt der Londoner
Gynékologe John Studd. Er pladiert fiir den
Einsatz von transdermalen Ostrogenen, der
sich als effektiver und sicherer als die langfris-
tige Gabe von Antidepressiva erwiesen habe.
Im Falle von Libidoverlust und Antriebs-
schwiche profitieren Frauen seiner Erfah-
rung zufolge aulerdem von (fiir sie nicht zu-
gelassenem) transdermalem Testosteron in
geringer Dosierung,. Fiir die zusdtzliche Gabe
von Progesteron bei Frauen mit noch vorhan-
denem Uterus bevorzugt er einen verkiirzten
Zyklus {iber sieben bis zehn Tage monatlich.

Auch Michael Craig, Psychiater und Leiter
der Londoner ,Female Hormone Clinic*,
leugnet die hormonelle Komponente der pe-
rimenopausalen Depression nicht. Er hilt je-
doch mehr klinische Studien fiir notwendig,
bevor der Einsatz von Ostrogenen zu deren
Therapie empfohlen werden kann. Zwar
ldgen vielversprechende Ergebnisse aus zwei
kleineren randomisiert-kontrollierten Studien
vor, die einen positiven Effekt von transder-
malem 17-B-Estradiol belegen. In einer Studie
hielt die Verbesserung auch nach einer Aus-
waschphase an. Ausreichend Evidenz kénn-
ten aber nur grofere Studien mit ldngerer
Nachbeobachtungszeit liefern. cw

B Studd J: Estrogens are the first line treatment for
perimenopausal women. BJOG 2016; 123: 1011;
Craig MC: More clinical trials are needed. Ebd.

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161110
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Postmenopausale Frakturen

Welche Prophylaxe bringt am meisten?

Zur Vorbeugung von Frakturen bei postmenopausalen Frauen mit Osteoporose stehen
verschiedene Pharmaka zur Verfiigung. Es mangelt allerdings an Head-to-head-Verglei-

chen zwischen diesen Optionen.

Am hiufigsten werden fiir diesen Zweck orale
Bisphosphonate wie Alendronat, Etidronat, Iban-
dronat und Risedronat eingesetzt, erldutern Ex-
perten aus Shanghai. Wirksame Optionen stellen
auch das anabol wirkende Teriparatid sowie der
monoklonale Antikérper Denosumab dar. Einen
indirekten Vergleich der Wirksamkeit dieser drei
pharmakologischen Gruppen stellten die chine-
sischen Autoren mit Hilfe einer mixed-treatment
comparison meta-analysis an.

Die Auswertung der Daten ergab fiir alle er-
fassten Substanzen mit Ausnahme von Etidronat
eine signifikante Reduktion von Frakturen im
Vergleich zu Plazebo-Gabe. Teriparatid und De-
nosumab waren hinsichtlich vertebraler Fraktu-
ren wirksamer als Alendronat und Risedronat.

Osteoporose

Das Risiko nichtvertebraler Frakturen wurde mit
Teriparatid, Denosumab, Alendronat und Rise-
dronat reduziert. Subgruppenanalysen sprachen
dafiir, dass Denosumab, Alendronat und Risedro-
nat die Héufigkeit von Hiiftfrakturen vermin-
dern, Risedronat auch die Inzidenz von Ober-
armfrakturen. Die Verbesserungen lagen jeweils
in einer ghnlichen GréRenordnung.

Als Einschrankungen ihrer Studie nennen die
Autoren die Tatsache, dass die eingeschlossenen
Studien unterschiedlich konzipiert waren, aul3er-
dem die begrenzten Teilnehmerzahlen.  WE

[ Zhang L et al.: Indirect comparison of teriparatide,
denusomab, and oral bisphosphonates for the pre-
vention of vertebral and nonvertebral fractures ...
Menopause 2015; 22: 1021-25

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/ 160799

Positive Nutzen-Risiko-Bilanz auch nach
langjahriger Alendronat-Therapie

Die Langzeitbehandlung mit Bisphosphonaten steht im Verdacht, das Risiko atypischer
Femurfrakturen zu erh6hen. Eine dédnische Studie kommt jedoch zu dem Schluss: Der
Nutzen (Vermeidung von Hiiftfrakturen) ist demgegeniiber viel hoher einzustufen.

Nach einer ersten Verschreibung von Alendro-
nat wurden 61 990 Frauen und Ménner im Alter
von 50 bis 94 Jahren im Schnitt 6,9 Jahre weiter
verfolgt. In dieser Zeit erlitten 1428 Teilnehmer
nach einem Bagatelltrauma eine Fraktur des sub-
trochantdren Femurs oder des Femurschatts. Die-
sen Fdllen wurden jeweils fiinf Kontrollen glei-
chen Geschlechts und Alters, aber ohne atypische
Knochenbriiche gegeniibergestellt. Ebenso ver-
fuhr man mit den 6784 Hiiftfrakturen.

Knapp 30% der gesamten Kohorte hatten das
Medikament mindestens fiinf Jahre lang mit
einer Versorgungsrate (Medication Possession
Ratio, MPR) von tiber 80% erhalten. Zwischen
der Therapietreue und dem Risiko fiir eine Fe-
murfraktur ergab sich eine inverse Assoziation:
Bei einer MPR >80% lag es um 12% niedriger
als bei den wenig adhdrenten Patienten mit
einer MPR <50%. Ein signifikant hoheres Risiko
fand sich fiir multimorbide Patienten und bei
PPI-Einnahme (nach Rezeptdaten).

Kein Zusammenhang zeigte sich dagegen mit
der Lange der Alendronat-Therapie.

Das adjustierte Risiko fiir Hiiftfrakturen sank
bei einer hohen Therapietreue um 27%. In etwa
dem gleichen MaB reduzierte es sich bei einer
langeren kumulierten Alendronat-Einnahme.

Selbst unter der Annahme, dass simtliche sub-
trochantéren und Schaftfrakturen atypisch und
ausschlieRlich auf die Alendronat-Therapie zu-
rickzufithren waren, blieb auch nach zehn Jah-
ren regelméBiger Einnahme ein Nettogewinn im
Sinne einer Frakturreduktion erhalten. cw

A Abrahamsen B et al.: Risk of hip, subtrochanteric,
and femoral shaft ... BMJ 2016; 353: 13365
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161102

Neueste Studienergebnisse
}tagesoktuell per E-Mail

Jetzt registrieren:
www.gyn-depesche.de/newsletter

©GFI. Der Medizin-Verlag
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Abnorme Uterusblutungen bei fertilen Frauen

Konservative Therapie ist oft erfolgreich

Unter abnormen Uterusblutungen (AUB) versteht man eine Reihe von Stérungen, zu denen
schwere Menstruationsblutungen, Blutungen zwischen den Terminen und eine Kombination
aus schweren und verldngerten Menses gehoren. Sie kommen bei bis zu 14% aller Frauen
in der fertilen Lebensphase vor und beeintrichtigen mehrere Aspekte der Lebensqualitit.

Zwei Expertinnen aus Cleveland, Ohio, legen
die medikamentdsen Optionen zur Linderung
entsprechender Beschwerden dar. In vielen Fil-
len kann mit ihrer Hilfe auf gréBere chirurgische
Eingriffe verzichtet werden.

Die Physiologie verstehen

Der normale Menstruationszyklus erstreckt
sich iiber 4,5 bis acht Tage alle 24 bis 38 Tage.
Die Zyklusldngen konnen {iber zwolf Monate
um + zwei bis 20 Tage variieren. Sie schwanken
am stdrksten gleich nach der Menarche sowie
wahrend der Perimenopause (iiber 40 Jahre).

Der normale Menstruationszyklus spiegelt ein
koordiniertes Zusammenspiel innerhalb der Hy-
pothalamus-Hypophysen-Ovar-Achse wider. In
der follikuldren Phase bewirkt FSH eine Ostro-
gen-Ausschiittung. Ein dominanter Follikel ent-
wickelt sich am fiinften bis siebten Tag; darauf-
hin steigt der Ostrogen-Spiegel weiter an und
das Endometrium wichst noch stérker. Der
Ostrogen-Anstieg {ibt ein negatives Feedback auf
das FSH aus und 1dsst das LH ansteigen; es folgt
die Ovulation. Das verbleibende Corpus luteum
schiittet Progesteron aus und aktiviert das Endo-
metrium. Wenn es nicht zur Fertilisation
kommt, fallen Progesteron und Ostrogene rasch
ab; die Endometrium-Auskleidung wird abgesto-
Ren, etwa 14 + einen Tag nach der Ovulation.

AUB-URSACHEN NACH FIGO*)

PALM (strukturelle Ursachen):
Polyps

Adenomyosis

Leiomyoma

Mcalignancy

COEIN (nichtstrukturelle Ursachen):
Coagulopathy

Ovulatory disorders
Endometrial

latrogenic

Not classified

*) Fédération Infernationale de Gynécologie et d'Obstétrique

Gyn-Depesche 5/2016

Eine Vasokonstriktion der freigelegten Spiral-
arterien in der Basalschicht des Endometriums
fiihrt zum Ende der Menstruation. Die Lange
der Follikelphase ist sehr variabel (10,3 bis 16,3
Tage), die der Lutealphase ziemlich konstant
(14,13 + 1,41 Tage).

Entscheidend fiir normale Menses ist der syn-
chrone Anstieg und Abfall von Ostrogenen und
Progesteron wahrend des Zyklus.

Bei Frauen mit chronischen anovulatorischen
AUB fehlen die zyklische Stimulation und ihr
Ende aufgrund des persistierenden follikuldren
und proliferativen Status. Nach lingerem Ostro-
gen-Einfluss kommt es zu einer unkontrollierten
AbstoBung des Endometriums.

Frauen mit ovulatorischen AUB ohne anato-
mische Ursachen haben regelméBige Menses alle
24 bis 35 Tage, zusitzlich aber entweder hoch-
volumige Blutverluste ({iber 80 ml) oder Men-
ses, die langer als sieben Tage dauern.

Die Hypothalamus-Hypophysen-Ovar-Achse
und die Steroidhormon-Produktion funktionie-
ren bei diesen Frauen normal. Es liegt aber eine
Dysregulation der hdmostatischen und vasokon-
striktiven Funktionen der Endometrium-Ausklei-
dung vor. Dahinter steckt eine abnorme Aktivitdt
von Prostaglandinen bzw. ihrer Rezeptoren.

Anamnese, Untersuchungen

Bei der Abkldrung von AUB ist zuerst zu er-
mitteln, ob es sich um eine akute oder um chro-
nische Blutungen handelt. Bldsse und andere
Symptome sprechen fiir Andmie. In der persén-
lichen und Familienanamnese forsche man nach
Zustanden und Leiden, die AUB begiinstigen,
wie Koagulopathien und Thrombozyten-Dys-
funktionen, Hypothyreose, Hyperprolaktindmie,
Stérungen von Hypothalamus oder Nebennie-
ren, systemischen Lupus erythematodes oder an-
dere Autoimmunleiden, Erkrankungen von
Leber oder Nieren.

Adip&se Frauen neigen zu Menses-Anomalien
und haben &fter ein polyzystisches Ovar-Syn-
drom (PCOS). Sie weisen persistent erhéhte
Ostrogen-Spiegel auf.

Transvaginale Sonographie (TVS), Ultraschall
mit Kochsalzldsung-Instillation und Hysterosko-

Fiir Dienogest/Estradiol-Valerat ist eine effek-
tive Reduktion des Blutverlustes belegt

pie in der Praxis sollten nach Ansicht der Auto-
ren Frauen vorbehalten bleiben, bei denen die
klinische Beckenuntersuchung und das Labor
normal sind und die nicht auf {ibliche Medika-
mente reagieren. Ggf. halten sie die Kochsalz-
Methode fiir ergiebiger als die TVS. Endome-
trium-Biopsien sollte man bei therapieresistenten
Frauen > 45 Jahre und bei jiingeren mit Risiko-
faktoren flir Endometriumkarzinom (Adipositas
und PCOS, Nulliparitdt, Diabetes und erbliches
nichtpolypdses Kolonkarzinom) nehmen.

Konservative Optionen

Kombinierte hormonelle Kontrazeptiva in
Form von ,Pille“, Vaginalring oder transderma-
lem Pflaster kdnnen die RegelmaRBigkeit des Zyk-
lus verbessern. In einer randomisiert-kontrollier
ten Untersuchung wurde fiir die Kombination
Dienogest/Estradiol-Valerat eine effektive Re-
duktion des Blutverlustes belegt. Solche Kombi-
nationen koénnen auch mit verldngerten Zyklen
(zwolf Wochen) oder kontinuierlich eingesetzt
werden. Damit werden die Blutverluste vermin-
dert; auch Frauen mit Dysmenorrhoe und
Beckenschmerzen profitieren davon.

Hochdosierte intravendse Ostrogene kénnen
bei akuten AUB die Blutungen bremsen.

Orale Gestagene allein eignen sich fiir
Frauen, die Ostrogene nicht vertragen. Man
kann sie zyklisch oder kontinuierlich einsetzen.

Injizierbare Gestagene in Form von Depot-
Medroxyprogesteronacetat (DMPA) fithren bei
mehr als 50% der Frauen innerhalb eines Jahres
zu Amenorrhoe. Allerdings kommen im ersten
Monat unregelmdRige Blutungen vor.

Ein Levonorgestrel-freisetzendes intrauteri-
nes Systemwirkt als Kontrazeptivum und gegen
AUB fiir mehr als fiinf Jahre. Man registrierte mit
der Methode auch die Besserung einer Andmie.

Danazol hemmt die Sekretion von FSH und

©GFI. Der Medizin-Verlag
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LH und wirkt schwach androgen; es fiihrt zu
einem diinneren oder atrophischen Endome-
trium. Der menstruelle Blutverlust wurde in Stu-
dien um 80% reduziert. Allerdings sind die Ne-
benwirkungen (Gewichtszunahme, Akne, an-
drogene Effekte) ausgeprdgter als bei anderen
Medikationen. Moglicherweise kann man sie
mit niedrig dosiertem vaginalem Danazol ver-
mindern; das muss aber noch belegt werden.

GnRH-Agonisten fiihren einen Hypogonadis-
mus mit Endometrium-Atrophie herbei. Dem
langfristigen Einsatz stehen aber die Nebenwir-
kungen in Form menopausaler Symptome ent-
gegen. Man kann sie mit einer ,add-back-Thera-
pie“ (Niedrigdosis-Ostrogen und Norethidron)
vermindern, wenn langer als sechs Monate be-
handelt werden soll.

NSAR konnen die medikamentdse Therapie
bei AUB unterstiitzen. Dazu wurden bisher
meist Mefenaminsdure und Naproxen einge-
setzt. Noch wirksamer scheint 7ranexamsdure
zu sein (z. B. 1 g alle sechs bis acht Stunden
wiéhrend der Menstruation). Bei akuten Blutun-
gen kann Desmopressin verabreicht werden,
wenn alle anderen hormonellen und nicht-
hormonellen Optionen nicht greifen. WE

& Bradley LD et al.: The medical management of abnor-
mal uterine bleeding in reproductive-aged women.
Am J Obstet Gynecol 2016; 214: 31-44

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161138

Frage 8: Mégliche AUB-Ursachen:
O A Thrombophilie

OO0 B Hamophilie

O € Thrombozytose

0 D Anorexia nervosa

O E Lupus vulgaris
Frage 9: Zur AUB-Abklarung:

0 A immer Endometriumbiopsie
0 B Sch&adel-CT (Hypophyse) nétig
O C stets Sternalpunktion

O D Hysteroskopie obligat

OO0 E NaCl-Sonographie informativ

Frage 10: Geeignete Therapien:
O A Antidstrogene

O B FSH/LH

O € LNG-US

O D ASS-Monotherapie

0 E Heparin

Bitte vermerken Sie lhre Antworten

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

SYNOPSIS

Pathogenese der Endometriose

weise durch die Darmflora.

Auf ihrem Weg in die Bauchhdhle setzen
Menstruationsblut und endometriale Gewebe-
fragmente Hitzeschock-Proteine und andere
ldsionsassoziierte Molekiile frei, hinzu kom-
men Eisen und reaktive Sauerstoffradikale. In
Reaktion werden Makrophagen, Neutrophile
und Mastzellen aktiviert und proinflammato-
rische Zytokine sowie angiogene Wachstums-
faktoren in die peritoneale Fliissigkeit sezer-
niert, die die Bildung der vaskularisierten en-
dometriotischen Ldsionen und deren Verbrei-
tung fordern.

Ein moglicher Einflussfaktor, der das Aus-
mal dieser Prozesse und damit die Wahr
scheinlichkeit eines Krankheitsausbruchs mag-
geblich beeinflussen konnte, ist die Darmflora.
Denn diese ist bekanntermafien ein wichtiger
Regulator inflammatorischer Prozesse, auch
auBerhalb des gastrointestinalen Trakts. Stu-
dien zufolge sorgen Anderungen in den Darm-

Angetrieben von Darmbakterien?

Die Implantationstheorie geht davon aus, dass endometriotische Lasionen entstehen,
wenn gelostes Gebarmutterschleimhautgewebe durch retrograde Menstruation in den
Bauchfellraum gelangt und sich an die Beckenorgane anheftet. Wahrend retrograde
Menstruation bei 90% aller gesunden Frauen vorkommt, leiden aber nur 10% an En-
dometriose. Gesteuert wird der Krankheitsausbruch méglicherweise zumindest teil-

mikrobiota fiir eine erhohte Darmpermeabili-
tdt und damit auf Ebene der Neutrophilen und
Makrophagen fiir die nétigen inflammatori-
schen Voraussetzungen im Peritonealraum.
Neben inflammatorischen Prozessen erhdht
eine Dysbiose im Darm auch den Spiegel an
zirkulierendem Ostrogen, welches wiederum
das Wachstum und die Blutungen endometrio-
tischer Lasionen antreibt.

Fiir einen Zusammenhang mit der Darm-
flora spricht auch, dass Frauen mit hoher Zu-
fuhr an Omega-3-Fettsduren nachweislich ein
geringeres Endometrioserisiko tragen. Ferner
zeigte eine ddnische Kohortenstudie einen
50%igen Anstieg im Risiko entziindlicher
Darmerkrankungen bei Frauen mit Endome-
triose. OH

H Laschke MW, Menger MD et al.: The gut ...
Am J Obstet Gynecol 2016; 215(1): 68.e1-4

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161201

Entzindung nach Uterusembolisation

Dexamethason hilft

Auf eine Uterusembolisation (uterine artery embolisation, UAE) folgt eine Entziindungs-
reaktion, die vor allem in den ersten 24 Stunden nach dem Eingriff Schmerzen und Ubel-
keit hervorrufen kann (Postembolisationssyndrom). Besser als mit den iiblicherweise
eingesetzten nicht steroidalen Antirheumatika (NSAR) ldsst sich dies mit einer einmaligen

Dexamethason-Injektion verhindern.

Jeweils 32 Patientinnen erhielten eine Stunde
vor der UAE 10 mg i.v. Dexamethason oder Pla-
zebo, zusétzlich zur patientenkontrollierten An-
dsthesie (PCA). Die Zugabe von Dexamethason
ddmpfte die Entziindungsreaktion der Frauen.
Gegentiber der Kontrolle wiesen sie 24 Stunden
nach dem Eingriff signifikant geringere Spiegel
an C-reaktivem Protein und Interleukin-6 auf.
Der Cortisolspiegel sank unter Dexamethason
ebenfalls stdrker ab. Die Leukozyten- und Neu-
trophilenwerte waren in beiden Gruppen ver-
gleichbar.

Die eingesetzten kumulativen Fentanyl-Dosen
waren in beiden in etwa gleich hoch. Jedoch
gaben die mit Dexamethason behandelten
Frauen eine signifikant geringere Schmerzstarke
an und litten zudem seltener an Ubelkeit oder
Erbrechen. Auf die Ergebnisse des Eingriffs hatte
die Dexamethason-Gabe keinen signifikanten
Einfluss. OH

K Kim SY et al.: The effects of single-dose dexametha-
sone on inflammatory response and pain after uterine
artery embolisation for symptomatic fibroids or adeno-
myosis ... BJOG 2016; 123: 580-7

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161203
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| KOMMENTAR

Die vorliegende Studie ist die erste, in der
die Daver bis zur Diagnose nach dem Tu-
mortyp unterschieden wurde. Man weif}
heute, dass epitheliale Ovarialkarzinome
Uber zwei verschiedene Pathogenese-Wege
entstehen: Typ-l-Tumoren entwickeln sich
schrittweise aus benignen oder Borderline-
Neoplasien, wéhrend die aggressiver ver-
laufenden Typ-ll-Tumoren aus Precursor-Lasio-
nen hervorgehen, den sogenannten STIC
(Serése tubare intraepitheliale Karzinome).
Um Ovarialkarzinome frisher zu diagnosti-
zieren, reicht es offenbar nicht, die Patien-
tinnen fir mégliche frihe Symptome zu sen-
sibilisieren. Dariber hinaus sollte sich der
Fokus — dhnlich wie beim Zervixkarzinom -
auf bekannte Krebsvorstufen richten. Eine
Option wdre die Detektion und prophylakti-
sche Entfernung von STIC durch eine
Salpingektomie. Somatische Mutationen,
die mit STIC und Ovarialtumoren assoziiert
sind, lassen sich heute bereits mit neven ge-
nomischen Techniken aus Dinnschichtzyto-
logie-Préparaten nachweisen.

GerryE, Shih EH: Will shorter time interval to diagnose
ovarian cancer improve early detection? A perspective
from the dualistic model. Ebd. 1021

Tumorstadium beim Ovarialkarzinom

Es hdngt nicht von Diagnoseschnelligkeit ab

Nach wie vor ist das Ovarialkarzinom die fiihrende Todesursache gyndkologischer Krebs-
erkrankungen — vor allem deshalb, weil es oft erst im fortgeschrittenen Stadium entdeckt
wird. Britische Forscher untersuchten, inwieweit Symptomatik, Diagnosezeitpunkt und

Tumorstadium zusammenhdngen.

Anhand einer Symptome-Checkliste gaben
227 Frauen mit neu diagnostiziertem primédren
epithelialen Ovarialkarzinom Auskunft iiber Be-
schwerden in den letzten 15 Monaten. 60 Pa-
tientinnen litten an einem indolenten Typ-I-Kar-
zinom (low grade serdse, Klarzell-, endome-
troide und serdse Tumoren), 134 an einem ag-
gressiveren Typ II (high grade serdse oder endo-
metroide sowie undifferenzierte und Mischtu-
moren) und 33 an Borderlinetumoren.

Zum Zeitpunkt der Diagnose befanden sich
78% der Typ-I- und 21% der Typ-lI-Karzinome
im Friihstadium. Uberraschend war, dass das
Zeitintervall von den ersten Symptomen bis zur
Diagnosestellung bei beiden Typen vergleichbar
lang (6,5 vs. 7,2 Monate) und nicht mit dem Tu-
morstadium assoziiert war. Bis zum Arztbesuch
vergingen von den ersten Beschwerden beim

Hohe Treffsicherheit beim Ovarialkarzinom

Verfeinerte ,,Simple Rules”

Seit vielen Jahren wird nach einfachen Kriterien fiir die prdoperative Unterscheidung zwi-
schen benignen Zysten und malignen Ovarialtumoren gesucht. Belgische Forscher ent-
wickelten nun zehn ultraschallbasierte ,Simple Rules*.

Zur Entwicklung und Evaluierung von sono-
graphischen Kriterien fiir die Vorhersage der Ma-
lignitdt adnexaler Raumforderungen wurden die
Daten von 4848 Patientinnen aus 22 Lindern
analysiert. Auf der Basis der Tumormorphologie,
der Vaskularisierung und des Vorhandenseins
eines Aszites formulierten die Mitglieder der
[OTA-Gruppe (International Ovarian Tumor
Analysis) jeweils fiinf M- und B-Merkmale, die
fiir einen malignen beziehungsweise benignen
Tumor sprechen (siehe Info-Kasten).

Insgesamt erwiesen sich 34% der Tumore als
maligne. Stérkster pradiktiver Faktor fiir eine be-
nigne Erkrankung war die sonographische
Darstellung einer unilokuldren Zyste (Krite-
rium B1). Auf einen malignen Tumor wies vor
allem ein Aszites (M2) hin; am wenigsten Vor-
hersagekraft hatte ein unregelméBiges, multilo-
kulédr-solides Erscheinungsbild des Tumors mit
einem max. Durchmesser groRer 10 cm (M4).

Gyn-Depesche 5/2016

Fiir 23% der Patientinnen in der Validierungs-
phase ergab sich nach einer mathematischen Ge-
wichtung der Ultraschallkriterien ein sehr gerin-
ges Malignitétsrisiko von unter 1%. Mit einer
Sensitivitdt von 99,7% und einer Spezifitdt von
33,7% sagte der Algorithmus dies richtig voraus.
Der negative prddiktive Wert betrug 98,9%. Bei
den Patientinnen dieser Gruppe sehen die IOTA-
Experten einen breiten Konsens fiir ein konser-
vatives Management. Weitergehende Untersu-
chungen und die Uberweisung an ein onkologj-
sches Zentrum halten sie dagegen bei einem Ri-
siko von mehr als 30% fiir indiziert. Die negative
Vorhersagegenauigkeit lag hier bei 93,9%, die
Sensitivitdt bei 89,0%, die Spezifitdt bei 84,7%.

Fiir die groBe Mehrheit der Patientinnen
konne das Malignitdtsrisiko aber auch ohne den
Algorithmus zuverlédssig geschdtzt werden, be-
tonen die Autoren. Findet man kein M-Krite-
rium, aber entweder B1 oder mindestens zwei

Typ I weniger als zwei Wochen, beim Typ II ein
guter Monat — sowohl beim Friih- als auch beim
Spidtstadium. Bei jeweils einem Viertel der Pa-
tientinnen dauerte es von der Erstprdsentation
bis zur Diagnose mindestens neun Monate.
Auch die initialen Symptome glichen sich bei
beiden Tumortypen. Vaginale Blutungen bei den
vorwiegend postmenopausalen Frauen traten al-
lerdings bei einem Typ-I-Tumor hdufiger auf (15
versus 4%). Trotz des dhnlichen Symptomprofils
vermuteten die zuerst kontaktierten Arzte bei
einem Typ-I-Tumor hdufiger ein gynékologisches
Malignom, was sich in der Zahl der Uberweisun-
gen ausdriickte. cw

H Lim AWW et al.: Time to diagnosis of Type | or Il
invasive epithelial ovarian cancers: a multicentre

observational study using patient questionnaire and
primary care records. BJOG 2016; 123: 1012-20

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/ 160899

| INFO

Die 10 ,Simple Rules” der IOTA-Gruppe
(B weist auf einen benignen Tumor hin,
M auf einen malignen)

B1 unilokuldre Zyste

B2 solide Komponenten vorhanden,
aber <7mm

B3 Schallschatten

B4 glatter multilokulérer Tumor <100mm

B5 fehlender Blutfluss im Farb-Doppler

M1 unregelmaBiger solider Tumor

M2 Aszites

M3 mindestens 4 papillére Strukturen

M4 unregelmaBiger multilokulér-solider
Tumor =100 mm Durchmesser

M5 sehr starker Blutfluss im Farb-Doppler

andere B-Kriterien, so beziffern sie das Risiko auf
héchstens 1,3%. Ein erhdhter Verdacht bestehe,
wenn mindestens ein M-Kriterium oder {iber-
haupt keines der zehn Ultraschallzeichen exis-
tiere. Liegen mehr M- als B-Merkmale vor,
miisse man von einem Risiko von mindestens
42% ausgehen. cw
[d Timmerman D et al.: Predicting the risk of malig-

nancy ... Am J Obstet Gynecol 2016; 214: 424-37
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/ 160890
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Bewegung - Metastasierungstyp -
sexuelle Dysfunktion

Warum korperliche Aktivitit bei Brustkrebs wichtig ist, worauf verschiedene Metastasie-
rungsmuster griinden und was die endokrine Therapie mit dem sexuellen Wohlbefinden
der Patientin macht, sind drei von vielen spannenden Fragen, die auf dem Senologiekongress

2016 in Dresden diskutiert wurden.

Bewegung ist wirksam

Onkologen haben erst in den letzten Jahren in
vollem Umfang erkannt, wie stark sich kdrperli-
che Aktivitdt auf das Befinden von Brustkrebs-
patientinnen auswirken kann. PD Dr. Freerk
Baumann, Kéln, berichtete {iber positive Wir-
kungen auf korperliche Fitness, Beweglichkeit
von Arm und Schulter, Stimmung und Selbst-
wertgefiihl. RegelmidRige Bewegung geht zudem
mit einem niedrigeren Risiko fiir Osteoporose,
Lymphddeme, Polyneuropathie und Schmerzen
einher. Laut einer Metaanalyse ist Bewegung mit
einem etwa um ein Viertel niedrigeren Mortali-
tdtsrisiko im Vergleich zu bewegungsarmen Pa-
tientinnen assoziiert. ,Motivieren Sie Ihre Pa-
tientin zur Bewegung, aber reden Sie dabei nicht
von Sport“, warnt Baumann. Sport sei ndmlich

Motivieren Sie zur Bewe-
gung, aber vermeiden Sie
t das Wort , Sport“!

PD Dr. Freerk Baumann,
o KéIn

héufig negativ konnotiert — mit Leistungsdruck
und Spitzensport statt mit eigener korperlicher
Aktivitdt. Regenerieren und Entspannen zwi-
schendurch sind dabei genauso wichtig wie Be-
wegung. Der Experte empfiehlt, fiir jeden kor-
perlich aktiven Tag einen Erholungstag einzupla-
nen. Physikalische Anwendungen und Ansdtze
der Mind-Body-Medicine helfen zudem, zu ent-
spannen.

Der Metastasierungstyp zahlt

Einer Oligometastasierung, das hei8t maximal
drei bis fiinf Metastasen in zwei oder weniger
Organen, liegen andere biologische Mechanis-
men zugrunde als bei Polymetastasierung.
Warum diese Unterscheidung relevant ist, er-
kldrte Prof. Andrea Wittig, Marburg:. ,Bei be-
grenzter Metastasierung haben wir eine reelle

Heilungschance durch lokale Therapien.“ Insta-
bile Tumorzellklone, die genetisch oft stark von
den Eigenschaften des Primédrtumors und der
daraus disseminierten Tumorzellen abweichen,
scheinen eine Schliisselrolle bei der Metastasie-
rung zu spielen. Tierversuche der letzten Jahre
zeigten, dass charakteristische mRNA-Muster,
die mit einer Hemmung der Zelladhésion, -inva-
sion und -motilitdt einhergehen, Oligometasta-
sierung begiinstigen. Die Forscher hoffen, daraus

Oligometastasen: Reelle
Heilungschance durch
Lokaltherapie

Prof. Andrea Wittig,
Marburg

einen geeigneten Biomarker ableiten zu kénnen.
Die Einschétzung, ob eine Patientin voraussicht-
lich von einer intensiven Lokaltherapie profitiert,
kann bis auf weiteres nur auf klinische Parame-
ter und Eigenschaften des Primdrtumors gestiitzt
werden. Synchron zum Primdrtumor aufgetre-
tene Oligometastasen sind mit einer ungiinstige-
ren Prognose assoziiert als metachrone.

Nebenwirkungen der endokrinen
Therapie beachten

In der adjuvanten Behandlung pramenopau-
saler Frauen mit hormonrezeptorpositivem
Brustkrebs kann mit der GnRH-Analoga-gestiitz-
ten Suppression der Ovarialfunktion (OFS), zu-
sdtzlich zur endokrinen Therapie mit Tamoxifen
oder Aromatasehemmer, eine bessere Krank-
heitskontrolle erreicht werden als mit der Mo-
notherapie, allerdings um den Preis hdufigerer
Nebenwirkungen. Tamoxifen und Aromatase-
hemmer zeigen als Kombinationspartner zur
OFS ein unterschiedliches Nebenwirkungsprofil.
Die Patientinnen, die im Rahmen der Studien
TEXT und SOFT die tamoxifenhaltige Kombina-
tion erhielten, klagten héufiger {iber Flush und
Schwitzen. Die exemestanhaltige Behandlung

ME
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ging hdufiger mit Knochen- oder Gelenkschmer-
zen sowie mit vaginaler Trockenheit, Abnahme
von Libido und sexueller Erregbarkeit einher.
Das Ausmal, in dem sich Patientinnen durch die
Behandlung in ihrer Lebensqualitdt einge-
schrankt fiihlen, war unter Exemestan/OFS und
Tamoxifen/OFS gleich hoch. Hinsichtlich des
progressionsfreien Uberlebens hatte die gepoolte
Analyse von TEXT und SOFT einen signifikanten
Vorteil der Exemestan- gegeniiber der Tamoxi-
fen-gestiitzten Kombination gezeigt.

Sexuelle Gesundheit fir Adhdrenz
wichtig

Die im April 2016 aktualisierten Leitlinien der
Arbeitsgemeinschaft Gynédkologische Onkologie
(AGO) Kommission Mamma empfehlen bei Pa-
tientinnen mit erhaltener Ovarialfunktion nach
adjuvanter Chemotherapie zwar weiterhin
gleichwertig die Kombination von OFS und ent-
weder Tamoxifen oder Aromatasehemmer, wei-
sen aber darauf hin, dass gesteigerte Nebenwir-
kungen die Therapietreue beeintrdchtigen kon-
nen. Im Zweifelsfall wird eine alleinige Behand-
lung mit Tamoxifen bei guter Therapietreue als
effektiver eingeschétzt als eine durch mangelnde
Therapietreue beeintrdchtigte Behandlung mit
GnRH-Analoga, sei es in Kombination mit Tamo-
xifen oder mit einem Aromatasehemmer.

Therapieabbruch wegen
sexueller Dysfunktion ist
hdufig

Prof. Anton Scharl,
Amberg

Sexuelle Dysfunktion ist Prof. Anton Scharl,
Amberg, zufolge ein hdufiger Grund fiir man-
gelnde Adhérenz von Brustkrebspatientinnen ge-
geniiber der endokrinen Therapie. ,,15-20% aller
Patientinnen beenden diese wegen vaginaler
Atrophie®, weill Scharl. Viele erleben therapie-
und krankheitsbedingte Beeintrdchtigungen
ihrer Sexualitdt als erhebliche Einschrdnkung
ihrer Lebensqualitdt.

In die aktuellen Leitlinien der AGO Mamma
wurde daher ein eigenes Kapitel zur sexuellen
Gesundheit eingefiihrt. TH

Gyn-Depesche 5/2016
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Krebs-Sterblichkeit verringern

Nur 2,5 Stunden Sport pro Woche geniigen

Die WHO empfiehlt eine regelmiBige moderate korperliche Aktivitdt, um die Sterblich-
keit von Patienten mit chronischen Erkrankungen zu reduzieren. Nun analysierte eine
grofle Metaanalyse, ob regelmdfiger Sport auch onkologisch bedingte Todesfdlle redu-
zieren kann und man fand: Nur 2,5 Stunden Sport pro Woche reichen aus — und auch Pa-
tienten, die eine Krebserkrankung iiberlebt haben, profitieren.

Die Autoren aus China fassten die Daten aus
71 Kohortenstudien (publiziert bis Mai 2014)
zusammen und fiihrten ausgewiefte statistische
Berechnungen durch (kombinierte Hazard ratios
mittels Fixed-effect- oder Random-effect-Meta-
auswertungen von Bindranalysen; Two-stage-ran-
dom-effects-dose-response-Metaanalyse). Damit
die Angaben aus allen Studien zusammengefiihrt
und verglichen werden konnten, berechnete
man die ,,moderate korperliche Aktivitdt in Stun-
den pro Woche* und das so genannte ,,metabo-
lische Aquivalent* MET: Es gibt Auskunft {iber
den Stoffwechselumsatz bezogen auf den Ru-
heumsatz und das Koérpergewicht (1 MET =
Energieverbrauch von 1 kcal pro kgKG pro Std.).

Menschen der Allgemeinbevdlkerung, die am
meisten Sport trieben, hatten ein um 17% redu-
ziertes Risiko, an einer onkologischen Erkran-
kung zu sterben.

Aber auch Patienten, die eine Krebserkran-
kung {iberstanden hatten, profitierten von der re-

gelmaBigen korperlichen Aktivitdt: Thr Risiko,
,doch noch“ an Krebs zu sterben, reduzierte
sich um 22%. In der Allgemeinbevélkerung
senkten bereits 2,5 Stunden moderat-intensiver
Sport pro Woche das Risiko, an Krebs zu sterben,
signifikant um 13%. Eine Steigerung der Sport-
zeit auf tiber fiinf Stunden pro Woche hatte
kaum noch einen Effekt. Krebs-Uberlebende, die
15 MET pro Woche absolvierten, hatten ein um
27% geringeres Krebstod-Risiko. Der schiitzende
Effekt war besser, wenn Patienten nach einer
Krebsdiagnose mit dem Sport begannen, als
wenn sie schon vor der Diagnose starteten (35%
Risikoreduktion versus 21%).

Summa: Regelm@Riger Sport (auch bereits mit
moderater Intensitit) schiitzt vor Krebssterblich-
keit. CB

[ALi T et al.: The dose-response effect of physical
activity on cancer mortality: findings from 71 pro-
spective cohort studies. Br J Sports Med 2016; 50:
339-45

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/160661

Gestationsbedingte trophoblastére Neoplasien

Nach Schwangerschaft oft neue Mole

Bei einer gestationsbedingten trophoblastiren Neoplasie mit niedrigem Risikoscore gilt
die Methotrexat-Monotherapie als Mittel der Wahl. Unter bestimmten Voraussetzungen
muss jedoch von einem hohen Rezidivrisiko ausgegangen werden.

In einem franzosischen Register fiir Tropho-
blastenerkrankungen waren 465 Patientinnen
mit einer gestationsbedingten trophoblastéren
Neoplasie (GTN) und einem niedrigen Risiko-
score nach FIGO-2000-Kriterien (<6) verzeich-
net. Nach der MTX-Monotherapie (plus Folin-
sdure) normalisierten sich ihre hCG-Werte. In-
nerhalb von flinf Jahren kam es jedoch bei 5,7%
zu einem Rezidiv.

Als unabhéngige pradiktive Faktoren fiir ein
Rezidiv erwiesen sich eine ausgetragene
Schwangerschaft sowie eine héhere Zahl von
MTX-Zyklen. Nach einer Entbindung lag das Ri-
siko einer erneuten GTN fast neunmal so hoch
wie nach einer Molenschwangerschaft: Von acht
Betroffenen mit einem postpartalen Chorionkar-
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zinom rezidivierten zwei. Bei Patientinnen, die
aufgrund einer verzogerten hCG-Normalisierung
finf bis acht MTX-Zyklen erhalten hatten, stieg
das Rezidivrisiko auf das knapp Siebenfache im
Vergleich zu den Frauen mit nur ein bis vier Zy-
klen.

Eine vorherige Entbindung gilt bei GTN-Pa-
tientinnen aus der Low-risk-Gruppe auch als Ri-
sikofaktor fiir eine MTX-Resistenz. Zusammen
mit dem héheren Rezidivrisiko 1dsst dies die Au-
toren zweifeln, ob die Kategorisierung als Low-
risk-GTN dann gerechtfertigt ist. cw

3 Couder F et al.: Predictive factors of relapse in low-
risk gestational trophoblastic neoplasia patients
successfully treated with methotrexate alone.

Am J Obstet Gynecol 2016; 215: 80.e1-7
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161129

,, JCH WORDE MAL SAGEN ...
ES HANDELT SICH UM EINE
PILZINFEKTION.”

Endometriumkarzinom

Besser intern als
extern bestrahlen

Die randomisierte PORTEC-2-Studie hatte
2010 gezeigt: Gegeniiber der vaginalen Bra-
chytherapie bringt die adjuvante externe
Teletherapie beim Endometriumkarzinom
keinen Vorteil — weder hinsichtlich der Lo-
Kkalrediziv- noch hinsichtlich der Uberle-
bensrate. Trotz der hoheren Toxizitdt
kommt sie offensichtlich aber immer noch
viel zu hdufig zum Einsatz.

Aus der US-amerikanischen ,National Cancer
Data Base“ entnahmen Wissenschaftler die
Daten von 8242 Frauen mit einem Endometri-
umkarzinom im Stadium I. Aufgrund ihres Alters
(>60 Jahre) und ihrer Tumorcharakteristika (IA
und G3 oder IB und G1/2) fielen alle in die Ka-
tegorie ,high intermediate risk*“.

11,1% der Patientinnen erhielten eine externe
Teletherapie, 31,7% eine vaginale Brachythera-
pie und 57,2% keine adjuvante Radiotherapie.
Im Beobachtungszeitraum von 2008 bis 2012
sank der Anteil der Teletherapie von 18,1% auf
8,6%, wahrend die Rate der Brachytherapien
von 26,5% auf 37,6% anstieg. Eine externe
Strahlentherapie wurde besonders hdufig bei
Frauen ohne Lymphonodektomie und bei
IB/G3-Neoplasien durchgefiihrt.

Angesichts des fehlenden klinischen Benefits,
der erheblichen Toxizitdt und der hohen Kosten
finden die Autoren, dass noch immer zu viele
Endometriumkarzinom-Patientinnen einer ex-
ternen Teletherapie unterzogen werden. Mogli-
cherweise trage die Kenntnis des Nodalstatus zu
einer Reduktion bei. cw

[ Wright D et al.: Overuse of external beam
radiotherapy for stage | endometrial cancer. Am J
Obstet Gynecol 2016; 215: 75.e1-7

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161132
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Mehr Obst in der Jugend - weniger Brustkrebs

im Alter

Ob eine faserreiche Erndhrung die Entstehung von Krebs beeinflussen kann, wird immer
wieder diskutiert. Eine US-amerikanische Studie lieferte neue Argumente: Wer in jungen
Jahren viel Obst isst, erkrankt spéter offensichtlich seltener an einem Mammakarzinom.

Im Rahmen der Nurses” Health Study Il hatten
rund 90 000 prdmenopausale Frauen im Jahr
1991 einen Fragebogen zu ihrer aktuellen Er-
ndhrung ausgefiillt. Sieben Jahre spéter gaben
knapp 45 000 Frauen noch einmal Auskunft
iiber ihre Essensgewohnheiten im Alter von 13
bis 18 Jahren.

Wehrend der 22-jdhrigen Nachbeobachtungs-
zeit traten 3235 Fdlle von Brustkrebs auf. 1347
davon betrafen Frauen, von denen Informatio-
nen {iber das jugendliche Essverhalten vorlagen.
Bei ihnen fand sich ein Zusammenhang zwi-
schen dem friiheren Obstkonsum und dem
Brustkrebsrisiko: In der Quintile mit dem hochs-
ten Verzehr (2,9 Portionen pro Tag) lag das Ri-
siko um 25% geringer als in der Quintile mit
dem geringsten Verzehr (0,5 Portionen pro Tag).
Dies galt insbesondere fiir hormonrezeptornega-

tive Tumoren. Keinen Einfluss auf die Entste-
hung von Brustkrebs hatten der Gemiiseverzehr
in der Jugend sowie der Obst- und Gemiisekon-
sum im Erwachsenenalter. Fruchtsdfte wirkten
sich ebenfalls nicht auf das Krebsrisiko aus. Nach
der Adoleszenz schien nur der regelmédRige Ge-
nuss von Friichten mit einem hohen Alpha-Ca-
rotin-Gehalt einen gewissen Schutz vor prame-
nopausalen Mammatumoren zu bieten. Wah-
rend sich bei Teenagern insbesondere der Ver-
zehr von Trauben, Bananen und Apfeln positiv
bemerkbar machte, waren es bei Erwachsenen
eher Orangen und Griinkohl.

Dass das Brustgewebe wéhrend der Adoles-
zenz anfdllig fiir karzinogene Einfliisse ist, wird
seit langem vermutet. Bioaktive Substanzen aus
Obst und Gemiise koénnen in dieser Zeit wohl
das spétere Karzinomrisiko senken. cw

| KOMMENTAR

Der Zusammenhang zwischen der Erngh-
rung und dem Mammakarzinomrisiko ist seit
Uber 40 Jahren Gegenstand von Studien.
Eindeutig belegt ist bisher nur der negative
Einfluss von Alkohol und Adipositas. Der
Obst- und Gemiseverzehr im Erwachsenen-
alter zeigte in einer gepoolten Analyse von
20 Kohortenstudien dagegen keine Assozia-
tion mit dem Brustkrebsrisiko. Dass die Er-
ndhrung in der Jugend von Bedeutung sein
kénnte, erscheint plausibel, denn bekannter-
mafen wirken sich auch andere frithe Fak-
toren wie das Alter bei der Menarche auf
das spatere Erkrankungsrisiko aus. Von be-
sonderem Interesse ist die Beobachtung,
dass ein hoher Obstkonsum in der Adoles-
zenz die Entstehung von hormonrezeptorne-
gativen Tumoren starker beeinflusst als die
von rezeptorpositiven. Ahnliche Zusammen-
hange ergaben sich auch in anderen kirz-
lich veroffentlichten Studien.

R Key TJ, Reeves GK: Alcohol, diet, and risk of breast
cancer. BMJ 2016; 353: i2503

I3 Farvid MS et al.: Fruit and vegetable consumption
in adolescence and early adulthood and risk of breast
cancer: population based cohort study. BMJ 2016;
353:i2343

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161101
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Gut fir die Knochen, schlecht firs
Hirn?

17-08-2016: Wer als dltere Frau Kalzium
wegen drohender oder bestehender Osteopo-
rose einnimmt, kdnnte damit sein Demenzri-
siko erhchen, so eine Studie mit 700 zwi-
schen 72 und 90 Jahren alten Frauen, die
initial keine Demenz aufwiesen. 14% der 98
Frauen, die Kalziumsupplemente seit Studien-
beginn einnahmen und 7% der ibrigen ent-
wickelten eine Demenz.

Ich geh’ meilenweit ...

15-08-2016: Dieser Spruch aus einer Rauch-
erwerbung stimmt nicht: In einer Studie er-
héhte ein 500 m langerer Weg zu einem Ta-
bakladen die Wahrscheinlichkeit, das
Rauchen aufzugeben, um 16%. Nicht nach-
weisen lieB3 sich eine Assoziation der Weg-
lénge zum Tabakladen mit der Rickfalligkeit.

Selbstbeatmung

08-08-2016: Im Internet erstehen in den USA
immer mehr Patienten gebrauchte Gerdte zur
kontinuierlichen positiven Atemdrucktherapie
(CPAP). Anleitung, Hinweise zur drztlichen
Verordnung und zur notwendigen Anpassung
des Drucks durch den Arzt fehlen oft, wie eine
Studie zeigte. Die Autoren regen an, die
Uberprifung gebrauchter Geréte durch Atem-
wegsgesellschaften organisieren zu lassen.

Plazebo gegen Knieschmerz

31-07-2016: In einer Studie erwies sich die
Einnahme von Chondroitinsulfat und Glukosa-
minsulfat bei schmerzhafter Kniearthrose
einem Plazebo nicht Gberlegen. Weder Funk-
tion noch WOMAC-Index waren nach sechs
Monaten  Supplementation  besser, die
Schmerzlinderung mit Plazebo sogar grofer.

Ab ins Bett!

14-07-2016: Gehen Vorschulkinder regelmé-
Big vor 20 Uhr ins Bett, sind sie als Adoles-
zente weniger als halb so héufig adipds wie
ihre Altersgenossen, die im Vorschulalter erst
nach 21 Uhr schlafen gingen. In einer Studie
lagen die Adipositasdaten in diesen beiden
Gruppen bei zehn und 23%.

Lange haltbar

13-07-2016: Muttermilch hélt eingefroren
lange. Uber neun Monate im Tiefkihlfach én-
dert sich nach einer Studie der Gehalt an Pro-
tein, Fett, Laktoferrin, sekretorisches Immunglo-
bulin A und die Osmolalitdt nicht; nur
pH-Wert und Bakterienzahl nahmen ab, nicht-
veresterte Fettsduren etwas zu.

Gyn-Depesche 5/2016
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Gute Langzeitergebnisse nach

Teilbrustbestrahlung

Die Teilbrustbestrahlung mittels Multikatheter-Brachytherapie verkiirzt die Radiotherapie
auf wenige Tage und schont umliegendes Gewebe. Dass sie der Ganzbrustbestrahlung
hinsichtlich der Langzeitergebnisse nicht unterlegen ist, zeigte jetzt erstmals eine grofle

europdische Phase-3-Studie.

An der randomisierten Vergleichsstudie nah-
men 1184 Mammakarzinom-Patientinnen mit
sehr giinstiger Tumorsituation nach brusterhal-
tender Operation teil (Alter >40 Jahre, Tumor-
durchmesser <3 cm, pTis oder pT1-2a,
pNO/pNmi, MO, RO-Resektion). Sie erhielten
entweder eine Ganzbrustbestrahlung {iber sechs
Wochen oder eine akzelerierte Teilbrustbestrah-
lung (APBI) mittels interstitieller Multikatheter-
Brachytherapie {iber vier bis fiinf Tage.

Nach fiinf Jahren betrug die kumulative Inzi-
denz von Lokalrezidiven 1,44% nach APBI und
0,92% nach Ganzbrustbestrahlung. Der Unter

Metastasiertes Mammakarzinom

schied lag deutlich unterhalb der zuvor definier-
ten Nicht-Unterlegenheits-Grenze. Sowohl hin-
sichtlich der progressionsfreien als auch der Ge-
samtiiberlebensrate schnitt die APBI sogar ge-
ringfiigig besser ab (95,03 versus 94,45% bzw.
07,27 versus 95,55%). Die Gleichwertigkeit bei-
der Bestrahlungsformen zeigte sich unabhéngig
vom Alter der Patientinnen und von den
Tumorcharakteristika. cw

[ Strnad V et al.: 5-year results of accelerated partial
breast irradiation using sole interstitial multicatheter
brachytherapy versus whole-breast irradiation ...
Lancet 2016; 387: 229-38

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161100

Verminderte Toxizitat durch Ummantelung

Studien zeigen, dass Doxorubicin in speziellen pegylierten Liposomen zu einem verbes-
serten Wirkstofftransport und damit zu einem vorteilhaften Nebenwirkungsprofil im Ver-
gleich zu konventionellem Doxorubicin fiihrt.

Trotz des Paradigmas ,So viel Therapie wie
notig, so wenig wie moglich“ sterben mehr als
50% der Patientinnen mit metastasiertem Mam-
makarzinom innerhalb von 40 Monaten, berich-
tete Prof. Eugen Ruckhégberle, Diisseldorf, auf
einer Veranstaltung von Janssen. Zwar hat sich
die zytostatische Therapie mit Doxorubicin be-
wihrt — progressionsfreie Uberlebenszeit 7,5 vs.
3,9 Monate unter Taxan — , jedoch ist die An-
wendung des konventionellen Anthrazyklins
durch seine Toxizitdt begrenzt.

Kardiale Frith- und Spéttoxizitdt sind ernst zu
nehmende Probleme, warnte Prof. Christoph
Thomssen, Halle/Saale: ,Sogar 40 Jahre nach
der Therapie einer Krebserkrankung in der Kind-
heit k6nnen noch kardiale Ereignisse auftreten®.
Deshalb pladierte Thomssen fiir eine individua-
lisierte Behandlung mit weniger kardiotoxischen
Anthrazyklinen. Die spezielle Formulierung als
pegyliertes liposomales Doxorubicin (PLD) fithrt
dazu, dass der Wirkstoff nicht so rasch wie her-
kommliche Liposome als Fremdkdrper vom Im-
munsystem erkannt und angegriffen wird.

Im Vergleich zu konventionellem Doxorubi-
cin wurden unter PLD bei signifikant geringerer
Kardiotoxizitdt keine Unterschiede beziiglich
progressionsfreiem (6,9 vs. 7,8 Monate; HR
1,00) und Gesamtiiberleben (21 vs. 22 Monate;
HR 0,94) sowie Gesamtansprechrate (beide
26%) festgestellt, so Ruckhéberle.

Auch dltere Patientinnen profitieren von der
PLD-Gabe, wie Ruckhidberle anhand der Daten
der Omega-Studie aufzeigte: Die Effektivitdt war
vergleichbar, die ORR betrug unter PLD 18 vs.
17% im Capecitabin-Arm. Weil Liposome ein
gutes Wirkstofftransportvehikel iiber die Blut-
Hirn-Schranke hinweg sind, ist PLD zudem bei
Hirnmetastasen wirksam und kann parallel zu
einer Strahlentherapie angewendet werden. SR

SYMPOSUIM

JIndividuelle Behandlung des Mammakarzinoms im
Spannungsfeld bewdhrter und neuer Substanzen”, im
Rahmen des Senologie-Kongresses, Dresden,
27.5.2016, Veranstalter: Janssen

pegyliertes liposomales Doxorubicin: Caelyx®

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/ 160744
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Appendizitis nach Gyn-OP

Komplikation oder
Koinzidenz?

Drei Tage nach einer laparoskopischen
Ovarzystektomie stellte sich die Patien-
tin erneut mit Bauchschmerzen vor. Ob
das, was die Arzte als Schmerzursache
fanden, als Komplikation oder als eine
Folge der Laparoskopie zu werten ist,
dariiber kann man streiten.

Bei der ersten Operation wurden der 26-
jahrigen Patientin eine Ovarzyste und ein
kleines subseréses Myom laparoskopisch ent-
fernt. Natiirlich hatte sich der Gynédkologe
auch die Appendix angesehen: sie erschien
unauffillig. Drei Tage spéter stellte sich die
Patientin aber wegen wieder aufflammender
Schmerzen im Bereich des rechten Unterbau-
ches vor. Man fand Abwehrspannung und er-
hohte Leukos und CRP. In der Sonographie
zeigte sich eine verg6Rerte Appendix (Durch-
messer 8,2 mm), etwas freie Fliissigkeit im
Douglas-Raum, ein SchieBscheiben-Zeichen
und ein Appendikolith.

Die abdominalchirurgischen Kollegen fithr
ten daraufhin eine laparoskopische Append-
ektomie durch und in der Histologie wurde
der Befund einer ulzerophlegmondsen Ap-
pendizitis bestétigt.

Die Autoren hypothetisieren, dass eine Ap-
pendizitis, insbesondere wenn sie durch Kot-
steine (mit) verursacht ist, durch eine Lapa-
roskopie getriggert werden kann. Welche
Faktoren der Laparoskopie dazu fiihren, ist
aber unbekannt.

Sollte man immer eine Begleitappendekto-
mie durchfiihren? Auch diese Frage ist nicht
eindeutig zu beantworten. Die Lebenszeitin-
zidenz einer Appendizitis betrdgt fiir junge
Frauen 6,7%. Die Komplikationsrate der in-
zidentellen laparoskopischen Appendektomie
ist sehr gering. Ist die Appendix erst einmal
entfernt, ist die Diagnostik bei zukiinftigen
abdominalen Beschwerden erleichtert. Dem
entgegen steht die Gefahr von Langzeitfolgen
wie Adhdsionen, Darmobstruktion und Infer-
tilitdt. CcB

@ Gallmann DM et al.: Appendicitis after laparo-
scopic ovarian cystectomy — coincidence or
complication?

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/ 160839

Fakale Inkontinenz

Gute Ergebnisse mit TOPAS-System

Beim TOPAS-System (transubator posterior anal sling) wird minimal-invasiv ein selbst-
fixierendes Polypropylen-Netz posterior des Analkanals platziert. Der Eingriff dient der
Behandlung der fikalen Inkontinenz bei Frauen, die auf konservative Therapieoptionen
nicht angesprochen haben. Nun liegen Einjahresdaten zur Wirksamkeit vor.

Getestet wurde das TOPAS-Verfahren an 152
im Schnitt 60 Jahre alten Frauen an 14 klini-
schen Zentren in den USA, und der Therapieer-
folg in Bezug auf die Reduktion der fdkalen In-
kontinenz (FI) nach einem Jahr evaluiert.

Ein Jahr nach der TOPAS-OP wurde bei knapp
70% der Patientinnen die Zahl der FI-Episoden
um mindestens 50% reduziert. Die Zahl der FI-
Episoden sank dabei von initial im Median 9 auf
2,5 pro Woche (p<0,001). Bei 19% der Patien-
tinnen wurde sogar eine vollstdndige Kontinenz
erreicht. Drang-assoziierte FI-Episoden gingen
im Mittel von initial 2 auf 0 zuriick (p<0,001).
Der Cleveland Clinical Incontinence Score sank
von 13,6 auf 9,6 Punkte und auch der Score fiir
die Fl-assoziierte Lebensqualitdt verbesserte sich
signifikant. Insgesamt traten 104 unerwiinschte
Ereignisse in Verbindung mit dem Eingriff oder

dem Device bei 66 Patientinnen auf. Meist
waren diese aber nur von kurzer Dauer und er-
forderten keine weitere Behandlung.

Die hdufigsten Nebenwirkungen waren ge-
ringfligige Schmerzen und Infektionen im Be-
ckenbereich. Folglich lassen sich mit dem
TOPAS-System bei akzeptabler Sicherheit Sym-
ptome von fékaler Inkontinenz verbessern. OH

[ Mellgren A et al.: A posterior sling for fecal
incontinence: reulsts of a 152-patient prospective
multicenter study. Am J Obstet Gynecol 2016; 214:
349.e1-8

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161196

Neueste Studienergebnisse
}tagesoktuell per E-Mail

Jetzt registrieren:
www.gyn-depesche.de/newsletter

Verschiedene Uterus-Nahttechniken bei Sectio im Vergleich

Doppelschichtig, nicht durchschlungen

Je nachdem, wie gut eine Sectionarbe verheilt, bleibt ein mehr oder weniger diinnes Myo-
metrium zuriick. Davon hingt auch das zukiinftige Uterusruptur-Risiko ab. Eine aktuelle
randomisierte Kklinische Vergleichsstudie offenbarte nun, welche Art der Uterus-Ver-

schlussnaht die besten Ergebnisse erzielt.

Verglichen wurde der Verschluss der uterinen
Inzision mittels (1) einschichtiger durchschlun-
gener iiberwendlicher (locking) fortlaufender
Naht unter Fassen der Decidua; (2) doppel-
schichtiger Naht mit {iberwendlicher durch-
schlungener tiefen Naht (mit Dezidua-Fassen)
und fortlaufender nicht-durchschlungener ober-
flachlicher Naht, die die tiefe {iberdeckt; (3) dop-
pelschichtige Naht mit fortlaufender nicht-durch-
schlungener tiefen Naht ohne Dezidua-Fassen.

Die Daten lieferten 81 Frauen mit Einlings-
schwangerschaft, die in der 38. SSW oder spdter
per elektiver Sectio entbunden wurden (Rando-
misierung 1:1:1). Sechs Monate nach dem Ein-
griff wurde per Ultraschall die residuale Myome-
triumdicke (RMD) an der Narbe bestimmt. Die
relative RMD verglichen mit der Myometrium-
dicke oberhalb der Narbenregion lieferte Auf-
schluss {iber den Anteil an verheiltem Gewebe.

Im Vergleich mit der einschichtigen Naht (1)
wies die Methode (3) eine signifikant grofere
RMD auf (3,8 versus 6,1 mm; p<0,001). Mit (3)
war zudem die Heilungsrate besser (54 versus
73%; p=0,004). Im Vergleich dazu zeigte sich
zwischen (2) und (1) kein Unterschied.

Folglich sind die Heilungschancen des uteri-
nen Narbengewebes mit Methode (3) am glins-
tigsten. Vermutlich fillt bei der nicht-durch-
schlungenen Naht (unlocked) der Druck auf und
die Stdrke der Narbe geringer aus, so dass das
Gewebe weniger stranguliert und die vaskukldre
Versorgung weniger gestdrt wird. Die Dezidua
auszusparen, wenn die Naht sich nicht selbst be-
kneift, kdnnte zu einer besseren Adapatation der
Dezidua und des Myometriums fiithren. =~ OH
[ Roberge S et al.: Impact of uterine closure on resi-

dual myometrial ... Contraception 2015; 91: 226-33
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161197
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Postpartale Blutung stillen

Notfall-Naht

Blutungen aus dem unteren/kaudalen
Uterinsegment (LUS) wéhrend einer
Sectio konnen schwer beherrschbar
sein. Jetzt stellten Autoren eine spezielle
Nahttechnik vor, mit der man als Ultima
ratio Blutungen in den Griff bekommen
kann und Hysterektomien oder Iliaca-
Ligaturen vermeiden kann.

Die , Trichter-Kompressions-Naht“ wurde
bei 22 Frauen mit Placenta praevia, praevia
accreta oder atonem Uterus und einer nicht
beherrschbaren Blutung aus dem unteren
Uterinsegment (LUS) wihrend einer Sectio
angewendet. Die Notfall-Naht geht so: Nach
Darstellung des unteren Uterinsegments
durch Separation von der Blase nimmt man
einen 90 cm langen 1l-er absorbierbaren
Faden, bewehrt mit einer 70mm-Rundnadel,
zur Hand. Der erste Einstich erfolgt 1 cm
oberhalb des oberen Endes der Zervix und 1
cm entfernt vom rechts-lateralen Rand des
LUS und wird von ventral nach dorsal ge-
fiihrt, wobei der Faden durch die Uteruska-
vitdt gefiihrt wird und dorsal die Serosa mit
fasst. Dann sticht man zuriick von dorsal
nach ventral und verldsst die anteriore Ute-
ruswand im Bereich 2 cm {iber der oberen
Grenze des LUS und 1 cm medial des rechts-
lateralen Rand des Uterus. Dann fiihrt man
die Naht weiter nach kaudal und sticht 1 bis
2 cm oberhalb der Sectio-Inzision wieder ein.
Man fasst die vordere Uteruswand ,,Voll-
wand“ und sticht 1 bis 2 cm unterhalb der
Sectio-Inzision wieder aus (der Faden lduft
somit dorsal der vorderen Unteruswand in-
nerhalb der Kavitét, fasst die Uterusriick-
wand aber nicht. Dann kn{ipft man die Fa-
denenden und wiederholt das Ganze auf der
linken Uterusseite.

Bei 81,8% der Frauen war die Blutung mit
der Notfall-Naht beherrschbar; bei dem Rest
war die Hdmodynamik zu instabil und man
musste doch hysterektomieren. Bei der Nach-
untersuchung nach drei Monaten war der
Uterus bei allen Frauen sonographisch und
hysteroskopisch unauffallig. CB

B Li GT et al.: Funnel compression suture: a
conservative procedure to control postpartum
bleeding ... BJOG 2016; 123: 1380-85

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161206
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Benigne Hysterektomie

Blutungsprophylaxe mit Tranexamsdure

Hysterektomien konnen perioperative Blutungen verursachen. Aufgrund ihrer anti-
ha@morrhagischen Wirkung kann man Tranexamsdure fiir das intraoperative Management
einsetzen. Ddnische Forscher testeten die Substanz nun zur Blutungs prophylaxe.

Im Rahmen der Studie wurden an vier ddni-
schen Krankenhdusern insgesamt 332 Frauen
einer benignen abdominalen, laparoskopischen
oder vaginalen Hysterektomie unterzogen. Un-
mittelbar vor dem Eingriff wurde der Hélfte der
Fraueni.v. 1 g Tranexamsdure (TA) verabreicht,
den anderen eine Plazeboldsung. Den periope-
rativen Blutverlust erfasste man basierend auf
der Einschdtzung des Operateurs sowie anhand
des Gewichtsunterschieds vor bzw. nach der OP
(unter Abzug des Gewichts der Kochsalzlosungs-
splilung, des Drainagevolumens und allen ein-
gesetzten Tuch- und Auffangmaterials).

Beide Schdtzwerte fiir den Blutverlust fielen
unter Einsatz der TA-Prophylaxe signfikant ge-
ringer aus als in der Plazebogruppe (98,4 vs.
134,8 ml bzw. 100 vs. 166 ml). Dies entsprach
einem um 27 bzw. 40% geringeren Blutverlust
unter TA. Das Risiko, mehr als 500 ml Blut zu

Hysteroskopische Adhasiolyse

verlieren, sank in der TA-Gruppe um 70%.
Zudem bendtigten Patientinnen mit TA-Prophy-
laxe zu 70% seltener zusdtzlich intraoperativ
Tranexamsdure und auch Reoperationen auf-
grund postoperativer Blutungen traten bei ihnen
in den ersten 30 Tagen seltener auf (relative Ri-
sikoreduktion um 4,2%, number needed to treat
24). Thromboembolische Eregnisse oder Todes-
fdlle traten in keiner der Gruppen auf.

Die Ergebnisse galten sowohl fiir abdominale
als auch vaginale und laparoskopische Hyster-
ektomien. Augrund der guten Ergebnisse und
der Kosteneffizienz von Tranexamsdure ist aus
Sicht der Autoren der prophylaktische Einsatz
der Substanz bei benigner Hysterektomie eine
sinnvolle MaBnahme. OH

I Topsoee MF et al.: Anti-hemorrhagic effect of ...
Am J Obstet Gynecol 2016; 215: 72.e1-8

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161207

Rezidivrisiko je nach Typ und Lokalisation

Intrauterine Adhdsionen lassen sich im Rahmen einer hysteroskopischen Adhisiolyse
entfernen, treten aber in 3 bis 24% aller Fille danach erneut auf. Postprozedurale Strate-
gien wie IUD oder Foley-Katheter senken das Rezidivrisiko nur geringfiigig. Nun unter-
suchten Forscher, wie hdufig es nach wiederholter ambulanter hysteroskopischer
Adhaisiolyse zu Rezidiven kommt. Als ausschlaggebend erwies sich nicht nur die Art, son-
dern auch die Lokation der initialen Adhdsionen.

Im Rahmen einer Hysteroskopie entfernte
man bei 115 Frauen vollstandig die vorliegenden
starken intrauterinen Adhésionen (IUA) und
teilte sie je nach Befund in vier Gruppen ein: 1)
zentrale [UA in der mittleren Region der Uterus-
héhle, 2) zentale IUA an den Cornua uteri, 3)
[UA im zerviko-isthmischen Bereich und 4) ex-
tensive dichte Adhédsionen mit teilweiser Okklu-
sion der Uterushohle aufierhalb der zerviko-
isthmischen Region. Als zentral galten Adhésio-
nen, die zu beiden lateralen Uteruswanden
durch einen Zwischenraum getrennt waren.

Die Adhisiolyse erfolgte in der fr{ihen folliku-
laren Zyklusphase. Neu gebildete [UA wurden
alle zehn bis 14 Tage per Hysteroskop entfernt.
Dies wurde so oft wiederholt, bis keine neuen
Adhédsionen mehr nachweisbar waren.

Bei 20% der Patientinnen kam es zu keiner
Rezidivierung, bei 65% waren zwei postopera-
tive Adhésiolysen nétig, bei 15% drei oder mehr.
Wie viele Eingriffe n6tig waren, hing dabei stark
davon ab, welcher Gruppe der initiale Befund
der Patientin zugeordnet wurde. Verglichen mit
jeder anderen Gruppe waren in Gruppe 1 signi-
fikant weniger Eingriffe notig.

Somit stieg die Wahtscheinlichkeit fiir neue
[UA, wenn sich die initiale Adhésion an den Cor-
nua uteri oder der zerviko-isthmischen Region
befand oder einen grofen Teil der Uterushohle
einnahm. OH

3 Yang JH AL et al.: The influence of the location and
extent of intrauterine adhesions on recurrence after
hysteroscopic adhesiolysis.

BJOG 2016; 123: 618-23

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/ 161200

©GFI. Der Medizin-Verlag



CHIRURGIE

Neue Daten zur akuten Appendizitis

Wann operativ, wann konservativ vorgehen?

Seit iiber einem Jahrhundert gilt die Appendektomie als Therapie der Wahl bei akuter
Appendizitis. Allerdings gibt es auch Stimmen, die bei Patienten ohne Perforation ein
konservatives Vorgehen fiir vertretbar halten. Eine neue Metaanalyse unterstiitzt diese
Abwigung nun mit validen Daten, die ein , shared decision making“ ermdglichen.

Fiinf Studien mit insgesamt iiber 1000 Patien-
ten mit akuter, nicht-perforierter Appendizitis
wurden analysiert. Die Patienten wurden in zwei
Gruppen ausgewertet: umgehende chirurgische
Therapie vs. alleinige Antibiotikabehandlung.

In der OP-Gruppe gab es mit 8,4% mehr
schwere Komplikationen als bei konservativ Be-
handelten (4,9%). Auch die Rate an leichten
Komplikationen war in der Antibiose-Gruppe
vorteilhafter (2,2 versus 12,5%, {iberwiegend
Wundinfektionen oder Wundschmerzen). Aller-

Nur 23% der Appendektomien erfolgten in
den Studien laparoskopisch. In Deutschland
lag die Laparoskopie-Rate im Jahr 2012 bei
Uber 80%. Das kénnte einen wesentlichen
Vorteil des konservativen Vorgehens (weni-
ger Wundkomplikationen) zunichte machen.

| KOMMENTAR

Redaktion Gyn-Depesche

dings mussten sich 8,2% der initial konservativ
behandelten Patienten innerhalb eines Monats
dann doch einer Appendektomie unterziehen —
und innerhalb des Folgejahres nach Antibiose er-
litten {iber 22% ein Appendizitis-Rezidiv.

Von 100 Patienten erspart man mit der prima-
ren ausschlieBlichen antibiotischen Therapie der
nicht-perforierten Appendizitis innerhalb des ers-
ten Monats 92 eine Operation. 23 bekommen
allerdings innerhalb eines Jahres ein Rezidiv.

Mit diesen Daten im Hinterkopf kénne man,
so die Autoren, beide Therapien gut abwdgen
und Patienten wie folgt beraten: Fiirchtet ein Pa-
tient die Operation, kann eine primédre antibioti-
sche Behandlung in Erwdgung gezogen werden,
flirchtet er vor allem das Rezidiv, sollte er um-
gehend appendektomiert werden. CB

[ Sallinen V et al.: Meta-analysis of antibiotics versus
appendicectomy for non-perforated acute appendicitis.
BrJ Surg 2016; epub Mar 17; doi:
10.1002/bjs.10147

Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/160616

KONTROVERSE

Misoprostol macht einen Abort noch siche-
rer, so Cameron. Das habe eine Multicenter-
Studie an {iber 4800 Frauen gezeigt: Mit Pri-
ming reduzierte sich das Risiko von schweren
Komplikationen um 30%. Die Zervix-Dilata-
tion sei eben nicht immer einfach, wenn man
auf Misoprostol verzichtete. Im Gegenteil, nur
mit dem Medikament findet man stets und si-
cher eine weiche, dilatierte Zervix vor, und
man kann die bei der Prozedur auf die Zervix
einwirkenden Kréfte reduzieren. Das hat auch
Schmerzvorteile — manchmal kann man so auf
lokale Andsthetika-Injektionen verzichten.

Chirurgischer Schwangerschaftsabbruch
Mit oder ohne Zervix-Priming?

Aktuelle Leitlinien raten vom standardm@Rigen Zervix-Priming mit Misoprostol bei
induzierten Aborten im ersten Trimenon ab, fassten Allen RH und Goldberg A zuvor
im Journal Contraception zusammen. Sharon Cameron hatte da eine andere Sicht der
Dinge und schrieb einen Leserbrief an Contraception.

Die Misoprostol-Gabe kdnnte unbequem
sein? Auch das sieht Cameron anders und
schldgt vor, Misoprostol nur 1 Std. lang sublin-
gual zu verabreichen (400 Mikrogramm); die
Patientin kann das Medikament einfach selbst
einnehmen. Gegen Misoprostol-induzierte
Schmerzen kann man gleichzeitig NSAR ver-
abreichen. Spdtere Schwangerschaften waren
nach einem Abbruch mit Zervix-Priming wahr

scheinlicher. CB
H Cameron S et al.: Routine misoprostol ... Confra-

ception 2016; Epub Jun 1; doi: 10.1016/|.contra-
ception.2016.04.019
Mehr Infos: www.gyn-depesche.de/161205
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PATIENTEN-INFOS

Neuer Misliriegel for
Schwangere

M Eine Schwangerschaft geht mit
einem erhthten Bedarf wichtiger
Nahrstoffe einher, z. B. an Folsdure,
Jod und mehrfach ungesittigten
Omega-3-Fettsduren. Schwangere
sollten deshalb verstdrkt auf eine
ausgewogene Erndhrung mit viel
frischem Obst und Gemdiise, Milch-
und Vollkornprodukten, sowie fett-
armem Fleisch und zwei Mal wo-
chentlich fettreichem Seefisch ach-
ten. Da dies im Alltag nicht immer
einfach ist, hat Milupa einen Miis-
liriegel entwickelt, der auf die Be-
diirfnisse Schwangerer malge-
schneidert ist. Der Milupa Profu-
tura mama Miisliriegel Beeren ent-
hélt pro Portion unter anderem die
fiir Schwangere zusdtzlich emfpoh-
lenen 400 pug Folsdure und 100 ug
Jod sowie 200 mg Docosahexaen-
sdure, die wichtig fiir die Gehirn-
entwicklung und das Sehvermdgen
des Kindes ist. Damit unterstiitzt
der Miisliriegel auch die gesunde
Entwicklung des Kindes in den er
sten 1000 Tagen.

THERAPIE-OPTIONEN

Ausfihrliche Kontra-
zeptionsberatung

M Ein ausfiihrliches Aufklarungsge-
sprich hilft, Frauen bei der Wahl
des Verhiitungsmittels optimal zu
unterstiitzen. In Bezug auf das
Krebsrisiko unter kombinierten hor-
monellen Kontrazeptiva zeigten
Studien, dass das Risiko fiir Endo-
metrium- oder Ovarial-Ca gesenkt
werden kann, ein geringes Risiko
flir Mamma- oder Zervix-Ca aber
nicht ausgeschlossen werden kann.
Das Thromboserisiko ist mit Verhi-
tungspillen oder -patches im Ver-
gleich zu Schwangerschaften nur
geringfligig erhoht und kann durch
die Wahl einer reduzierten Ostro-
gendosis gesenkt werden. Viele Pa-
tientinnen legen zudem Wert auf
eine Verhiitungsoption, an die man
nicht téglich denken muss. In die-
sem Fall eignen sich die Spirale, der
Verhiitungsring oder ein Verhii-
tungspatch, z. B. Lisvy® (0,55 mg
Ethinylestradiol, 0,21 mg Gesto-
den). Dieser muss nur einmal pro
Woche aufgeklebt werden und ver-
hiitet dhnlich sicher wie die Pille.
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Amenorrhoe

Kongressbericht: Dt. Gesellschaft fir Gyngkologie und
Geburtshilfe (DGGG), Stuttgart, Oktober 2016

Onkologie: Menstruation nach Krebstherapie-bedingter

Menopause: Estradiol-Gelkapsel gegen Atrophie
CME: Niedrigmaligne Ovarialkarzinome
CME: Bariatrische Chirurgie und Schwangerschaft

Aufgrund der niedrigen Ostrogen-
dosierung ist das Thromboserisiko
mit dem von Verhiitungspillen mit
20 pg Ethinylestradiol vergleichbar.

VARIA

,,Goldene Tablette”
2016 verliehen

M Bereits zum 17. Mal wurden am
13. September 2016 die Preise des
,Pharma Trend Image & Innovation
Award“ in Miinchen verliehen. Es
sind Arzte, die im Rahmen des
,Pharma Trend Image & Innovation
Award“ den Fortschritt der Arznei-

mittel und die Nachhaltigkeit der
Pharmaunternehmen bewerten.
Als Gewinner der ,Goldenen Ta-
blette“ wurde InfectoPharm von
den Allergologen gekiirt, gefolgt
von Boehringer Ingelheim (Diabe-
tologen) und Jenapharm (Gynéko-
logen). Als weitere Gewinner wur-
den zudem ermittelt: Janssen-Cilag
(Neurologen/Psychiater), Roche
Pharma (Onkologen), InfectoPharm
(Péadiater) und Astellas Pharma
(Urologen). Bei dem Festakt waren
etwa 120 geladene Géste aus Mar-
keting, Medizin und Vertrieb der
pharmazeutischen Industrie anwe-
send.

LITERATURDIENST

Bestellung der Originalarbeiten Die Gyn-Depesche regelmidfig lesen

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

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

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

Ich mdchte die Gyn-Depesche abonnieren. Bitte schicken Sie mir alle
6 Ausgaben pro Jahr bis auf Widerruf zum aktuellen Jahresbezugs-
preis von 43,- Euro (zzgl. 6,90 Inlandsporto) frei Haus. Das Abonne-
ment kann jederzeit monatlich gekiindigt werden und enthélt die
kostenfreie Kopie einer Originalstudie im Monat.

B Gerne kénnen Sie die Kopie der Originalstudie auch unter Angabe der
Ausgabe der Zeitschrift (z. B. Gyn-Depesche 1/2016) und der am Ende
genannten Nummer (z.B. 150935) per Post beim Verlag anfordern.

GFl. Gesellschaft fir med. Information
Leserservice

Paul-Wassermann-Str. 15

81829 Miinchen

Bitte schicken Sie uns hierfir 10,- Euro in Briefmarken und einen adressier- Name, Anschrift

ten Rickumschlag zu.

Abonnenten erhalten eine Originalarbeit pro Ausgabe

Datum, Unterschrift
kostenlos.



Y BAYERISCHE

In Zusammenarbeit mit der Bayerischen Landesarztekammer MR

e Alle CME-Beitrage und die dazugehdrigen Fragen finden Sie in diesem

k
Heft auf der zu jeder Frage angegebenen Seite oder im Internet unter ) Foﬂb-.\dungspun
www.gyn-depesche.de/cme. Samme\n St n-Dep sche
it der OY osche.de/cme

e Sie kdnnen entweder online teilnehmen oder dieses Formular komplett

n-d
ausgefillt per Post an uns senden. www-gY

e Bei mindestens sieben korrekt beantworteten Fragen haben Sie die

CME-Einheit mit Erfolg absolviert und erhalten einen Fortbildungspunk. _
bepesc e
e |hr Fortbildungszertifikat erhalten Sie ausschlieBlich digital als PDF per E-Mail.

Kennziffer: GD052016 VNR: 2760909006695270013 Einsendeschluss: 3.11.2016

Es ist jeweils nur eine Antwort pro Frage zutreffend.

A B C D E
1. Allogene Oozyten ... S. 11 O | O O a
2. Allogene Oozyten ... S. 11 O O O O O
3. Die vertikale Hepatitis-B-Transmission ... S. 14 O ] O O g
4. HBV-Impfung ... S. 14 O | O O |
5. Virostatika ... S. 14 O | | | |
6. Zuwarten nach ,,PROM kurz vor Termin” ... S. 20 O O O | O
7. Umgehend zu entbinden fihrte zu ... S. 20 O | O O |
8. Mégliche AUB-Ursachen ... S. 24 O O O O O
9. Zur AUB-Abkléarung ... S. 24 O ] O O ]
10. Geeignete Therapien ... S. 24 O | O O a
7 ggf. Praxisstempel
Zustellnummer, falls vorhanden (finden Sie auf dem Adressetikett)
Titel, Vorname, Name
Strafle, Nr.
PLZ, Ort
E-Mail (Angabe zur Zertifikatszusendung erforderlich) ggf. EFN-Barcode-Aufldleber
EFN-Nummer
Ort, Datum Unterschrift

Ich versichere, alle Fragen ohne fremde Hilfe beantwortet zu haben.
Ich bin damit einverstanden, dass meine Daten gespeichert und an die zusténdige Landesérztekammer weitergeleitet werden.

Bitte beantworten Sie alle Fragen online unter www.gyn-depesche.de/cme oder schicken Sie dieses Formular komplett ausgefiillt an:

GFl. Gesellschaft fir medizinische Information, Paul-Wassermann-Strafie 15, 81829 Minchen



Jenapharm

Liebe. Leben. Gesundheit.

Rezept flir die
Ich hatte gern
eins gegen das
Pille-Vergessen.

— |hre Patientin

Tatsachliche Grole

joydess.

Einfach unvergesslich

Lernen Sie lhre Patientin noch besser kennen.
Vielleicht gehort sie auch zu den 50 %* aller
Frauen, die bereits vergessen haben, die Pille zu
nehmen und deshalb interessiert sind an einer
sicheren und unvergesslichen Langzeitverhitung
wie Jaydess®.

www.jenapharm.de

*Quelle: Ergebnis der deutschlandweiten, représentativen Versorgungsstudie zum Thema Verhitung in der gynakologischen Praxis (TANCO), n>18.000 Patientinnen, 2015, data on file.

Jaydess® 13,5 mg intrauterines Wirkstofffreisetzungssystem Wirkstoff: Levonorgestrel. Vor Verschreibung Fachinformation beachten. ¥ Dieses Arzneimittel unterliegt einer zusétzlichen Uberwa-
chung. Bitte melden Sie jeden Verdachtsfall einer Nebenwirkung Gber das Bundesinstitut fir Arzneimittel und Medizinprodukte, Website: http://www.bfarm.de. Zusammensetzung: Wirkstoff: 1intraute-
rines Wirkstofffreisetzungssystem (IUS) enthélt 13,5 mg Levonorgestrel. Sonst. Bestandteile: Polydimethylsiloxan, quervernetzt; hochdisperses Siliciumdioxid; Polyethylen; Bariumsulfat; Eisen(ll, Il)-
oxid (E172); Silber. Anwendungsgebiet: Kontrazeption fur eine Anwendungsdauer von bis zu 3 Jahren. Gegenanzeigen: Schwangerschaft; akute oder rez. PID; Krankheiten, d. m. erhéht. Risiko f.
Beckeninfektionen verbunden sind; akute Zervizitis o. Vaginitis; postpart. Endometritis; sept. Abort i. d. letzten 3 Monaten; bestehende zervikale intraepitheliale Neoplasie; maligne Erkrank. v. Ute-
rus o. Zervix; gestagen-sensitive Tumoren (z.B. Mammakarzinom); irreg. vaginale Blutung unbekannter Atiologie; Uterusfehlbildungen einschl. Uterusmyome, die die Insertion u./o. Retention des
|US behindern wirden; akute Lebererkrankungen oder -tumoren; Uberempf. gegen Wirkstoff oder sonst. Bestandteile. Besondere Warnhinweise und VorsichtsmaRnahmen fiir die Anwendung: Migréne;
fokale Migrane mit asymmetrischem Sehverlust o. andere Sympt., d.a. eine transitorische zerebrale Ischamie hinweisen; aulRergew. starke Kopfschmerzen; Ikterus; deutl. Blutdrucksteig.; schw. arte-
rielle Erkrank. (z.B. Schlaganfall o. Herzinfarkt). Bei Pat. mit Diabetes mellitus den BZ-Spiegel Uberwachen. Das Perforationsrisiko ist sowohl bei stillenden Frauen zum Zeitpunkt der Insertion als
auch bei Frauen bis 36 Wochen nach der Entbindung erhéht, 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/Seborr-
hoe, Blutungsanderungen einschl. vermehrte u. verminderte Menstruationsblutungen, Schmierblutungen, seltene Menstruationsblutungen u. Amenorrhoe, Ovarialzyste, Vulvovaginitis. Haufig: Depressi-
ve Stimmung/Depression, Migrane, Ubelkeit, Alopezie, Infektionen d. oberen Genitaltrakts, Dysmenorrhoe, Brustschmerz/-beschwerden, AusstolRung des IUS (vollst. und teilw.), Genitalausfluss.
Gelegentlich: Hirsutismus. Selten: Uterusperforation. Beschreibg. ausgewéahlter Nebenwirkungen: Bei der Anwendg. eines anderen Levonorgestrel-haltigen [US Falle von Uberempfindlichkeit ein-
schl. Ausschlag, Urtikaria u. Angioédem. Wird eine Frau wahrend Anwendg. v. Jaydess schwanger, ist die relative Wahrscheinlichkeit f. eine ektopische Schwangerschaft erhéht. Die Ruckholfaden
kénnen beim Geschlechtsverkehr v. Partner gespurt werden. Folgende unerwinschte Arzneimittelwirkungen wurden in Verbindg. mit dem Insertionsverfahren o. Entfernen v. Jaydess berichtet:
Schmerzen o. Blutung wahrend d. MaRnahme, durch d. Insertion bedingte vasovagale Reaktion mit Schwindel o. Synkope. Maknahme kann bei Epileptikerinnen einen Krampfanfall hervorrufen. Bei
anderen IUPs wurden nach der Insertion Falle einer Sepsis (einschl. mit Streptokokken d. Gruppe A) berichtet. Verschreibungspflichtig. Packungsgréfen: 1x 11US (N 3), 5 x 1 IUS.

Jenapharm GmbH & Co. KG, Otto-Schott-StraRe 15, 07745 Jena. Stand: FI/7, 05/2015.
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