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Hintergrund Komplementdrmedizinische Therapien (CAM) kdnnen
Patient:innen mit gynakologisch-onkologischen Erkrankungen bei physischen
und psychischen Belastungen wie Schmerz, Depression, Angst, Gewichtsab-
nahme oder Fatigue ergdnzend zur Schulmedizin nachweislich Linderung ver-
schaffen. CAM wird in Naturprodukte (z.B. Erndhrung, Pflanzen, Vitamine,
Mineralien, etc.), physische und mentale Praktiken (z.B. Yoga, Meditation,
Massagen, Akupunktur, Osteopathie, etc.) und andere Methoden (z.B. Ayur-
vedische Medizin, Traditionelle Chinesische Medizin, Hom&opathie) unterteilt.
Ziel Ziel der Studie ist die Evaluation des Bedarfs an Komplementarmedizin
bei Patient:innen mit gyndkologisch-onkologischen Erkrankungen. Ergdanzend
sollen der Kenntnisstand, bisherige Erfahrungen und Veranderungen des Be-
darfs an CAM wéhrend eines Therapieverlaufs erforscht werden. In der vorlie-
genden Zwischenauswertung steht die Auswertung erster Tendenzen des
Bedarfs und angewendeter Praktiken zum Zeitpunkt der Erstdiagnose bzw.
Erstbefragung im Fokus.

Methoden Im Rahmen einer prospektiven, monozentrischen Studie werden
Patient:innen mit gynédkologisch-onkologischen Erkrankungen mit Hilfe eines
Fragebogens zu drei Messzeitpunkten (T0 = Erstbefragung, T1 =postoperativ
(bei ausschlieRlich operativer Therapie), T2 =nach Abschluss aller Therapien)
sowie zu zwei Follow-up-Messungen (FU1 =6 Monate nach T2, FU2 =12 Mona-
te nach T2) befragt. Die Daten werden mit Hilfe der Software REDCap erhoben
und im Anschluss mit Hilfe deskriptiver Verfahren statistisch ausgewertet.
Ergebnisse Zum Zeitpunkt der Zwischenauswertung haben 105 Patientinnen
die Erstbefragung (T0) beantwortet (71,4 % Primdrerkrankung; 28,6 % Rezidiv-/
primdr metastasierte Erkrankung). 57,1 % der Befragten gaben an, Vertrauen
in CAM zu haben und nur 10,5 % kein Vertrauen zu haben. Zu den haufigsten
genutzten Methoden gehéren Sport/Bewegung, Yoga, Massage/Lymphdrai-
nage, Autogenes Training und Akupunktur/Akupressur. Mehr als die Hélfte der
Befragten wendet Nahrungsergdnzungsmittel, Homoopathie oder Osteopathie
an. Primdr genannte Beschwerden umfassen Fatigue, Schlafstérungen, Schmer-
zen, Konzentrationsstérungen und depressive Verstimmungen. Ca. 80 % der
Patient:innen erhoffen sich von CAM eine Verbesserung des Allgemeinbefin-
dens. Weitere Wiinsche beinhalten die Starkung des Immunsystems, der Leis-
tungsfahigkeit sowie eine Verringerung der Therapienebenwirkungen und
Vorbeugen von Riickféllen des Karzinoms.

Schlussfolgerung Ein GroRteil der Befragten wendet zum Zeitpunkt TO bereits
CAM an. Nur wenige Patientinnen haben kein Vertrauen in CAM. In den Folge-
auswertungen gilt es, evtl. Veranderungen des Bedarfs, der Beschwerden oder
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der generellen Haltung zu CAM wahrend einer onkologischen Erkrankung aus-
zuwerten. Weiterhin soll untersucht werden, welche Unterschiede zwischen
Patient:innen mit Erstdiagnose (therapienaiv) gegeniiber Patient:innen mit
einer Rezidiv-/primar metastasierter Erkrankung existieren.
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Einleitung Das Interesse an der Kinderwunschbehandlung im natirlichen
Zyklus (natural cycle-IVF, NC) mit IVF und ICSI steigt kontinuierlich. Fiir die
Gewinnung der Eizelle wird standardisiert in unserem Zentrum 2-3 Tage vor
der Follikelpunktion Ostradiol, luteinisierendes Hormon (LH) und Progesteron
bestimmt. Zur Auswahl von Frauen, bei denen eine Follikelpunktion erfolgen
kann, werden diese Entscheidungskriterien genutzt:

= Follikel> 16 mm

= Ostradiol/Follikel > 160 pg/ml

= LH> 7,5 U/l, Empfehlung Diclofenac

= LH 15-30 U/, eher keine Punktion

= LH> 30 U/I, Follikelpunktion am Folgetag

= Progesteron< 3,5 nmol/l

Fragestellung Unterscheiden sich Progesteronwerte vor Follikelpunktion im
NCin Abhangigkeit des Verlaufs der Behandlung?

Methodik

Retrospektive Studie an 469 Zyklen im NC (2013-2018)

Vorliegen eines zustimmenden Ethikvotums

Serumanalyse Ostradiol, LH und Progesteron

Ultraschall-gesteuerte transvaginale Follikelpunktion nach hCG-Trigger
ohne Narkose und IVF/ICSI in iiblicher Weise
Statistische Analyse der Outcomeparameter in Gruppen Oozytengewin-

nung, ideale Embryoqualitdt, Embryotransfer, klinische Schwangerschaft
und Lebendgeburt (Mann-Whitney-U-Test, Angabe der metrischen
Variablen (Median, Quartile)

Ergebnisse 469 Zyklen bei 189 Frauen mit mittlerem Alter von mit 36,9 Jahren
wurden analysiert. Durchschnittlich erfolgten 2,4 Follikelpunktionen (1-9).
Zumeist wurde ein Embryo transferiert. Die Klinische Schwangerschaftsrate
pro Embryotransferlag bei 15,3 % (30/196), 5 Fehlgeburten traten ein. Gebur-
ten fanden durchschnittlich bei 39,9 SSW (31-42 SSW) statt. Es zeigten sich
signifikant hohere Progesteronwerte bei Zyklen mit Embryotransfer als bei
Zyklen ohne Embryotransfer: 1,6 nmol/l (1,2;2,1) vs. 1,3 nmol/l (0,9;1,8)
(p<0,001). Bei klinischer Schwangerschaftsrate und Lebendgeburtenrate zeig-
te sich eine dhnliche Tendenz ohne Signifikanz.
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Schlussfolgerung Die Schwangerschaftsrate von 15,3 % bei IVF/ICSIim NCin
der retrospektiven Studie am universitaren Kinderwunschzentrum in Dresden
ist vergleichbar mit Publikationen anderer Arbeitsgruppen. Die Analyse der
Hormonparameter 2-3 Tage vor Follikelpunktion, zeigte um 0,3 nmol/l signifi-
kant hohere Progesteronwerte bei Zyklen mit Embryotransfer. Generell lagen
die Werte bei 1,0-2,4 nmol/l und somit im Referenzbereich fiir Progesteron in
der follikuldren Phase (0,2-2,9 nmo/l). Erfolgreiche Behandlungen waren in der
Studie mit hoheren Progesteronwerten assoziiert. Im Rahmen von IVF/ICSI mit
hormoneller Stimulation wird ein Anstieg von Progesteron mit negativen Er-
folgswahrscheinlichkeiten in Verbindung gebracht. Jedoch wird seit einigen
Jahren vermutet, dass Progesteron in physiologischen Zyklen bereits praovu-
latorisch ansteigt und nicht erst nach Ovulation und Formation des Corpus
luteum.

Fazit Ein geringer Progesteronanstieg ist prdovulatorisch physiologisch und
deutet auf eine signifikant hohere Transferrate und besseres Outcome im NC
hin.
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Zielsetzung Die friihe fetale Wachstumsrestriktion (fFGR) weist eine hohe
perinatale Morbiditat und Mortalitdt auf. Pranatale Standarddiagnostik ist in
der Vorhersage von Komplikationen und der Bestimmung des optimalen Ent-
bindungszeitpunkts limitiert. Die zugrundeliegende Plazentainsuffizienz und
das progrediente Sauerstoff- und Nahrstoffdefizit beeintrdchtigen die fetale
autonome Regulation, welche mit fetaler Herzratenvariabilitdt (fHRV) objekti-
viert werden kann. Daher soll die fHRV in Abhangigkeit der Plazentainsuffizi-
enzschwere hinsichtlich ihrer Pradiktionsfahigkeit des perinatalen Outcomes
analysiert werden.

Methoden | Materialien In die retrospektive longitudinale Kohortenstudie
wurden 27 fFGR-Feten nach Gordijn et al. eingeschlossen. Plazentainsuffizienz-
schweregrade wurden sonographisch klassifiziert und 104 korrespondierenden
CTGs zugeordnet, in welchen die fHRV standardisiert analysiert wurde. Die
fHRV der fFGR-Feten wurde mit Mann-Whitney-U Tests zwischen den Plazen-
tainsuffizienzschweregraden und zu GA-gematchten gesunden Feten (n=25)
verglichen. Die longitudinale fHRV-Analyse erfolgte mit GEE-Modell. Anhand
der ROC wurde die Pradiktionsfahigkeit der fHRV in Abhdngigkeit des perina-
talen Outcomes gepriift.

Resultate Im Vergleich zu gesunden Feten zeigten sich signifikante Einschran-
kungen von 7 fHRV-Parametern (z.B. KZV, p=0,018) sowie ein erniedrigtes
autonomes Reifungsalter ab 29. SSW (fABAS, p=0,012). Mit zunehmenden
Schweregrad der Plazentainsuffizienz konnte eine graduelle Verschlechterung
der fHRV beobachtet werden. Ab pathologischem Ductus venosus zeigte sich
u.a. die kardiale Akzelerationskapazitat signifikant erniedrigt (p=0,01). Die
longitudinale Analyse ergab relevante fHRV-Veranderungen innerhalb der letz-
ten Woche, insbesondere 48 h vor Entbindung (AMP20 p =0,035, pNN5
p=0,007) und kann damit 24 h vor der KZV auf eine Entbindungsnotwendigkeit
hinweisen. Eine niedrigere HRV ging einher mit einem signifikant erhohten
Morbiditdts- und Mortalitdtsrisiko (z.B. gMSE5 < 0,59: AUC 79 %, Sens. 68 %,
Spez. 80%, PPV 60 %, NPV 94 %).

Diskussion Einer fetalen Dekompensation ging eine auf CTG-Basis detektier-
bare fHRV-Reduktion und der Verlust autonomer Adaptationsfahigkeit voraus.
Dariiber hinaus birgt die fHRV-Analyse ein pradiktives Potenzial hinsichtlich des
Schwangerschaftsoutcomes. Die cCTG-basierte HRV-Analyse stellt daher eine

el2

mdgliche additive Uberwachungsmodalitit bei fFGR im Hinblick auf die Termi-
nierung des optimalen Entbindungszeitpunktes dar.
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Einleitung Neben der richtigen Diagnostik und Therapie kann der Umgang
mit Wiinschen und Angsten der Patient:innen eine groRe Herausforderung in
der onkologischen Therapie darstellen. Ziel sollte es sein, die Patient:innen dazu
zu befdhigen eine, auf relevanten Informationen basierende, selbstbestimmte
Wabhl der fiir sie besten medizinischen Versorgung treffen zu kénnen. Einer
Ablehnung der empfohlenen MaRnahmen sollte auf Grundlage des ,,Rechts auf
Selbstbestimmung*“ mit Empathie und Professionalitdt begegnet werden.
Fallvorstellung Eine 31-jdhrige Gravida |/ Para O stellte sich in der 11. SSW mit
einem seit 1,5 Jahren bekannten, bisher unbehandelten, 4cm groRen neuro-
endokrinen Zervixkarzinom (small cell neuroendocrine cervical carcinoma,
SCNECC) im FIGO Stadium 1IB vor. Eine Chemotherapie oder einen Schwanger-
schaftsabbruch im Sinne eines Fetozids und anschlieRender TMMR (totaler
mesometrialer Resektion) mit therapeutischer LNE lehnte die Patientin zu dem
Zeitpunkt ab. In der 20. SSW wurde ein komplexes fetales Fehlbildungssyndrom
diagnostiziert. Auf Wunsch der Patientin erfolgte in der 24. SSW ein Fetozid mit
anschlieBRender Sectio parva. Bei Tumorprogress und nun inoperablem Befund
wurde eine neoadjuvante Chemotherapie mit 3 Zyklen Carboplatin und Etopo-
sid initiiert. Eine anschlieBende Empfehlung zur operativen Therapie lehnte die
Patientin aufgrund des weiterhin bestehenden Kinderwunsches ab, sodass die
Behandlung im Rahmen eines individuellen Therapiekonzepts um 3 weitere
Zyklen Carboplatin und Etoposid ergdnzt wurde. Ein Re-Staging erbrachte den
CT-morphologischen V.a. hildre und mediastinale Lymphknotenmetastasen
sowie suspekte intrapulmonale Mikronoduli. Eine histologische Abklarung
wurde von der Patientin aufgrund einer erneut eingetretenen Schwangerschaft
abgelehnt und die weitere Therapie extern gew(nscht. In der 18.SSW stellte
sich die Patientin mit einer unauffélligen Schwangerschaft bei unverdnderter
Tumorsituation erneut bei uns vor. In der 28.SSW zeigte sich eine beginnende
Praeklampsie mit IUGR. Zum Zeitpunkt der Abstracteinreichung April 2024 ist
die Patientin in der 28 + 3. SSW.

Diskussion und Fazit Trotz der aggressiven Natur des SCNECC wurden die
unterschiedlichen, priméren Therapieempfehlungen von der Patientin in Kennt-
nis der geburtshilflichen und onkologischen Risiken abgelehnt, um den beste-
henden Kinderwunsch zu erfiillen. Auf dieser Grundlage basierend wurde ein
auf den Wiinschen und Vorstellungen der Patientin basierender Therapieansatz
ohne jegliche Evidenz gewdhlt. Dieser Fall zeigt die Komplexitat in der Betreu-
ung onkologischer Patient:innen, insbesondere, wenn personliche Wiinsche
der Evidenz und den Empfehlungen der Behandler entgegenstehen. Dieser Fall
demonstriert die Bedeutung der Patient:innenautonomie und das Recht auf
Selbstbestimmung. Eineimmer anzustrebende partizipative Therapieentschei-
dung kann demnach nicht nur an den Behandelnden, sondern auch an der
betroffenen Person scheitern.
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Ein Phylloides-Tumor wird als seltene Form einer fibroepithelialen Neoplasie
betrachtet und macht lediglich 0,3-1 % der primdr diagnostizierten Mamma-
tumore aus. Diese Tumore werden haufig in der Brustdriise gefunden und sind
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durch ihr blattférmiges intrakanalikuldres Wachstumsmuster mit blattdhnli-
chen Projektionen in unterschiedlich ausgedehnte, langliche Lumina gekenn-
zeichnet. Die epitheliale Komponente des Tumors setzt sich aus luminalen
Epithel- und Myoepithelzellen zusammen, die in bogenférmigen Spalten an-
geordnet sind und die Gber die Stromafasern herausragen. Die Einteilung er-
folgtin benigne (75 %), Borderline (16 %) und Maligne (9%) 1-4.

Die Patientin stellte sich im Jahr 2019 erstmals vor, nachdem sie einen tastba-
ren Befund inihrer linken Brust bemerkt hatte. Zu diesem Zeitpunkt ergab eine
histologische Untersuchung die Diagnose eines Fibroadenoms. Eine erneute
Vorstellung im November 2023 zeigte jedoch eine deutliche Zunahme der
GroRe des Tumors auf 23 cm. Es erfolgte eine erneute histologische Stanzbi-
opsie, nun wurde aufgrund des histolgischen Bildes der Verdacht auf einen
Phylloides-Tumor nahegelegt. Die Patientin hatte aufgrund einer ausgepragten
Angststorung die Operation verschoben. Die Mastektomie im Gesunden wur-
de schlieBlich im Marz diesen Jahres durchgefiihrt. Die histologische Untersu-
chung bestatigte den Verdacht des Phylloides-Tumores, allerdings vom malig-
nen Typ.

006 Seltene Diagnose, auf dem Silbertablett
serviert
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Eine 35 jdhrige VI Gravida | Para, Z.n. 5 Aborten, stellt sich in der Dysplasie-
sprechstunde zur Abkldrung eines PAP IVa-p vor. Im Rahmen der Anamnese
berichte die Patientin, dass der Verdacht auf eine Kollagenose und der V.a. ein
Anti-Phospholipidsyndrom besteht, letzteres wurde als Ursache fiir die habi-
tuellen Aborte in Erwdgung gezogen aber nicht bestétigt. Die Patientin berich-
tete weiter, dass sie jeweils kurz vor Einsetzen ihrer Regelblutung Fieberschiibe
bis tiber 40 Grad mit eitriger Angina, starken Halsschmerzen und gelegentlich
Aphten der Mundschleimhaut bekommt. Die zervikalen Lymphknoten sind,
meist einseitig, angeschwollen. Es wurden regelmaRig Antibiotika verordnet.
Die Beschwerden sistieren nach 3-4 Tagen mit dem Einsetzen der Regelblutung.
Zwischen den Episoden ist die Patientin komplett beschwerdefrei. Die Symp-
tome bestehen seit 6 Jahren. Eine Diagnose konnte jedoch, trotzumfangreicher
Diagnostik in mehreren Zentren fiir Rheumatologie und Immunologie, nicht
gesichert werden. Samtliche Paraklinik war, bis auf eine milde Leukozytose und
leichten CRP Anstieg sowie einen ANA Titer von 1:160, unauffallig. Die Patien-
tin schilderte Ihre Symptome so umfassend und anschaulich, dass die Ver-
dachtsdiagnose bereits aufgrund der Anamnese gestellt werden konnte.

Die Symptome erfiillen die diagnostischen Kriterien zu einem autoinflam-
matorischen Syndrom, dem PFAPA-oder Marschall-Syndrom. Es handelt sich
hierbei um eine seltene, normalerweise padiatrische Erkrankung, gekennzeich-
net durch periodische, hohe Fieberschiibe etwa alle 3-4 Wochen, Pharyngitis,
Aphten und zervikalen Lymphknotenschwellungen. Die Paraklinik ist tiblicher-
weise bis auf mdRig erhohte Entziindungsmarker, unauffallig. Extrem selten ist
das adulte PFAPA Syndrom mit Beginn meist in der 3. Lebensdekade. Die Inzi-
denz ist aufgrund der Seltenheit unbekannt. In der Literatur findet sich eine
einzige Fallbeschreibung einer Patientin mit einem katamenialen (Regelsyn-
chronisierten) PFAPA Syndrom.

Es erfolgte die Vorstellung der Patientin in der Fachklinik fir Rheumatologie
und klinische Immunologie in Vogelsang Gommern mit Bestdtigung der Diag-
nose und Ausschluss der Differentialdiagnosen.

Wir planen eine Hormonbehandlung zum Aussetzen der Regelblutung. Sollten
weiterhin Schiibe auftreten, planen wir eine medikamentose Therapie mit fir
die Erkrankung etablierten Wirkstoffen (Corticoide. Antihistaminika, Colchizin,
I11-Rezeptorantagonisten).
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Wir berichten iber eine 39-jdhrige Patientin, die an unsere allgemeine gyna-
kologische Ambulanz auf Grund eines suspekten Adnexbefundes Giberwiesen
wurde. Anamnestisch berichtete die Patientin Giber zunehmende Dyspareunie
und eine erfolgte Endometriumablation mit unauffalliger diagnostischer Lapa-
roskopie 2012. An relevanten Nebendiagnosen waren bei der Patientin eine
Neurofibromatose Typ 1 und eine geschlossene sakrale Spina bifida mit Spon-
dylolisthese LWK5/SWK1 neurochirurgisch vorbeschrieben.

Wahrend der Untersuchung zeigte sich ein Druckschmerz in der hinteren Va-
ginalfornix. In der Sonographie stellte sich eine glatt begrenzte, echoleere,
zystische Struktur von 6x5x6cm ohne klare Organzuordnung im Douglasraum
dar.

Aufgrund des symptomatischen zystischen Befundes wurde eine laparoskopi-
sche Sanierung indiziert. Intraoperativ zeigte sich ein unauffalliges inneres
Genital. Daraufhin wurde das Peritoneum im Bereich der 3x2cm groRen Vor-
wolbung erdffnet und der obere Teil der sonographisch beschriebenen zysti-
schen Struktur dargestellt. Auf Grund einer verstarkten Blutungsneigung
musste die Operation beendet werden. Bei der Teilzystenexstirpation kam es
zur Eréffnung des Befundes, wobei sich reichlich klare Fliissigkeit entleerte.
Postoperativ fiel die Patientin mit einem Liquorunterdrucksyndrom auf. Im
daraufhin durchgefiihrten MRT zeigte sich eine 22 mm messende Dehiszenz
der Dura mater und des Peritoneums, verursacht durch eine ventrale Menin-
gocele in Hohe SWK 2/3 rechts. Die symptomatische Therapie erbrachte keine
Besserung, so dass ein zweiter Eingriff im Sinne einer offenen Laparotomie in-
diziert wurde.

Zur Defektdeckung wurde ein Fett-Patch eingebracht, derim Bereich der Léngs-
laparotomie aus der Bauchdecke entnommen wurde. In der bildmorphologi-
schen Verlaufskontrolle zeigte sich eine suffiziente Defektdeckung, dazu be-
richtete die Patientin (iber eine nahezu sofortig regrediente Kopfschmerz- und
Schwindelsymptomatik.

Eine sakrale Meningocele ist eine kongenitale zystische Vorwélbung der Dura
mater, die mit Liquor cerebrospinalis gefiillt ist, jedoch keine neuralen Elemen-
te beinhaltet und selten symptomatisch ist. Ventrale sakrale Meningocelen sind
sehr selten, zumeist imponieren eher dorsale Vorwoélbungen im Sinne einer
Spina bifida. Im Rahmen einer Neurofibromatose Typ 1 kénnen Veranderungen
der Wirbelsdule und des Spinalkanales auftreten, zumeist allerdings als skolio-
tische Veranderungen der Brustwirbelsdule. Zur Diagnosestellung ist eine MRT-
Diagnostik erforderlich.

Da laut Literaturrecherche eine Befundprogredienz im Laufe des Lebens mog-
lichist, sollte bei Patienten mit Neurofibromatose und zystischer Raumforde-
rung eine praoperative MRT-Bildgebung durchgefiihrt werden.

Bei Meningocelenverdacht, ist eine operative Versorgung, gegebenenfalls wie
hier mit zweizeitiger neurochirurgischer Versorgung der Fistelung indiziert und
als kurativ anzusehen, da bei Neurofibromatose auch maligne tumorale Ldsio-
nen auftreten konnen.
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Fallvorstellung Eine 38-jdhrige V. Gravida hatin der 38 +4. SSWihr erstes Kind
(weiblich, 3570 g, 50 cm) spontan aus Schddellage geboren. Bei kombinierter
Riss- und Atonieblutung kam es zu einem Blutverlust von 700 ml. Es wurden
ein Klitoris-, Scheiden- und Dammriss Il ° in aufgespritzter PDA unmittelbar
postpartal versorgt. Ab Wirkungsende der Analgesie beklagte die Patientin
starkste Schmerzen (VAS von 5 in Ruhe, 10 in Bewegung) im Bereich des ge-
samten Beckengiirtels sowie eine stark eingeschrankte Fahigkeit zur Mobilisa-
tion. Die Patientin war nur transfermobil, Aufstehen und Gehen waren nicht
maoglich. Peripher-neurologisch zeigte sich ein unauffélliger Befund. Diffe-
rentialdiagnostisch wurden ein postpartaler Harnverhalt und parakolpisches
Hamatom ausgeschlossen. In der daraufhin durchgefiihrten Rontgeniiber-
sichtsaufnahme des Beckens (1. postpartaler Tag) zeigte sich eine Symphysen-
sprengung im Sinne einer Open-Book-Verletzung des Beckens mit einem
Symphysenspalt von 45 mm. Die Patientin wurde daraufhin mit einer Beckenor-
these (Sacroloc) versorgt. Unter suffizienter Analgesie und physiotherapeuti-
scher Betibung konnte die Mobilisation verbessert werden. Bereits am 7. post-
partalen Tag war die Differenz des Symphysenspalts mit 32 mm im Rontgen
riicklaufig und es erfolgte die Entlassung in die Hauslichkeit. Physiotherapeu-
tische Belibung und Mobilisation mittels Rollator wurden fortgesetzt. In den
Rontgenverlaufskontrollen kam es zu einer weiteren Riickbildung des Symphy-
senspaltes bis auf minimal 11,9 mm. Trotz laufender Physiotherapie zeigten
sich 10 Monate postpartal keine Fortschritte mehr in der Mobilisation, Trep-
pensteigen blieb weiterhin schmerzhaft und unsicher, die Patientin beschreibt
ein Instabilitatsgefiihl im Bereich des Beckens. Es erfolgte der Entschluss zur
operativen Versorgung mittels offener Resektion und Reposition der Symphy-
se mit Symphysiodese mittels Doppelplatte sowie transsakrale Verschraubung
der ISGs bds.. Der postoperative Verlauf gestaltete sich unkompliziert, am 8.
postoperativen Tag konnte eine Entlassung in die Hauslichkeit erfolgen. Phy-
siotherapeutische Belibung und das konsequente Tragen eines Beckengurtes
(Sacroloc tiber 6 Wochen) empfohlen.

Diskussion Im Zuge der hormonellen Verdnderungen wéhrend der Schwan-
gerschaft kommt es zu einer natirlichen Erweiterung des Symphysenspalts.
Sonographische Untersuchungen haben gezeigt, dass die durchschnittliche
Weite des Symphysenspalts bei nichtschwangeren Frauen bei 4,07 mm liegt.
Im Verlauf der Schwangerschaft steigt dieser Durchschnittsabstand auf 6,3 mm
an. Die komplette subpartale Symphysenruptur ist eine seltene, aber schwer-
wiegende Komplikation der natiirlichen Geburt mit einer Inzidenz von 0,03-
3 %o. Kleine Partialrupturen mit geringen Dehiszenzen sind eine Domédne der
konservativen Therapie mittels Beckenorthese. Bei gréReren symphysdren
Dehiszenzen sollten eine operative Reposition und Fixierung erfolgen.
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Definition & Einleitung Das paravaginale Himatom ist eine seltene Geburts-
verletzung und stellt eine Blutansammlung im umliegenden Weichgewebe der
Vagina und kleinen Becken dar. Dieses kann intrapartal entweder durch Lésio-
nen von BlutgefdRen, auch ohne sichtbare Verletzung der Vagina, aber auch
nach inaddquater Nahtversorgung entstehen. Das rechtzeitige Erkennen mit
Einleitung einer operativen Therapie bzw. Revision ist essentiell, um teils
schwerwiegende Komplikationen zu vermeiden.

Klinik Patientinnen mit Ausbildung eines paravaginalen Himatoms fallen insb.
durch starke Schmerzen im Bereich der Vagina auf, welche sich durch Bewegung
verstarken. Klinisch lasst sich eine teils eindriickliche Schwellung neben der
Vagina palpieren. Bei besonders ausgepragten Befunden kann laborchemisch
ein Hb-Abfall imponieren, der nicht mit der Menge des duBerlichen Blutverlus-
tes korreliert.
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Komplikationen Neben derausgeprdgten Schmerzsymptomatik konnen sich
paravaginale Hdmatome sekundar infizieren und eine antibiotische Therapie
erfordern. Nicht selten entsteht bei ausgedehnten Befunden eine Andmie, ggf.
mit Kreislaufreaktion und Transfusionspflichtigkeit. Bei unerkannten Befunden
konnen im Verlauf Inkontinenzbeschwerden durch Kompression auftreten.
Fallbericht 28-jdhrige Il. Gravidal. Para mit unauffalligem Schwangerschafts-
verlauf. Vorstellung im Krei8saal mit vorzeitigem Blasensprung in der 38 +6.
SSW. Protrahierter Geburtsverlauf mit maternaler Erschépfung. Spontanpartus
in der 39+ 1. SSW nach Kristeller-Handgriff (Geburtsgewicht 3040g). Bei der
Damminspektion fiel ein Dammiriss 2. Grades sowie Scheidenriss rechts auf.
Diese wurden im KreiBsaal mit einem dokumentierten Blutverlust von 400 ml
versorgt.

Im postpartalen Verlauf meldete sich die Patientin fiinf Stunden nach Geburt
mit starken Schmerzen gluteal rechts und sakral. Trotz Eskalation der Analgesie
gab die Patientin zunehmende Schmerzen an. Klinisch lieB sich eine weiche
faustgroBe Raumforderung im Parakolpium tasten. Sonografisch stellte sich
transperineal ein ca. 10x5x5 cm groRBes Hamatom dar.

Es wurde sieben Stunden postpartal die Indikation zur operativen Revision mit
Hdmatomausraumung gestellt. Diese erfolgte unter Vollnarkose komplika-
tionslos mit Drainageeinlage. Der Blutverlust intraoperativ betrug 1100 ml. Bei
einem laborchemischen Hb-Abfall von 6,4 auf 4,4 mmol/l und Kreislaufbe-
schwerden erfolgte die Transfusion von zwei Erythrozytenkonzentraten.
Schlussfolgerungen Paravaginale Himatome konnen durch sorgfiltige Ins-
pektion und Palpation bei V. a. Geburtsverletzungen und nach deren Versor-
gung erkannt werden. Sie kénnen durch addquate Nahtversorgung mit ausrei-
chender Gewebeadaptation vermieden werden. Bei unverhdltnismaRig starken
Schmerzen postpartal, einem Hb-Abfall bzw. Kreislaufbeschwerden ohne
sichtbare verstarkte Blutung sowie Druckgefiihl, tastbare Schwellung oderim
Verlauf Inkontinenzbeschwerden, sollte ein paravaginales Himatom ausge-
schlossen werden.
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Wir berichten von zwei Patientinnen, die 9/2023 (V.S., 20 |. alt) und 3/2024
(D.B., 20]. alt) in den Schockraum der Notfallambulanz aufgenommen wurden.
Die Patientinnen befanden sich im hamorrhargischen Schock mit deutlich hy-
potonen Bluckdruckwerten, Blutungsandmie (5,9 bzw. 5,7 mmol/l) und Kol-
lapsneigung.

Eine Notfallsonographie hatte bei beiden Patientinnen freie Fltssigkeit (Blut)
im Abdomen gezeigt bei ansonsten grob orientierend unauffilligem Organ-
schall, so dass die Patientinnen nach notfallmedizinischer Triage jeweils gyna-
kologisch eingestuft wurden.

Gynakologisch konnte bei beiden jungen Frauen eine Ovarialzystenruptur mit
aktiver Blutung, sowie eine Extrauteringraviditdt zum Zeitpunkt der OP-Indi-
kationsstellung nicht ganzlich ausgeschlossen werden, sodass die Patientinnen
notfallmaRig laparoskopiert wurden.

Das B-HCG war jeweils negativ, aber erst nach OP-Beginn bekannt. Im Fall 2
wurde die Laparoskopie nach Transfusion eines Thrombozytenkonzentrates
(Thrombozyten 17 Gpt/l) direkt mit den Allgemeinchirurgen begonnen, daim
gyn. Schall der V.a. eine Splenomegalie gestellt wurde und damit der primére
Verdacht auf eine Milzruptur bestand.

In beiden Féllen wurde intraoperativ eine Milzruptur diagnostiziert und opera-
tiv therapiert.

Im Fall der Patientin 1 erfolgte der Milzerhalt mit zundchst laparoskopischer
Koagulation und Auflegen von gerinnungsaktiven Substanzen (Tabotamp) auf
eine oberflichliche Lazeration der Milzkapsel, aufgrund weiter bestehender
Blutungen erfolgte die sekunddre Laparotomie mit Milzpacking (Vicrylnetz und
Bauchtticher) und letztlich die geplante Re-Laparotomie zur Entfernung der
Bauchticher, sowie Einbringen von TachoSil.
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Im Fall der Patientin 2 erfolgte ein direkter Umstieg auf die Laparotomie bei
Milzruptur mit sichtbar blutendem Milzparenchym im Bereich des Milzhilus und
die konsekutive Splenektomie.

Die hdufigste Ursache fiir eine Milzruptur ist ein Trauma. Eine Milzruptur aus
atraumatischen Griinden stellt eine Seltenheit dar und geht mit einer Letalitdt
von 5-15% einher. Im Falle unserer Patientinnen lag eine akute EBV-Infektion
vor, weitere atraumatische Ursachen sind u.a. Malaria, hdmatologische Erkran-
kungen wie Leukdmie, Polycythemia vera, Lymphome oder Pfortaderthrom-
bosen.
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Ovarialtorsionen wahrend der Schwangerschwaftim 1./2. Trimenon sind selten,
noch seltener beschrieben sind sie im 3. Trimenon und werden oft mit anderen
abdominalen Komplikationen verwechselt. In unserem Fall konnte die Diagno-
se mittels Sonographie und MRT gestellt werden.

Die Vorstellung der 32-jdhrige I.Gravida, 0. Para mit monochorialen-diamnio-
tischen Geminigraviditat erfolgte notfallmaRig durch den Rettungsdienst in
der rechnerisch 29 +4 Schwangerschaftswoche mit Flankenschmerzen ohne
Fieber. Eine urologische Vorstellung war bereits erfolgt.

In der spontan entstandenen Schwangerschaft war bereits ein Harnstau Il °
rechts bekannt mit einem vorherigen stationdren Aufenthalt. Bei der Patientin
waren keine weiteren Vorerkrankungen bekannt, lediglich eine Marisken-OP
in der Anamnese.

Klinisch zeigte sich eine Patientin mit ziehenden Unterbauchschmerzen, sono-
graphisch sahen wir eine zeitgerechte Gemini-Graviditdt, sowie ein bekanntes
vergroBertes, polyzystisches Ovar. Im Verlauf des stationdren Aufenthaltes
zeigte sich sonographisch eine GroBenzunahme des Ovars von 6 cm auf 10 cm,
sowie eine Beschwerdeprogredienz der Patientin unter Analgesie und steigen-
de Entziindungsparameter. Im MRT bestdtigte sich der Verdacht auf ein stiel-
gedrehtes Ovar rechts.

Es wurde in der 30 +0 SSW die Indikation zur operativen Versorgung gestellt,
eine ANS-Prophylaxe begonnen und die laparoskopische dreimalige De-Tor-
quierung des Ovars unter Organerhalt durchgefthrt.
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Das Gorlin-Goltz-Syndrom (naevoides Basalzellkarzinom-Syndrom, OMIM
109400) ist eine seltene autosomal-dominant vererbte Erkrankung, die durch
eine Veranlagung zu multiplen Neoplasien gekennzeichnet ist. Durch eine Loss
of function-Mutation des Tumorsuppressor-Gens PTCH1 kommt es zu einer
unkontrollierten Zell-Proliferation. Die resultierende Symptomatik ist sehr viel-
faltig und zeigt sich v.a. in multiplen Basalzellkarzinomen bereits im Kindes- und
Jugendalter, fazialen Besonderheiten, Kieferzysten und weiteren Tumoren, wie
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Medulloblastome. Multiple rezidivierende Herz- oder Ovarialfibrome kénnen
ebenfalls ein Diagnosekriterium des Gorlin-Goltz-Syndroms darstellen.

Im vorliegenden Fallbericht einer 21jéhrigen Patientin mit einem molekular-
genetisch gesicherten Gorlin-Goltz-Syndrom (Mutation ¢.259_262delTTAT)
stellten sich sonographisch und MR-tomographisch zwei 7,5 cm und 10 cm
messende glatt begrenzte homogene echoarme Tumore dar. Nebenbefundlich
waren ein Medulloblastom im Kleinkindesalter (Intrathekale Chemotherapie
im zweiten Lebensjahr mit Cyclophosphamid und MTX), multiple Kiefer- und
Nierenzysten sowie zahlreiche Basalzellkarzinome der Haut bekannt. Deswei-
teren war bei einer Arnold-Chiari-lI-Malformation mit Hydrocephalus die vori-
bergehende Versorgung mittels VP-Shunt erfolgt.

Bei offenbar rezidivierender Fibrom-Neubildung bei Zustand nach ovarerhal-
tender laparoskopischer Entfernung dieser extra muros sprachen wir die Emp-
fehlung zur erneuten Operation aus, die aufgrund einer geplanten Fertiprotek-
tion acht Wochen nach der Diagnostik erfolgte. Zusétzlich wurde im
molekularen Tumorboard die Therapie mit dem Hedgehog-Inhibitor Vismode-
gib des Tumor-Syndroms diskutiert, um ein rezidivierend malignes Tumorge-
schehens zu verhindern.

Aufgrund des jungen Alters und der bereits deutlich verminderten ovariellen
Reserve konnten zur Fertiprotektion praoperativ unfertilisierte Oozyten nach
hormoneller Stimulation kryokonserviert werden. Per Ldngslaparotomie er-
folgte die partielle Resektion und anschlieBende Rekonstruktion des linken
Ovars sowie die Ausschalung multipler Fibrome aus dem rechten Ovar mit
ebenfalls Rekonstruktion und partieller Salpingektomie rechts. Intraoperativ
zeigten sich rechts 27 und links 17 Fibrome unterschiedlicher GroRe. Als wei-
tere fertiprotektive MaBnahme erfolgte dariiber hinaus die Entnahme von
Ovargewebe zur weiteren Kryokonservierung mit Lagerung in Diisseldorf.
Histopathologisch bestatigten sich Fibrome (links rekonstruiert max. 9,5cm
und rechts max. 14,5cm messend) ohne Anhalt fiir Malignitat.

Der vorliegende Kasus stellt die Besonderheiten der Behandlung dieser haufig
bereits in sehr jungem Alter betroffenen Patientinnen dar. Empfohlen wird die
Anbindung an ein Zentrum (hier Gorlin-Goltz-Register am Universitdts-Klini-
kum Leipzig-Humangenetik) sowie die interdisziplindre Zusammenarbeit von
Dermatoonkolog*innen, Gyndkolog*innen und Reproduktionsmediziner*innen
hinsichtlich Therapie und Nachsorge.
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Kasuistik Wir berichten (iber eine 29-jdhrige Patientin, Il.-Gravida, Nullipara
deren Vorstellung via Notarzt aufgrund starker kolikartiger Unterbauchschmer-
zen mit Erbrechen in der 33+ 1. SSW erfolgte. Initial sei es in der Hauslichkeit
zu einer Bewusstlosigkeit bei Kreislaufdysregulation gekommen. Sonografisch
zeigten sich bei der Aufnahme ein IUFT und massiv intraabdominelle freie Flts-
sigkeit. Bei einem hypovoldmischen Schock und V.a. intraabdominale Blutung
erfolgte umgehend eine Sectio caesarea nach Misgav Ladach.

Therapie Nach Inzision des Peritoneums mit Entleerung von groRen Koagel-
mengen und frischem Blut erfolgte nach Er6ffnung des unteren Uterinsegmen-
tes die Entwicklung eines toten Knaben aus Il. Beckenendlage. Bei der Revision
des Bauchraumes stellt sich eine arterielle Blutung im Bereich des Milzhilus dar,
welche von den hinzugezogenen Chirurgen notfallmagig versorgt wurde. Der
V.a. eine Ruptur eines Milzarterienaneurysma wurde durch eine Computerto-
mographie bestatigt, sodass der Entschluss zur interventionellen Therapie
getroffen wurde. Durch einen subintimalen Zugang tiber die A. lienalis sowie
iber die direkte Punktion des Aneurysmas iber einen transkutanen translie-
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nalen Zugang konnte durch Embolisation eine erfolgreiche zirkulatorische
Ausschaltung des Aneurysma spurium der A. lienalis links erreicht werden.
Outcome Die Patientin wurde postinterventionell intensivmedizinisch betreut
und konnte am 7. p.o. Tag bei stabilen Kreislaufverhdltnissen auf eine Normal-
station zuriickverlegt werden. Nach weiterem komplikationslosen Verlauf
konnte die Patientin am 19. p.o. Tag bei unauffélligem Abdominalbefund in die
Hauslichkeit entlassen werden. Es erfolgten daran anschlieRend bei Beschwer-
defreiheit regelmédRige Kontrollen mit u.a. unauffalligem Befund eines Abdo-
men-CTs. Im September 2023 stellte sich die Patientin in der vo. 16 +4. SSW
erneut in unserer Intensivschwangerenberatung vor. Bei bekannter Insertio
velamentosa wurde in der 36+ 0. SSW eine primare Re-Sectio caesarea nach
Misgav Ladach in SpA durchgefiihrt und ein lebensfrisches Mddchen wurde aus
. SL entwickelt (Gewicht: 2460 g; GroRe: 46 cm; APGAR: 8/9/9; pH-Wert: 7,23;
BE: -0,5 mmol/l). Aufgrund der Frithgeburtlichkeit und fetaler Anpassungssto-
rung erfolgte die Verlegung des Kindes in die Kinderklinik. Der postoperative
Verlauf gestaltete sich unaufféllig. Bei sekundarer Andmie erfolgte eine orale
Eisensubstitution. Die Entlassung der Patientin erfolgte am 5. p.p. Tag.
Schlussfolgerung Eine Ruptur eines Milzarterienaneurysmas prapartal bzw.
unter der Geburt ist ein seltenes Ereignis, welches jedoch mit einer hohen Le-
talitat von 75 % fiir die Mutter und 95 % fiir den Fetus verbunden ist. Nach ra-
scher Entscheidung zu einer Laparotomie ist es uns durch eine professionelle
interdisziplindre Zusammenarbeit gelungen, das Leben der Mutter zu retten
und die Moglichkeit zur Realisierung des bestehenden Kinderwunsches zu er-
halten.
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Zusammenfassung Das MRKH-Syndrom ist eine Hemmungsfehlbildung des
inneren weiblichen Genitales. Auch extragenitale Fehlbildungen kénnen vor-
liegen. Obwohl das Auftreten von Myomen sowie das Vorhandensein eines
Endometriums extrem selten sind, sollte bei entsprechender Symptomatik an
die Moglichkeit gedacht werden.

Anamnese und klinischer Befund Wir berichten von einer 41 jéhrigen Patien-
tin mit MRKH-Syndrom, die sich im Zustand nach Anlage einer Neovagina nach
Davydov mit langjdhrig bestehenden rezidivierenden Unterbauchbeschwerden
bei uns vorstellte. Bei Vaginalaplasie und primédrer Amenorrhoe erfolgte mit 15
Jahren auswadrtig eine Laparoskopie. Es wurden zwei rudimentdre Uterusanla-
gen mit unauffdlligen Tuben und Ovarien beschrieben. Zyklisch wiederkehren-
de Unterbauchschmerzen mit Einschrankung der Lebensqualitdt sowie die
Sterilitdt fihrten im Verlauf zu einer wachsenden psychischen Beeintrachti-
gung. In der gyndkologischen Untersuchung detektierten wir eine unklare
Raumforderung im kleinen Becken, welche sich in der Bildgebung als maligni-
tatssuspekter Tumor darstellte.

Diagnose und Therapie Die histologische Sicherung ergab ein Leiomyom.
Intraoperativ zeigten sich zwei groRendifferente Uterushdrner (9 cm Myom
rechts) mit unauffalligen Tuben und Ovarien. Im Bereich der Mesosalpinx links
detektierten wir einen Endometrioseherd (#ENZIAN P1). Wir fiihrten die Exstir-
pation der Uterushorner mit Salpingektomie beidseits mittels Querschnittla-
parotomie durch. Der histopathologische Befund bestatigte zwei Uterushérner
mit jeweils intramuralen Myomen, im kleineren Uterushorn zusatzlich mit
drisenreduziertem Endometrium. Nebenbefundlich konnte Endometriose
paratubar beidseits diagnostiziert werden.

Verlauf Zwei Monate nach der Operation waren die korperlichen Beschwerden
deutlich regredient. Die als unzureichend empfundene psychologische und
psychosoziale Betreuung wird seitdem nachgeholt und das eigene Krankheits-
erleben aufgearbeitet.
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Fallvorstellung Das sechsjdhrige Mddchen wurde von ihrer Pflegemutter zur
kindergyndkologischen Sprechstunde vorgestellt, aufgrund eines unangenehm
riechenden und dunklen vaginalen Ausflusses. Wahrend der Untersuchung
wurde ein bereits verheilter Riss am Hymenalsaum um 1 Uhr sowie ein fauliger
vaginaler Ausfluss mit unangenehmem Geruch festgestellt. Bei der Entnahme
eines vaginalen Abstrichs wurde ein fester Gegenstand entdeckt, der Abstrich-
tupfer war blau verfarbt. Sonographisch konnte in der Vagina ein schmaler,
echogener Reflex von etwa 2,5 cm Lange festgestellt werden. Mikrobiologische
Untersuchungen ergaben den Nachweis von E.coli, Pseudomonas aeruginosa
und Streptococcus pyogenes. Eine antibiotische Behandlung entsprechend
dem Resistogramm wurde eingeleitet. Aufgrund des klinischen Verdachts auf
einen intravaginalen Fremdkorper erfolgte die stationdre Aufnahme des Mad-
chens zur vaginalen Untersuchung unter Narkose.

Intraoperativer Befund Die Vulva ist leicht gerdtet, am Hymenalsaum bei 1
Uhr befindet sich eine alte Lasion. Beim Spreizen der Labiae majoris erscheint
bereits ein langlicher Fremdkorper intravaginal. Der Fremdkdrper wird mit einer
Kornzange gefasst und vorsichtig extrahiert, ohne Probleme zu bereiten. Es
handelt sich um eine Haarspange mit scharfen Kanten. Die Riickseite des
Fremdkorpers zeigt bereits Anzeichen von Erosion, was darauf hinweist, dass
der Fremdkorper bereits langere Zeit intravaginal gelegen hat. Die Portio ist
glatt und hat eine GréRe von 0,5x0,5 cm, die Scheidenwande sind ebenfalls
glatt und unverletzt. Es besteht eine minimale Blutung am Introitus auf 6 Uhr,
jedoch keine weiteren Verletzungen am Hymenalsaum. Eine digitale-rektale
Untersuchung zeigt Koprostase im Rektumampulle, ansonsten unaufféllig. Ein
Einmalkatheter mit 8 Charr wurde zur Urinableitung verwendet; der Urin ist
klar. Die Fortfiihrung der Antibiose ist nicht indiziert.

Diskussion Vaginale Fremdkorper konnen tiber lange Zeitrdume Symptome
verursachen oder asymptomatisch sein. Sie konnen auf Unwissenheit, Zufalle,
Boshaftigkeit, psychotische Tendenzen, Versuche sexueller Stimulation oder
sexuellen Missbrauch zuriickzufiihren sein. Kliniker sollten immer an das Vor-
liegen eines Fremdkdrpers in der Vagina denken bei Féllen von chronischem
vaginalem Ausfluss und unteren Bauchschmerzen, insbesondere bei jungen
Madchen.
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Einleitung Aufgrund der steigenden Sectiorate ist mit einem Anstieg mdgli-
cher Komplikationen nach vorhergehender Sectio zu rechnen. Neben Implan-
tationsstorungen stellen Defekte der Uterusnarbe ein Risiko in der Folge-
schwangerschaft dar.

Fall: Vorstellung einer 27-jahrigen 3. Gravida in 8 + 0 SSW nach Re-Sectio mit
Uterusnarbendefekt ohne Nachweis von Restmyometrium in der Vaginalsono-
grafie. Im Vorfeld wurde aufgrund des nicht kalkulierbaren Risikos einer Ute-
rusruptur die Beendigung der Schwangerschaft in Erwdgung gezogen. Als
Einzelfallentscheidung wurde die Narbenkorrektur in der Schwangerschaft
angeboten. Die Patientin entschied sich nach sorgféltiger Risiko-Nutzen-Auf-
kldrung fir die Fortsetzung der Schwangerschaft und die Uterusnarbenkorrek-
tur.In 11 +2 SSW wurde die Re-Re-Laparotomie nach Pfannenstiel mit Naht des
Uterusdefektes komplikationslos durchgefiihrt. Nach der Operation wurde die
Schwangerschaft engmaschig Giberwacht. Die Entbindung erfolgte als primédre
Re-Re-Sectio Caesarea in 38 + 0 Schwangerschaftswochen komplikationslos.
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Diskussion Uterusnarbendefekte, sog. Nischen, sind mégliche Folgen einer
Sectio. Prakonzeptionell durchgefiihrte operative Korrekturen stellen mittler-
weile eine gangige Therapie bei Beschwerden wie Infertilitdt, Unterbauch-
schmerzen oder Blutungsstérungen dar. Eine operative Rekonstruktion einer
dehiszenten Uterusnarbe in der Schwangerschaft oder gar einer Narben-
schwangerschaftistin der Literatur nurin Fallvorstellungen beschrieben, kann
fir manche Patientin aber eine Alternative sein.

017 Veranderungen der retinalen Mikrovaskulatur
im physiologischen Schwangerschaftsverlauf als Aus-
druck des kardiovaskuldren Stresstests — PAPYRUS
Studie
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Hintergrund Die nicht-invasive Messung von NetzhautgefdRen erlaubt die
friihzeitige Detektion von Veranderungen der Mikrovaskulatur, was wiederum
als pradiktiver Biomarker fiir spatere Herz-Kreislauf-Erkrankungen (CVD) ver-
wendet werden kann. Mittels Adaptiver Optik (AO, rtx1e, Imagine Eyes, Orsay,
Frankreich) lassen sich nicht-invasive, hochauflésende in-vivo-Messung der
Mikrovaskulatur durchfiihren. Derzeit liegen keine Daten zur Verdnderung der
Mikrovaskulatur im physiologischen Schwangerschaftsverlauf vor.

Methode Wir fiihrten Langsschnittuntersuchungen der arteriellen, retinalen
Mikrovaskulatur mithilfe der AO bei einer 30-jdhrigen, gesunden Frau mit Zwil-
lingsschwangerschaft von der 23. Schwangerschaftswoche (SSW) bis drei Tage
nach der Geburt durch. Zwei, hinsichtlich des Messdatums und Gestationsal-
ters, verblindete Priifer ermittelten das mittlere Wand-zu-Lumen-Verhdltnis
(WLR) der untersuchten Netzhautarterie.

Resultate Im Verlauf der Schwangerschaft kam es zu einem klinisch signifi-
kanten Anstieg der mittleren WLR bis zur 36. SSW. Ab der 37. SSW wurde ein
Abfall der WLR beobachtet.

Diskussion Die gezeigte relevante Verdnderung der WLR kann als Ausdruck
des reversiblen GefdR-Remodelings und der Anpassung an die Volumenbelas-
tung in der Schwangerschaft interpretiert werden und ist somit ein weiterer
Hinweis darauf, dass eine Schwangerschaft als kardiovaskularer Belastungstest
gesehen werden kann. Bereits ein physiologischer Schwangerschaftsverlauf
fiihrt zu signifikanten mikrovaskuldren Veranderungen, die durch die AO de-
tektiert werden konnen. Es sind noch gréRere Veranderungen bei hypertensi-
ver Schwangerschaftserkrankung und Gestationsdiabetes zu erwarten. Wir
glauben daher, dass die Messung der retinalen Mikrovaskulatur eine friihzeiti-
ge Erkennung kardiometabolischer Veranderungen ermdglichen kann und die
Methode das Potenzial zur Pradiktion des individuellen, kardiovaskuldren Risi-
kos birgt. Derzeit ist eine Studie verschiedener Risikogruppen intra- und post-
partal sowie 15 Jahre nach hypertensiver Schwangerschaftserkrankung in Re-
krutierung.
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Zielsetzung Die intrahepatische Schwangerschaftscholestase (ICP) weist ein
hohes Risiko perinataler Komplikationen bis zum intrauterinen Fruchttod auf.
Klinische Diagnostika sind hinsichtlich der Pradiktion ICP-typischer Komplika-
tionen limitiert. Eine fetale Kardiomyozytenschadigung durch Gallensdurederi-
vate so wie alterierte fetale Herzfrequenzvariabilitdt (HRV) bei ICP wird postu-
liert. Die CTG-basierte HRV-Analyse soll daher als mogliche additive
non-invasive Uberwachungsmodalitit evaluiert werden.
Methoden|Materialien In einer retrospektiven Kohorte 48 Schwangerer mit
ICP (ICD 026.6 und erhdhte Gallensduren (GS) und/oder Leberfermente) wur-
den digitale CTG-Aufzeichnungen im Vergleich zu unauffilligen Schwanger-
schaften (n=50) ausgewertet. Nach Ausschluss gestorter Areale, Artefaktkor-
rektur und fetaler Zustandsklassifikation der CTGs erfolgte die standardisierte
computerisierte HRV-Analyse. Mit GEE-Analyse wurde die HRV zwischen ICP
und gesunden Feten verglichen. Die Pradiktionsfahigkeit eines negativen pe-
rinatalen Outcomes (NPO) durch HRV- und klinische Parameter wurde mit bindr
logistischen Regressionsmodellen nach Selektion mit Recursive Feature Elimi-
nation untersucht.

Resultate BeilCP (GS>19 pmol/l) zeigten sich im Vergleich zu gesunden Feten
6 HRV-Parameter signifikant erniedrigt (z.B. HighFrequency p=0,000). Inner-
halb der ICP-Feten konnten HRV-Unterschiede in Abhdngigkeit der GS-Hohe
detektiert werden. Bei ICP (GS> 19 pmol/l) zeigten sich 8 von 13 untersuchten
HRV-Parametern fiir ein NPO pradiktiv (z.B. erniedrigte KZV, p=0,043 und er-
hohte Dezelerationskapazitat, p=0,006). Mit steigenden GS-Werten ermog-
lichten mehr HRV-Parameter eine Diskrimination. Die Kombination aus klini-
schen (GA, BMI, Gewichtszunahme, Graviditdt, maternales Alter) und
HRV-Parametern der sympathischen Modulation und Komplexitét der fHF
zeigte sich am besten pradiktiv fiir ein NPO (AUC 78 %, Sens. 82 %, Spez. 48 %).
Der Maximalwert der maternalen GS hatte auch hier einen signifikanten Einfluss
in der Pradiktion (p=0,001).

Diskussion Die HRV-Analyse bei ICP stellt einen ergdnzenden Ansatz der nicht-
invasiven fetalen Uberwachung mit Pradiktionspotenzial fiir das perinatale
Outcome dar. Die Uberpriifung und Validierung hinsichtlich der Verbesserung
des Managements von ICP-Schwangerschaften an prospektiven Kohorten wer-
den angestrebt.
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Einleitung Das ovarielle Uberstimulationssyndrom (OHSS) ist eine mittlerwei-
le seltene aber potentiell lebensbedrohliche Komplikation der assistierten
Reproduktion (AR). Die Pravalenzin Deutschland betragt 0,3 % (Jahrbuch Deut-
sches IVF Register 2021/2022). Durch die MaRnahmen der ovariellen Stimula-
tion kommt es zur einer Erhohung der Kapillarpermeabilitat mit Volumenshift
in den sog. dritten Raum. Das klinische Bild reicht von einer Bauchumfangszu-
nahme mit leichten Beschwerden bis hin zu massiv vergroRerten zystisch ver-
anderten Ovarien, Aszites und Pleuraergiissen. Eine weitere Form des OHSS ist
das seltene spontane OHSS, welches durch Mutationen des FSH-Rezeptor-Gens
hervorgerufen werden kann. Das klinische Bild entspricht dem des OHSS im
Rahmen der AR.

Case Report 23-Jdhrige Patientin (G2/P1)in 11+0 Schwangerschaftswochen
nach spontaner Konzeption mit dem klinischen Bild eines OHSS Grad Ill nach
WHO, jedoch nur mit diskret Aszites und ohne Himokonzentration. Sonogra-
phisch zeigten sich zystisch veranderte und vergroRerte bis zur Leber reichen-
de Ovarien. Anamnestisch bestand die selbe Symptomatik in der vorherigen
Schwangerschaft. Zwischen den Schwangerschaften war die Patientin asymp-
tomatisch. Als Ursachen fiir die Uberstimulation konnten andere Differential-
diagnosen ausgeschlossen werden. Genetisch wurde eine bisher nicht beschrie-
bene Mutation im FSH-Rezeptor-Gen c¢.1379 T>A, p.(Leu460gIn) detektiert.
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Das klinische Bild war im Verlauf der Schwangerschaft spontan riickldufig. Auf
Wunsch der Patientin erfolgte in 38 +0 SSW die primare Sectio.

Diskussion Moglicherweise kommt es durch die FSH-Rezeptor Mutation
Leu460GIn zu einer verringerten Spezifitdt des FSH-Rezeptors mit konsekutiver
Aktivierung durch B-hCG, welches wie FSH zu den Glykoproteinen gehort.
Schlussfolgerung Bei vergroRerten Ovarien in der Schwangerschaft nach
spontaner Konzeption sollte neben anderen Differentialdiagnosen an die sel-
tene Entitdt des spontanen OHSS durch eine FSH-Rezeptor-Mutation gedacht
werden.
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Kiinstliche Intelligenz (KI) birgt gegenwadrtig ungeahnte Méglichkeiten der
verbesserten, gemeinsamen Entscheidungsfindung von Mensch und Maschine.
Im EU-geforderten, internationalen Forschungsprojekt TANGO wird die An-
wendung kiinstlicher Intelligenz in medizinischen, 6konomischen sowie sozi-
alen Kontexten der hybriden Entscheidungsfindung untersucht.

Der Peripartalzeitraum wahrend der Schwangerschaft und nach Geburt stellt
eine sensible Lebensphase dar. Es bieten sich multiple Ansatzpunkte die Ent-
wicklung von Familien und Kindern von Beginn an nachhaltig zu begtinstigen
und eine informierte Entscheidungsfindung fiir die Gesundheitspravention zu
unterstiitzen.

Die zukiinftige Anwendung innovativer KI-Systeme in der beddirfnisorientierten
Personalisierung der Gesundheitspravention zielt auf die Optimierung und
Erweiterung menschlicher Entscheidungsfindung mit positivem Einfluss auf
soziale Gerechtigkeit und gesellschaftlichen Fortschritt ab.

In einer prospektiven Studie am Universitdtsklinikum Halle soll die Anwendung
einer digitalen, Kl-unterstiitzten Gesundheitsapplikation als ,Lotse“ fiir
schwangere Patientinnen, erganzend zur requldren Schwangerschaftsvorsorge,
denindividuellen Unterstiitzungsbedarf evaluieren. Durch personalisierte Bil-
dungs- sowie Praventionsangebote und interaktive Kontaktmaoglichkeiten zum
Gesundheitsnetzwerk wird die Patientenkompetenz und Gesundheit gefordert.
Uber einen Follow-Up Zeitraum von 7-12 Monaten postpartal wird die Effekti-
vitdt der Anwendung dieses Entscheidungsunterstiitzungssystems beztiglich
des Patient-Reported Outcomes (PRO) anhand der Nutzungsdaten untersucht.
Ein Vergleich der Kl-unterstiitzten Testversion der Gesundheitsapplikation zur
Nicht-Kl-unterstiitzten Kohorte wird langfristig angestrebt.

021 Geburtsverlauf, fetales und miitterliches
Outcome bei Zwillingsgeburten - eine retrospektive
Analyse

Autorinnen/Autoren Rose L., Redlich A., Ignatov A

Institut Universitatsklinik fir Frauenheilkunde, Geburtshilfe und
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Einleitung Mehrlingsgeburten sind im Vergleich zu Einlingsgeburten mit ei-
nem héheren perinatalen Morbiditats- und Mortalitatsrisiko assoziiert. Ziel der
Retrospektivanalyse ist es, das mitterliche und fetale Outcome von Zwillings-
geburten abhangig vom Geburtsmodus zu vergleichen und Faktoren aufzuzei-
gen, die fiir das Geburtsmanagement von Bedeutung sind.
Material/Methode In der Retrospektivanalyse wurden 277 Zwillingsgeburten
ab der 35. SSW untersucht, die zwischen 2010 und 2019 an einer Universitats-
frauenklinik auftraten. Beriicksichtigt wurde der Einfluss von mitterlichen
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Parametern auf den Geburtsmodus. Des Weiteren wurde das mtterliche Out-
come sowie das fetale Outcome in Abhdngigkeit vom Geburtsmodus analysiert
und verglichen. Unterschiede zwischen den Gruppen wurde mit Hilfe einer
One-Way-ANOVA mit dem Zwischensubjektfaktor ,Gruppe“ analysiert. Im
Falle eines signifikanten Haupteffekts ,,Gruppe“ wurden bonferroni-korrigierte
ungepaarte T-Tests gerechnet. Gruppenunterschiede bzgl. kategorialer Varia-
blen wurden mit Hilfe von Kreuztabellen (Chi2-Test bzw. Fisher’s exakter Test)
analysiert und ebenfalls fir multiple Vergleiche korrigiert.

Ergebnisse Esfanden 97 (35.0%) vaginale Entbindungen (VE), 99 (35,7 %)
Primdre Sectios (PS), 70 (25.3 %) Sekundare Sectios (SS) und 11 (4 %) VE bei
Kind 1 mit anschlieRender SS bei Kind 2 (VE1/SS2) statt. Das fetale Outcome
abhdngig von VE, PS und SS zeigte keine signifikanten Unterschiede in Bezug
auf APGAR nach 1,5 und 10 min. Bei Kind 1 zeigten sich keine Unterschiede des
NapH, jedoch zeigten VE einen groRBeren BE (-3.26 + 3.96) als PS (-1.53 + 2.06,
p=0.002) und SS (-0.90+ 3.67, p=<0.001). Kind 2 wies einen geringerer pH
und groBeren BE bei VE (pH: 7.27 + 0.07, BE: -3.02 + 2.77) im Vergleich zu PS
(PH: 7.30+ 0.05, p=0.026, BE: -1.41+ 2.53, p=<0.001) und SS (pH: 7.31+
0.05,p=<0.001, BE:-1.08 £ 3.22, p=<0.001) auf. Dem entgegen zeigten bei-
de Kinder ein hdufigeres Auftreten respiratorischer Stérungen bei PS
(21.4%/17.2%) und SS (18.8%/22.9%) entgegen VE (2.1%/7.3%) (p=<0.05).
Darlber hinaus stellte sich eine hiufigere Behandlung von Kind 2 auf der Neo-
natologie bei PS (45.5 %) und SS (52.9 %) im Vergleich zu VE (30.9 %) dar
(p=<0.05). Das Outcome von Kind 2 bei VE1/SS2 stellte sich in allen 0.g. Para-
metern schlechter als bei den anderen Geburtsmodi dar (p=<0.05).
Diskussion Vaginale Mehrlingsgeburten mitKind 1in Schadellage konnen an
einer Klinik mit hoher perinatalmedizinischer Expertise durchgefiihrt werden,
da sie u.a. mit einem geringeren Risiko fir eine stationdre Behandlung ftir Kind
2 assoziiert sind. Wird jedoch nach vaginaler Entbindung von Kind 1 die Indi-
kation fiir eine Sekundare Sectio bei Kind 2 gestellt, ist das mit einem im Ver-
gleich zu allen anderen Geburtsmodi deutlich schlechteren Outcome fiir Kind
2 verbunden.
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Einleitung Beim fetomaternalen Transfusionssyndrom (FMTS) kommt es zu
einem relevanten Ubertritt von fetalen Blutzellen in den miitterlichen Kreislauf
wahrend der Schwangerschaft oder unter Geburt. Ein geringer Austausch von
Blut und Plasmateilen zwischen Mutter und Kind ist bekannt und verlduft in
den meisten Fdllen symptomlos. Das FMTS ist insgesamt eine seltene Erkran-
kung, bei der es bei nur einer von 3.000-10.000 Geburten zu einem klinisch
relevanten fetalen Blutverlust kommt. Die fetale Mortalitat ist dabei abhdngig
von der Hohe des verlorenen Blutvolumens und betragt laut Literatur 15-36 %.
Ein relevanter fetaler Blutverlust ist dabei als ca. 30 mL beschrieben. Zu den
Risikofaktoren zdhlen GefdRverdnderungen oder Stérungen der Plazenta, Trau-
mata oder iatrogen entstandene Verletzungen der GefaRe und Strukturen.
Symptomatisch wird das FMTS durch eine fetale Andamie, welche bis zum int-
rauterinen Fruchttod fiihren kann. Im CTG kann sich die fetale Andmie durch
ein sinusoidales Frequenzmuster zeigen. Bei der Mutter kann es im Rahmen
einer Transfusionsreaktion zur Himolyse kommen.

Die Diagnosesicherung erfolgt bei Verdacht einer fetalen/neonatalen Andmie
durch den postpartalen Nachweis von fetalen Erythrozyten im maternalen Blut.
Fallspezifisch muss die sofortige Entbindung mit anschlieBender Erythrozyten-
transfusion des Neugeborenen bzw. die intrauterine Transfusion zur Uberbrii-
ckung einer Lungenreifeinduktion diskutiert werden. Diese Entscheidung er-
folgt dabeiimmerindividuell in Abhdngigkeit der Schwangerschaftswoche und
Schwere der Andmie.
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Fallbericht Eine 35-jdhrige I. Gravida 0. Para stellte sich bei 39 SSW mit abneh-
menden Kindsbewegungen und suspektem CTG im KreiBsaal vor. Der bisheri-
ge Schwangerschaftsverlauf war unaufféllig. Im CTG zeigte sich ein sinusoida-
le Frequenzmuster sowie dopplersonographisch eine fetale Andmie (Vmax
90,74m/s, 1.5 MoM), sodass die eilige Entbindung per sectionem erfolgte. Es
wurde blasser, hypotoner Junge (APGAR 4/5/6, pH-Wert 7,15, BE -8,9 mmol/L)
geboren. Unmittelbar postnatal erfolgte bei einem neontalen Hb-Wertvon 2,4
mmol/L die Transfusion von einem Erythrozytenkonzentrat. Der Kleihauer-
Betke-Test bestatigte die Verdachtsdiagnose eines fetomaternalen Transfu-
sionssyndroms mit einem Anteil von 21,70 % von fetalen Zellen im miitterlichen
Blut. Das Neugeborene wurde auf der Neo-ITS weiter betreut und konnte stabil
am 2.Lebenstag mit einem Hb-Wertvon 6,7 mmol/L zur Mutter zuriickverlegt
werden. Die Mutter war blieb symptomfrei und es erfolgte die Entlassung am
3. postpartalen Tag.

Diskussion Aufgrund der hohen Mortalitat sollte eine FMTS differenzialdiag-
nostisch bei abnehmenden Kindsbewegungen, sinusoidalem CTG oder fetaler
Andmie bedacht werden. Ein Kleihauer-Bethke-Test kann die Diagnose besta-
tigen.
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Ein isolierter, nicht-immunologischer fetaler Aszites ist eine seltene pranatale
Diagnose. Es kommen verschiedene Differentialdiagnosen in Betracht, wobei
sich in ca. 20 % der Fille eine gastrointestinale Atiologie, wie die intrauterine
Darmperforation, finden ldsst.

Im vorliegenden Fallbericht berichten wir von einer 35-jahrigen Drittgravida,
welche in der 23. SSW mit einem isolierten, fetalen Aszites auffiel. Im Verlauf
zeigte sich zudem eine fetale Kardiomegalie, Hepatomegalie und Hydrozele
testis. Ein erweitertes TORCH Screening sowie Antikérper-Suchtest fielen un-
aufféllig aus. Differentialdiagnostisch wurden eine intrauterine Darmperfora-
tion, Einmiindungsstérungen der lymphatischen Abflusswege, eine kardiale
Genese sowie genetische Syndrome diskutiert.

Eine invasive Diagnostik mittels einer Amniocentese erbrachte eine Verdande-
rungim c.1063C>T im DES Gen. Hierbei handelt es sich um eine Variante un-
klarer Signifikanz. Pathogene Veranderungen in diesem Gen sind u. a. als Ursa-
che fiir die autosomal dominant vererbte dilatative Kardiomyopathie Typ 1.
Aufgrund einer fetalen Makrosomie mit aszites-assoziierten Abdomenumfang
von>40cm wurde sich zur primaren Re-Sectio entschieden. Bei 37 + 0 SSW
erfolgte die sekundare Re-Sectio bei einsetzender Wehentatigkeit. Postnatal
wurde durch Sonographie und Rontgen beim Kind eine lleumperforation dia-
gnostiziert. Die anschlieBende kardiologische Diagnostik zeigte unauffallige
Befunde. Am ersten Lebenstag erfolgte die Laparotomie mit kurzstreckiger
Teilresektion des terminalen lleums und Anlage eines endstandigen lleostomas
und Zékostomie. Als ursachliche Diagnose wird ein Mekoniumpfropf vermutet.
Der Verlauf dieses Fallberichts unterstreicht die Relevanz der pranatalen Diag-
nostik sowie die Wichtigkeit der interdisziplindren Zusammenarbeit am Peri-
natalzentrum Level 1, um einindividuelles Therapiekonzept fiir die Schwanger-
schaft, Geburt und neonatale Phase zu erstellen.

024 Altert die Plazenta oder stresst sie sich zu
Tode? Chronologische oder stressinduzierte Senes-
zenz als pradominanter Phanotyp in der Plazenta

Autorinnen/Autoren Weber G.7, GroRe S.7, Nonn 0.2, Samsel D.3,
Berndt A.3, GaRler N.3, Groten T.!
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Einfiihrung und Ziele Die Alterung der Plazenta im Verlauf der Schwanger-
schaft ist ein normales physiologisches Phanomen. Mit fortschreitender Ge-
stationsdauer werden in der Plazenta zunehmend Seneszenzmarker exprimiert.
Gleichzeitig kommt es im Verlauf der Schwangerschaft zur Abnahme von an-
tioxidativ wirkenden Proteinen wie der Superoxiddismutase (SOD) und dadurch
zur Akkumulation von oxidativem Stress. Moglicherweise kdnnen eine man-
gelnde Kompensationsmaglichkeit von oxidativem Stress und vorzeitiger pla-
zentarer Alterung eine plazentare Insuffizienz bis hin zum intrauterinen Frucht-
tod bedingen.

Tatsachlich zeigen Studien in Plazenten bei fetaler Wachstumsrestriktion (FGR)
vermehrt Marker fiir zelluldre Seneszenz und oxidativen Stress, bei gleichzeitig
reduzierter antioxidativer Kapazitat. Auch Plazenten terminnaher Totgeburten
zeigen im Vergleich zu Plazenten gesunder Termingeburten ein erh6htes Level
an oxidativem Stress.

Wir stellen die Frage, ob die gesunde Plazenta chronologisch altert oder ob die
Alterung Folge von im Laufe der Schwangerschaft akkumuliertem Organstress
ist, welcher in der kranken Plazenta, wie z.B. bei FGR friiher akkumuliert und
die Plazenta damit auch friiher altern Idsst.

Methoden In Plazenta-Schnitten von Formalin-fixierten, Paraffin-eingebette-
ten Plazentablockchen aus allen Schwangerschaftstrimestern werden per
Multiplex-Immunfluoreszenz (mIF) gleichzeitig Marker fiir Seneszenz (p16,
p21), oxidativen Stress (8-OHdG) und die antioxidative Kapazitdt (SOD2) sowie
die verschiedenen Zellpopulationen der Plazenta, Trophoblast (Cytokeratin 7),
Stroma (Vimentin) und Endothel (CD31) angefarbt. AnschlieRend wird deren
Expression tiber die Trimester und in Terminplazenten von gesunden und FGR-
Plazenten verglichen.

Ergebnisse In ersten Versuchen konnten wir bereits Unterschiede in der Ver-
teilung der verschiedenen Zellpopulationen im Verlauf der Schwangerschaft,
sowie eine Abnahme der SOD2-Expression, als Ausdruck der abnehmenden
oxidativen Kapazitat im Stroma tiber den Schwangerschaftsverlauf nachweisen.
Diskussion Die bisherigen Ergebnisse zeigen, dass die mIF als Methode geeig-
net ist, um die Expression von Markern fiir Seneszenz und die antioxidative
Kapazitatin den unterschiedlichen Zellpopulationen der Plazenta nachzuweisen
und es scheint sich eine chronologische Abnahme der oxidativen Kapazitét zu
bestétigen.

025 Interdisziplindre Begleitung von der Konzep-
tion bis zum Wochenbett bei Patientinnen mit
chronisch entziindlichen Darmerkrankungen (CED)

Autorinnen/Autoren Heihoff-Klose A., Hecker M.2, Stepan H.1,

Mehdorn M.3
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Die Begleitung von Frauen mit chronisch entziindlichen Darmerkrankungen
(CED) von der Konzeption bis zum Wochenbett ist eine interdisziplindre Her-
ausforderung.

Die CED erreichen haufig bei beiden Geschlechtern im fruchtbaren Alter ihr
Maximum an Aktivitdt. Mangelndes Wissen (iber krankheitsspezifische Aspek-
te der Begleitung von CED-Patientinnen bei der Realisierung ihres Kinderwun-
sches flihrt oft dazu, dass sie kinderlos bleiben. Wenn auch bei Patientinnen
mit hoher Krankheitsaktivitat oder bei Status nach Laparotomien mit konse-
kutiven Adhésionsbildungen eine eingeschrankte Fertilitat vorliegen kann, ist
das nicht grundsatzlich bei CED Patientinnen der Fall. Eine Fortsetzung der
immunsuppressiven und immun modulatorischen Medikation wahrend der
Schwangerschaft gilt als sicher und mindert das Risiko fiir Exazerbationen. Da-
beiist eine engmaschige Uberwachung der Mutter und des Fetus obligatorisch
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und alle therapeutischen Option (konservativ, interventionell, chirurgisch)
sollten zuvor interdisziplindr besprochen werden. Ein erhohtes Risiko fiir vor-
zeitige Wehen, fetale Wachstumsretardierung und eine erh6hte Sectiorate
bestehen fiir Frauen mit CED. Wenn auch die Spontangeburt bei unkomplizier-
ten Verlaufen in der Literatur empfohlen wird, gilt bei einer aktiven perianalen
Erkrankung die primare Sectio als Entbindungsmodus der Wahl. An 4 Fallbei-
spielen der vergangenen Jahre mochten wir exemplarisch die Beratung, Beglei-
tung und Behandlung von Patientinnen mit CED im interdisziplindren Setting
von CED-Gastroenterologen, Geburtsmedizinern und kolorektale Chirurgen
des Universitatklinikums Leipzig darstellen.

026 Inflammatory skin and bowel disease beim
Neugeborenen - eine Kasuistik
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Im Oktober 2023 stellte sich eine 33-jdhrige VI. Gravida, Il. Para erstmalig in
der 26 +3. SSW in unserer Klinik vor. Bei vorzeitigen Wehen und einem Frucht-
blasenprolaps wurde eine Lungenreifeinduktion mit Dexamethason unter i.v.
Tokolyse, sowie eine Antibiotikaprophylaxe mit Ampicillin durchgefiihrt.

Bei vorzeitigem Blasensprung erfolgte einen Tag nach der Erstvorstellung eine
sekunddre Sectio caesarea nach Misgav-Ladach in ITN.

Es wurde ein extrem unreifes Neugeborenes aus Querlage geboren (995 g, 36
cm, APGAR 5/7/9, Na-pH: 7,33, BE -1,9 mmol/l)

Bei der Erstuntersuchung auf der neonatologischen ITS zeigte das Madchen mul-
tiple Himatome, eine 6dematdse Haut und Alopecia sowie eine Hyperexzitabilitat.
In den ersten Lebenstagen wurden eine wechselnde metabolische Azidose,
eine Elektrolytstérung und eine Glukosurie bei Normoglykdmie nachgewiesen.
Sonographisch ein auffilliger Nierenbefund. Es bestand ein extrem gesteiger-
ter Flssigkeitsbedarf bis maximal 300 ml/kgKG/d.

Der Hautbefund wurde zunehmend erythrodermatisch, ichthyosiform mit
deutlicher Schuppenbildung und intertrigindse Erosionen. Bei ausbleibender
Besserung wurde die Familienanamnese erweitert und eine genetische Diag-
nostik sowie dermatologische Mitbetreuung eingeleitet.

Es wurde eine Therapie mit glycerinhaltiger Plegecreme/Basiscreme und Natri-
umhydrogencarbonat-Pulver Bider angesetzt. Zusatzlich erfolgte eine Substitu-
tionstherapie mit Natriumbicarbonat, Kalium, Magnesium und Spurenelementen.
In der durchgefiihrten genetischen Diagnostik wurde eine pathogene Variante
im EGFR-Gen in homozygoter Form nachgewiesen. Diese Variante ist vereinbar
mit einer EGFR-assoziierten entzlindlichen Haut- und Darmerkrankung bei
Neugeborenen.

Die Patientin erhdlt aktuell eine Hautpflege mit Natriumhydrogencarbonat-
Pulver Bader, Prednicarbat, Octenidin-Creme, Adtop und Vitop Creme, sowie
eine Substitutionstherapie mit Magnesium,eine Rachitisprophylaxe mit Vitamin
D,eine Inhalationstherapie mit Salbutamol, NaCl-0,9 % und Budesonid, eine
atemanaleptische Therapie mit Coffeincitrat und eine symptomatische Thera-
pie mit Fenistil, Espumisan, Lactulose und Infloran.

Aufgrund des Nachweises einer hypertrophen Kardiomyopathie mit minimaler
Mitralklappeninsuffizienz wurde eine Therapie mit Metoprolol angesetzt.
Schlussfolgerung Nach Literaturrecherchen ist das “Inflammatory skin and
bowel disease, neonatal 2” Syndrom eine seltene, lebensbedrohliche autoin-
flammatorische Erkrankung mit Immunschwéche, welche durch wiederkeh-
rende Entziindungen und Infektionen der Haut und des Darms von Geburt an
gekennzeichnet ist. Die Erkrankung folgt einem autosomal-rezessiven Erbgang.
Diese Erkrankung wurde bei mindestens 18 friihgeborenen Roma-Kindern aus
16 Familien mit homozygoter Mutation c.1283G>A (p.Gly428Asp) in EGFR
beschrieben.

Die Erkrankung ist fastimmer tédlich (medianes Uberleben weniger als 6 Mo-
nate), der therapeutische Fokus liegt auf der symptomatischen Therapie.
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Einleitung Im Rahmen der Stoffwechselstérung von maternalem GDM oder
Adipositas konnen Veranderungen am fetalen Herzen auftreten, die dessen
Funktion beeintrachtigen und mit einem ungiinstigen neonatalen Outcome
(adverse perinatal outcome — APO) assoziiert sein konnen. Die Analyse fetaler
Herzzeitstrecken (HZS) und Herzfrequenzvariabilitat (HRV) stellen non-invasi-
ve, additive Uberwachungsmethoden der fetalen kardialen Elektrophysiologie
und autonomen Aktivierung dar. In dieser prospektiven Studie wurden daher
Feten von Mittern mit GDM und Adipositas auf Verdnderungen der vorgeburt-
lichen HRV und HZS hinsichtlich des pradiktiven Potentials fiir das neonatale
Outcome sowie in Abhangigkeit der maternalen Stoffwechsellage untersucht.
Methoden Frauen im Alter 18-40 Jahren mit Einlingsschwangerschaften ab
der 34. SSW wurden rekrutiert. Dabei werden Subkollektive GDM, Adipositas
oder Kontrollgruppe, mit ansonsten unauffdlligem Schwangerschaftsverlauf
unterschieden. Bei Rekrutierung wurde eine Ultraschalluntersuchung, eine
Blutentnahme, eine computergestiitzte Kardiotokographie (cCTG) und ein
fetales Elektrokardiogramm (fEKG) durchgefiihrt. AuBerdem wurden stoff-
wechselrelevante Parameter des Nabelschnurblutes zur Geburt bestimmt und
binnen der ersten 48 Lebensstunden ein neonatales EKG (nEKG) erhoben. Die
Analyse der HZS und HRV erfolgte mit einer arbeitsgruppen-intern standardi-
sierten MATLAB-basierten Software. Der primdre kombinierte Endpunkt aus
operativer Entbindung aufgrund fetalen Stresses, NICU-Aufnahme, Nabel-
schnur-pH< 7,1 und/oder 5-Minuten APGAR< 7 definiert das APO. In dieser
ersten Analyse wurden einfache Gruppenvergleiche und binarlogistische Re-
gression mit einem Signifikanzniveau von p<0,05 angewendet.

Ergebnisse Eswurden 56 Schwangere mit GDM, 28 adipdse und 116 gesunde
Schwangere rekrutiert. Bei neonatalem APO und maternalem GDM fanden sich
signifikant erh6hte HbA1c-Werte bei Einschluss (5,49 % vs. 5,3 %, p=0,045) als
auch bei Geburt (5,69 % vs. 5,38 %, p<0,01). Sowohl im Gesamtkollektiv als
auchin den Subkollektiven fanden sich vier Parameter des fEKG und der cCTG-
basierten HRV, die bei APO signifikant verdndert waren. Hinsichtlich deren
pradiktiven Potenzials konnte in einem bindr logistischem Regressionsmodell
jedoch kein Parameter identifiziert werden, der ein ungiinstiges neonatales
Outcome vorhersagen konnte. Unabhdngig davon zeigt sich eine Korrelation
der HZS zwischen fEKG und nEKG.

Diskussion Die schlechte maternale Stoffwechseleinstellung bei GDM beein-
flusst das perinatale Outcome negativ. Dessen Pradiktion anhand cCTG-basier-
ter HRV-Analytik und fEKG war in den untersuchten Kollektiven jedoch in einer
ersten Analyse nicht moglich. Innerhalb des GDM-Kollektivs bleibt der HbA1c
der starkste Pradiktor eines ungtinstigen Outcomes. Die Korrelation zwischen
den fetalen und neonatalen HZS deutet darauf hin, dass das fEKG ein zuverlds-
siges Instrument zur Darstellung von Verdanderungen der fetalen Erregungs-
ausbreitung sein kann.

028 Sonographische Messung der Conjugata vera
zur Geburtsplanung bei Beckenendlage - Erste
Ergebnisse der TRUVABB-Studie

Autorinnen/Autoren Lia M., Stepan H.
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Zielsetzung Die Conjugata vera ist das BeckenmaR, welches zur Planung einer
vaginalen Geburt aus Beckenendlage am haufigsten ermittelt wird. Eine MRT-
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Untersuchung zur Bestimmung der Conjugata vera ist jedoch aus verschiedenen
Griinden nicht fir alle Schwangeren zuganglich. Die TRUVABB-Studie unter-
sucht, ob die Conjugata vera mittels transperinealen Ultraschall ahnlich genau
gemessen werden kann wie mittels eines MRT.

Methodik Die TRUVABB-Studie ist eine prospektive Beobachtungsstudie, wel-
che Schwangere einschlieRt, die eine vaginale Geburt aus Beckenendlage an-
streben. Bei diesen erfolgt zum Zeitpunkt der Geburtsplanung ein transperi-
nealer Ultraschall, mit dem die Conjugata vera gemessen wird. AnschlieBend
erfolgt eine Pelvimetrie mittels MRT des Beckens, an der ebenfalls die Conju-
gata vera von zwei verschiedenen Unterucher:innen (Geburtshilfe und Radio-
logie) gemessen wird. Somit wird die Conjugata vera jeder Patientin von drei
Untersucher:innen gemessen, welche beziiglich der anderen Messung verblin-
det sind. Der Vergleich der Messungen erfolgt mittels Bland-Altman-Analyse
und Interklassenkorrelation (ICC).

Ergebnisse Insgesamt wurde bei 13 Schwangeren innerhalb der TRUVABB-
Studie die Conjugata mittels transperinealem Ultraschall und MRT gemessen.
Die sonographische Messung zeigte mit einer ICC von 0.93 (95 %-Cl: 0.8 - 0.97)
exzellente Ubereinstimmung mit der Messung am MRT durch eine
Untersucher:in der Geburtshilfe. Im Vergleich zu der Messung durch eine
Untersucher:in der Radiologie (am MRT) zeigte der transperineale Ultraschall
ebenfalls eine exzellente Ubereinstimmung (ICC: 0.86; 95 %-Cl: 0.61 - 0.95).
Die Korrelation zwischen den beiden Messungen am MRT (Untersucher:in der
Geburtshilfe und der Radiologie) zeigte hingegen einem ICC von 0.88 (95 %-Cl:
0.66 - 0.96). In der Bland-Altman-Analyse zwischen der Messung durch den
Ultraschall und dem MRT (geburtshilfliche Untersucher:in) zeigte eine mittlere
Abweichung (Bias) von 0.17 cm mit einem Toleranzbereich von -0.2 bis 0.55
cm. Ahnlich war der Vergleich zwischen sonographischer Messung und der
Messung am MRT durch eine Untersucher:in der Radiologie (mittlere Abwei-
chung: -0.11 cm; Toleranzbereich: -0.94 bis 0.71 cm).

Zusammenfassung Die Messung der Conjugata vera mittels transperinealen
Ultraschall ist bei Beckendlagen zuverldssig moglich und scheint einer Messung
durch das MRT nicht unterlegen zu sein.

029 Entbindungsmodus bei Zustand nach Sectio
caesarea - eine Auswertung der Perinatalerhebung
Thiiringen und Sachsen (2014-2018)
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Fragestellung Multiple Einflussfaktoren bedingen den Erfolg einer vaginalen
Entbindung bei Zustand nach Sectio caesarea (VBAC). Hier wurde untersucht,
welche Rolle die Muttermundweite zur Aufnahme in den KreiRsaal sowie eine
vorherige Konisation auf den Entbindungsmodus nach einem friiheren Kaiser-
schnitt spielen.

Methoden Fiir die retrospektive Datenanalyse der Perinatalerhebung von
Thiringen und Sachsen der Jahre 2014-2018 wurden 30.684 Geburten mit
dem Risiko Zustand nach Sectio caesarea identifiziert und entsprechend der
Klassifikation nach Robson die Gruppe V (Z. n. Sectio) stratifiziert.
Ergebnisse e unreifer der Muttermund zur stationdren Aufnahme einge-
schétzt wird, umso hoher ist die Rate an Re-Sectiones caesareae (p< 0,001).
84,0 % der Schwangeren werden bei Z. n. Sectio caesarea bei einem angepass-
ten Bishop-Score 0 erneut durch Sectio caesarea entbunden, dies fallt bei einem
Score von 1 bereits auf 40,3 % der Flle - eine Risikoreduktion von 43,7 %. Um
weitere 23,9 % sinkt die Wahrscheinlichkeit auf eine Re-Sectio caesarea bei
einem angepassten BSC von 2 auf nur noch 16,4 %. Bei einem Score von 3 wer-
den nurnoch 9,6 % der Schwangeren erneut durch Kaiserschnitt entbunden.
Bei nur 2,7 % der Schwangeren nach Sectio caesarea (Robson V) und 1,1 % der
eingeleiteten Nulliparae (Robson Ila) war eine vorangehende Konisation doku-
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mentiert. Jeweils mehr als die Hélfte des beobachteten Kollektivs hatten keine
vorherige Konisation (Robson V: 50,1 %, Robson Ila: 54,7 %). Ohne das anam-
nestische Risiko einer Konisation werden tber die Hdlfte der Schwangeren
(56,3 %) in der Gruppe Robson V per Folgekaiserschnitt entbunden. Schwan-
gere mit zugleich Z. n. Konisation und Z. n. Sectio entbinden dagegen zu 69,9 %
via naturalis und erhielten nurin 14,8 % eine primdre und in 10,5 % eine sekun-
ddre Re-Sectio caesarea (p< 0,001). Die Wahrscheinlichkeit fiir eine Re-Sectio
caesarea bei Z. n. Konisation ist um 66,5 % niedriger als ohne (OR 0,335; 95 %-
Kl: 0,288-0,390). Dem gegentiiber werden Nullipara nach Einleitung (Robson
lla) mit Z. n. Konisation zu 34,9 % und zu 27,3 % ohne Konisation durch sekun-
dére Sectio caesarea entbunden (p=0,182). Wird die Kaiserschnittrate in den
Kollektiven Robson V und Robson Illa mit anamnestischem Risiko einer Konisa-
tion gegentibergestellt, findet sich eine vergleichbare Kaiserschnittrate von
etwa einem Drittel (Robson V 30,1 %, Robson Ila 34,9 %).
Schlussfolgerungen |e fortgeschrittener der Muttermundbefund zum Zeit-
punkt der stationdren Aufnahme ist, umso groRer ist die Chance auf eine va-
ginale Entbindung bei Z. n. Kaiserschnitt. Das anamnestische Risiko einer Ko-
nisation senkt die die Wahrscheinlichkeit einer Re-Sectio.

030 Strangulation der Nabelschnur durch Amnion-
band mit intrauterinem Fruchttod in MCDA Gemini-
graviditdt: Ein Fallbericht
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Beobachtet in einer von tiber 10.000 Lebendgeburten, stellt die Amniotic-Band-
Sequence eine seltene und pranatal schwer diagnostizierbare Ursache fiir
kindliche Fehlbildungen und intrauterinen Fruchttod dar. In den meisten
beschriebenen Féllen kam es durch die Abschniirungen der Blutzufuhr zu Mal-
formationen oder Amputationen der Extremitdten, viel seltener zur Strangu-
lation der Nabelschnur, Craniofazial- und Organdeformitdten. Zurzeit sind noch
keine sicheren Risikofaktoren fiir diese Erkrankung bekannt.

Wir berichten tber eine 37-jdhrige Patientin (II. Gravida, I. Para), die sich in
unserer Behandlung wéhrend einer Risikoschwangerschaft mit monochorial-
diamnialer Geminigraviditat, die durch ICSl entstanden ist, befand. AuRerdem
hatte die Patientin bei Kinderwunsch und ausgepragter Endometriose mehr-
fache Hysteroskopien und Laparoskopien in der Vorgeschichte, sowie Prée-
klampsie in friiherer Schwangerschaft. Die Schwangere wurde in dieser Kons-
tellation engmaschig in unserer Intensivschwangerenberatung tiberwacht. Die
Entwicklung beider Zwillinge verlief zeitgerecht und unauffallig bis zur 22. SSW,
als bei einer Routineuntersuchung unerwartet keine Herzaktion mehr bei einem
der Zwillinge nachweisbar war. Zu diesem Zeitpunkt war die Ursache fiir den
intrauterinen Fruchttod nicht bekannt. Angesichts der extremen Unreife des
zweiten Zwillings, sowie des stabilen Zustandes des vitalen F6tus und der
Schwangeren, entschieden wir uns zur Prolongation der Schwangerschaft. 6
Tage nach der Feststellung des IUFT trat ein vorzeitiger Blasensprung auf. Die
Schwangerschaft wurde unter antibiotischer Abschirmung fortgesetzt, jedoch
musste 4 Tage nach dem Blasensprung, in 23 + 1 SSW, bei Verdacht auf Triple |
eine Sectio durchgefiihrt werden. Intraoperativ wurde eine extrem seltene
Umschlingung der Nabelschnur des verstorbenen Zwillings durch ein Amnion-
band festgestellt, die zur Unterbrechung der Blutzufuhr und folglich zum int-
rauterinen Fruchttod fiihrte. Der zweite Zwilling wird derzeit noch in der Kin-
derklinik betreut.
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Zusammenfassung Wir beschreiben den Fall einer 31-jdhrigen Erstgebéren-

Postpartaler Harnverhalt

den mit ausgepragtem postpartalen Harnverhalt mit einer Blasenfiillmenge
von>2600ml bei Diagnosestellung.

Anamnese und klinischer Befund Die Patientin war nach vaginaler Geburt
mit fetaler Makrosomie, Dammriss Il °, mediolateraler Episiotomie und Atonie
I1° stationdr iberwacht worden. Nach anfanglich anamnestisch unauffalliger
Miktion gab die Patientin am zweiten Tag postpartal hdufigen Harndrang ohne
relevante Harnmengen an. Sonographisch wurde ein Harnverhalt mit>2600ml
Restharn diagnostiziert.

Diagnose Der postpartale Harnverhalt ist definiert als die Unfahigkeit, inner-
halb von sechs Stunden nach Geburt oder nach Entfernung eines Blasenkatheters
selbststandig zu miktionieren. Die Pathophysiologie ist nach wie vor nicht end-
gliltig geklart, man geht von einer multifaktoriellen Genese mit Einfluss von
unterschiedlichen Risikofaktoren, wie protrahierte Geburt, fetale Makrosomie,
hohergradige Dammrisse, Episiotomien und peridurale Andsthesien, aus.

Der postpartale Harnverhalt istim Wochenbett eine seltene Komplikation, die
jedoch oft unterschatzt und untertherapiert wird. Informationen zu Diagnostik,
Risikofaktoren, Pravention und Therapieansétzen sind in der Literatur nur we-
nig vorhanden und eine einheitliche Leitlinie ist derzeit nicht verfiigbar. Wenn
nicht friihzeitig erkannt, kénnen langfristige Komplikationen die Folge sein und
sich betrachtlich auf die Lebensqualitat der jungen Patientinnen austiben.
Therapie und Verlauf Nach Ausschluss einer traumatischen Ursache wurde
mit fraktionierter Blasenentleerung, Blasentraining, Anleitung zur Selbstkathe-
terisierung, Beckenboden-Elektrostimulation und Myocholin-Therapie begon-
nen. Unter engmaschiger Kontrolle waren erste Erfolge 21 Tage postpartal zu
datieren und eine restharnfreie Miktion sechs Wochen nach Entbindung wieder
maglich. Mithilfe des Falls soll die Bedeutung einer friihzeitigen Diagnosestel-
lung, kontinuierlichen interdisziplindren Therapie und einheitlichen Behand-
lungsempfehlung dieser seltenen, aber weitreichenden Komplikation im Wo-
chenbett in den Fokus gertickt werden.
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Einleitung Die Gestational Alloimmune Liver Disease (GALD) ist eine seltene
Alloimmunerkrankung. Ausgelost wird diese durch maternale plazentagangige
Antikorper, die sich gegen fetale Hepatozyten richten. Unbehandelt geht sie
mit einer hohen fetalen Letalitdt durch Leberversagen und Hdmochromatose
einher. Das Wiederholungsrisiko fiir Folgeschwangerschaften ist hoch. Eine
maogliche Therapieoption ist die pranatale Prophylaxe mit intravendser Immun-
globulingabe.

Fallbericht 24-jdhrige Il. Gravida I. Para. Vorerkrankungen: Adipositas (BMI
42kg/m2), Insulin-Resistenz Typ B, Hypothyreose. Z.n. IUFT in der 24. SSW
(2023). Nach fetaler Obduktion V.a. GALD bei fetaler Himochromatose. Aktu-
elle Schwangerschaft: Dichoriale diamniale Gemini mit zeitgerechter Entwick-
lung Gestationsdiabetes, ansonsten unauffélliger Schwangerschaftsverlauf.
Die Erstgabe Immunglobulin erfolgte in der 19. SSW und wird wochentlich bei
guter Vertrdglichkeit bis zur Entbindung fortgefiihrt.

e22

Ausblick Die Patientin und Feten sind weiterhin wohlauf. Wir werden (iber das
weitere Outcome berichten.
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Fragestellung Die kontinuierliche Glukoseliberwachung ist fester Bestandteil
der Diabetesbehandlung. Dennoch wird der regelmaRige Einsatz bei Gestati-
onsdiabetes (GDM) immer noch kritisch diskutiert. Seit der Zulassung im Jahr
2017 setzen wir immer mehr iscCGM-Systeme bei unseren Patientinnen mit
GDM ein. Der Einfluss zu hoher ndchtlicher Glukosewerte auf das tiberschie-
Rende fetale Wachstum ist bekannt. Dennoch ist eine differenzierte Beurteilung
der nichtlichen Glukosewerte mit Hilfe der tiblichen ambulanten Glukosepro-
file (AGP) nicht moglich. Zudem gibt es bisher keine AGP Auswertung fiir GDM,
da keine offiziellen Grenzwerte fiir die kontinuierliche Messung bei GDM exis-
tieren. Ziel der Studie war es, ein Tool zur Erstellung von AGPs sowie der Ana-
lyse der Time in Range (TIR) speziell fiir die nachtlichen Glukosewerte bei GDM
zu entwickeln und die Daten mit dem Large for gestational age (LGA) Status bei
Geburt zu korrelieren.

Material und Methodik 100 Patienten mit iscCGM wurden in die Studie auf-
genommen. Zweiwdchige AGPs wurden unter Verwendung unserer an GDM
angepassten AGPs zu 3 Zeitpunkten (ZP-1:30-32 Wochen (n=84), ZP-2: 34-36
(n=78) und ZP-3:38-40 (n=56)) ermittelt, und die nachtliche TIR [ %] wurde
anhand von 3 Kategorien (5,3, 5,0 und 4,7 mmol/l) bewertet, wobei TIR>=70%
als relevant angesehen wurde.

Ergebnisse Die LGA-Rate betrug 17 %. Die mittlere ndchtliche TIR betrug bei
ZP-160%<5,3 mmol/l, 46 % fir 5,0 und 30 % fiir 4,7; fir ZP-2: 64 %, 51 % und
34 % und ZP-3:60%, 49 % und 35 %. Nachtliche TIR>=70 % wurde bei 35% (<5,3
mmol/l), 19% (<5,0 mmol/l) und 6 % (<4,7mmol/l) bei ZP-1 erreicht, ZP-2:
45%,25%, 6% und ZP-3: 40%, 19 % und 11 %. Verallgemeinerte gemischte
Modelle ergaben keine signifikanten Korrelationen zwischen den verschiedenen
ndchtlichen TIR-Werten und LGA. Es gab jedoch Trendunterschiede: 25 % der
Frauen, die in der 38-40. Schwangerschaftswoche keine TIR>=70% unter 5.3
mmol/l erreichten, hatten eine LGA, verglichen mit 10 %, wenn das Ziel erreicht
wurde.

Diskussion Es war moglich, AGPs und nachtliche TIRs fir Patientinnen mit
GDM zu erstellen, und erste Trends in der Analyse zeigen Unterschiede im kind-
lichen Outcome. Wichtige Einflussfaktoren wie BMI und Gewichtszunahme auf
die LGA-Rate wurden in der aktuellen Analyse aufgrund der geringen Patien-
tenzahl noch nicht berticksichtigt, missen aber als moglicher Grund fiir die
fehlende Signifikanz diskutiert werden. Neben den vielen positiven Aspekten
von CGM-Systemen in der Versorgung von GDM-Patienten liefern die so ge-
wonnenen Glukosedaten weitere Informationen, die zum besseren Verstandnis
der Erkrankung und damit zur Verbesserung der mitterlichen und fetalen Er-
gebnisse genutzt werden kénnen.
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Hintergrund Desmoplastische Verdnderungen der Tumormikroumgebung,
die unter anderem durch die gesteigerte Bildung kollagener Fasern von Tumor-
assoziierten Fibroblasten (CAFs) gekennzeichnet sind, sind haufig mit einem
klinisch schlechten Verlauf assoziiert. Es existieren viele heterogene Subpopu-
lationen von CAFs, die tiber ihre Oberflichenmarker charakterisiert werden
konnen. Der Grad der Desmoplasie kann am HE-Schnitt von ,.keinen desmo-
plastischen Verdnderungen® (Grad 0) bis ,,stark ausgepragten Veranderungen
(Grad 3) klassifiziert werden. Wéhrend tiber die Pathogenese von Desmoplasie
beim Zervixkarzinom bisher nur wenig bekannt ist, konnte bei anderen Tumo-
rentitdten die Rolle des Angiotensin-II-Typ-1-Rezeptors (AT1R) bei der Regula-
tion von CAFs hervorgehoben werden. Die vorliegende retrospektive Studie
zielt darauf ab, die desmoplastischen Veranderungen des Gewebes beim Zer-
vixkarzinom genauer zu untersuchen, und die Klassifizierung durch die Etab-
lierung eines Algorithmus zur Quantifizierung zu verbessern.

Methodik Zur Quantifizierung desmoplastischer Verdnderungen wurden HE
und Pikro-Sirius-Rot (PSR) Farbungen von 40 FFPE-Tumorpraparaten von Pa-
tientinnen mit Zervixkarzinom im FIGO-Stadium-Ib- oder Il angefertigt und
digitalisiert. Die Tumorzellen und das Tumorstroma wurden durch manuelle
Annotation im PSR-gefdrbten Gewebe von zehn Patientinnen erfasst, um einen
Trainingsdatensatz zu generieren. Mit Ansdtzen des maschinellen Lernens wur-
de auf der Grundlage des Trainingsdatensatzes ein Algorithmus etabliert, der
kollagene Fasern im Gewebe quantifiziert und die Metriken Tumor-Stroma-
Ratio, Kollagendichte und Kollagengehalt erhebt.

Ergebnisse Die Messwerte von 40 analysierten Patientinnen mit Plattenepi-
thelkarzinom wurden bereits erhoben. Die vorldufige Analyse zeigte eine sig-
nifikante Erhéhung der Werte der Kollagendichte bei Patientinnen mit stark
ausgeprdgten desmoplastischen Verdnderungen im Vergleich zu Patientinnen
mit abwesender oder schwacher Desmoplasie (p< 0,05). Bei dem Vergleich
der Tumor-Stroma-Ratio und des Kollagengehalts in den beiden Gruppen konn-
te in dieser Stichprobe noch kein statistisch signifikanter Zusammenhang fest-
gestellt werden.

Ausblick Wir beabsichtigen die Analyse weiter auszudehnen, und auch Pati-
entinnen mit Adenokarzinom in die Kohorte aufzunehmen. Die erhaltenen
Ergebnisse werden mit klinischen Parametern wie Infiltrationstiefe, Tumorgra-
dierung und Gesamtuberleben korreliert. Die Quantifizierung desmoplastischer
Verdnderungen beim Zervixkarzinom gewinnt besonders an Bedeutung, da die
Tumormikroumgebung als Ansatzpunkt neuer therapeutischer Interventionen,
wie der gezielten Blockade des ATTR, verstdrkt in den Fokus der Forschung
riickt.
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Hintergrund Bereitsim Friithstadium einer Brustkrebserkrankung kann es zur
hdmatogenen Absiedelung von Krebszellen kommen. Diese sogenannten Dis-
seminierten Tumorzellen (DTCs) gelangen vom Primartumor iber BlutgefaRe
und Lymphbahnen ins Knochenmark, wo sie als Mikrometastasen verbleiben
und als ein unabhdngiger prognostischer Faktor fiir Rezidive und Fernmetas-
tasen gelten [1]. Bisherige Verfahren zum Nachweis dieser seltenen Zellen
bedienen sich der alleinigen immunzytologischen Anfarbung des epithelialen
Markers Cytokeratin. Aktuelle Forschungsergebnisse konnten jedoch zeigen,
dass vor allem mesenchymale DTCs mit einer schlechteren Prognose assoziiert
sind [2]. Ein besonders aggressiver Subtyp ist das triple-negative-Mammakar-
zinom (TNBC), welches durch eine hohe Proliferation und mangelnde thera-
peutische Angriffspunkte gekennzeichnet ist.

Geburtsh Frauenheilk 2024; 84: e11-e34 | © 2024. Thieme. All rights reserved.

In der vorliegenden Studie wurden heterogene DTC-Subpopulationen im Kno-
chenmark von insgesamt 80 TNBC-Patientinnen, die sich zwischen 2019 und
2023 in unserer Klinik in Behandlung befanden, untersucht und mittels sequen-
zieller Multiparameter-lmmunfluoreszenz-Farbung charakterisiert.
Methodik Es wurden Knochenmarksproben von TNBC-Patientinnen im Pri-
madrstadium (n=67) und bei einer Rezidiverkrankung (n=13) entnommen. 80 %
der Patientinnen erhielten vor der primdren Operation eine neoadjuvante Che-
motherapie (NACT). Es wurde eine zweistufige Immunfluoreszenzfarbung mit
ablosbaren Antikérper-Fluorochrom-Konjugaten entwickelt. Insgesamt konn-
ten dadurch sechs verschiedene Marker (Cytokeratin (CK), Vimentin (Vim),
CD45, PD-L1, Ki67 und HER2) an ein und derselben Zelle angefarbt werden.
Die Kernfarbung wurde mit DAPI durchgefiihrt. Pro Patientin wurden 2 Millio-
nen Knochenmarkszellen untersucht.

Ergebnisse Durch die Multiparameter-lmmunfluoreszenzfarbung konnten bei
56 % der TNBC-Patientinnen DTCs im Knochenmark detektiert werden. Dabei
wiesen 18 % der DTCs einen rein epithelialen Phdnotyp (CK+, Vim +) auf, 27 %
prasentierten sich als ausschlieRlich mensenchymal (CK-, Vim +). Die Mehrheit
der Zellen (55 %) zeigte sowohl epitheliale als auch mesenchymale Eigenschaf-
ten (CK+, Vim+). 75% der DTCs exprimierten den Proliferationsmarker Ki67.
Das Oberfldchenprotein fiir PD-L1 konnte auf 41 % der DTCs nachgewiesen
werden. HER2-positiv waren 8 % der detektierten Tumorzellen. Das am haufigs-
ten vorliegende DTC-Profil war: CK+, Vim +, PD-L1-, Ki67 +, HER2-, CD45-.
Ausblick Mit der etablierten Multiparameter-Immunfluoreszenzfarbunglassen
sich DTCs unterschiedlichster Subpopulationen detektieren. Durch eine Korre-
lation mit klinischen Daten sollen Aussagen zu einer moglichen prognostischen
Relevanz einzelner DTC-Phanotypen getroffen und potenzielle therapeutische
Targets auf DTCs beschrieben werden.
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Background The Trophoblast Cell Surface Antigen 2 (TROP-2) is associated
with invasiveness and tumor progression in several malignancies (Cubas et al.
2010, Wang et al. 2008). Strong TROP-2-expression is associated with poor
prognosis in cervical carcinoma (Liu et al. 2013). Recently, TROP-2 was identi-
fied as a target protein for treatment of solid tumors using antibody-drug con-
jugates (ADGC; Bardia et al. 2021b, Coates et al. 2021). The data for the expres-
sion of Trop2 in CXis limited (Liet al. 2013, Dum et al. 2022)

Methods Trop2 expression was evaluated using an H-score as previously de-
scribed (Bignotti et al. 2012, Liu et al. 2013, Tang et al. 2018). The staining
intensity (SI) was scored as negative (0), weak (1), moderate (2) or strong (3).
The percentage of positively stained tumor cells was calculated as 0 (complete
negative staining of tumor cells), 1 (1-10 % positive stained tumor cells), 2 (11-
50%) and 3 (51-100 %). Overall staining results were calculated by SI x percen-
tage staining. The overall staining scores of Trop2 correlated with the histolo-
gical subtype of CX and p16-expression as a surrogate marker for HPV-association.
The evaluation of immunohistochemistry for Trop2 blinded to p16-status.
Results 100 CX were included in the study. 79 represented squamous (SCC)
and 21 adenocarcinomatous (AC) histology. Overall 5% were negative for p16-
immunostaining (4 AC, 1 SCC). All cases represented at least moderate diffuse
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expression of Trop2. There were no differences between histologic subtype
(p>0.05), nor p16-expression status (p>0.05).

Conclusions It has been shown that the antibody drug conjugate (ADC) to-
poisomerase-1-inhibitor irinotecal, coupled via a linker to a humanised 1gG-
Tntibody hRS7 binding to TROP-2 (i.e. sacitumzumab) represents an effective
treatment approach to several carcinoma types (Bardia et al. 2021a and b,
Coates etal. 2021). Virtually all examined CX showed at least moderate staining
for TROP-2 within the tumor cells. So, TROP-2 may represent a potential target
for ADCin cervical cancer. There are no differences of TROP-2 expression within
the different histological subtype (SCCvs. AC) and p16-expression (positive vs.
negative).
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Objectives We have recently described a predictive/prognostic model for
ovarian cancer, exploiting commonly available clinico-pathological parameters
and the ovarian serum biomarkers mesothelin (MSL), human epididymis pro-
tein 4 (HE4) and cancer-antigen 125 (CA125). Considering urine as a prototype
non-invasive sample, we investigated whether serum levels of these biomarkers
are mirrored in urine and compared their clinical relevance in matched serum
vs. urine samples.

Methods MSL, HE4 and CA125 were quantified in urinary (n=172) and mat-
ched serum samples (n=188) from ovarian cancer patients (n=192) using the
Lumipulse G chemiluminescent enzyme immunoassay (Fujirebio).

Results While absolute concentrations of MSL or CA125 were higherin serum
than in matched urine samples, HE4 concentrations were considerably higher
in urine than in serum. Nonetheless, relative intra-patient levels of all three
biomarkers strongly correlated between matched serum vs. urine samples and
were unrelated to BRCA1/2 mutational status. Consequently, prediction of
surgical outcome or relapse/death by MSL, HE4 or CA125 was similarly efficient
among urinary-vs. serum-based detection. HE4 provided the highest capacity
to predict surgical outcome or relapse/death among both body fluids (urine:
AUC=0.854; serum: AUC=0.750, respectively). All clinically relevant findings
regarding the investigated urinary biomarkers were equally reproducible
among raw vs. creatinine-normalized datasets, suggesting that normalization
may have subordinate priority for urine-based analysis of these biomarkers.
Conclusion We report that the capacity of MSL, HE4 and CA125 to predict
surgical outcome and relapse/death is equivalent between serum vs. urine-
based detection. Urinary biomarkers, in particular HE4, may provide an addi-
tional dimension for prognostic modeling in ovarian cancer.
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Zielsetzung Die Zukunft der Gynakologie ist kritisch- Hebammen gefiihrter
KreiRsaal, Mammaoperationen durch plastische Chirurgen und gynékologische
Eingriffe durch Viszeralchirurgen. Am Beispiel des ASV soll der drohende Verlust
der onkologischen Systemtherapie beschrieben werden.

Materialien Die Mitgliedschaft eines Gyndkologen am Kernteam ASV gyna-
kologische Tumore ohne Subspezialisierung setzt die erfolgreiche Weiterbil-
dung Gynakologische Onkologie voraus. Ein Gyndkologe mit Medikamentdser
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Tumortherapie (wenn nach Dezember 2015 abgeschlossen) ist explizit vom
ASV-Kernteam ausgeschlossen.

Methoden Anhand der Homepage asv-servicestelle.de wurden die ASV Teams
gelistet und Mitglieder des Kernteams ausgezahlt. Des Weiteren wurde erfasst,
welches Fachgebiet die Teamleitung innehat. Zusatzlich wurden die Vorsitzen-
den der Landesdrztekammern kontaktiert, um die Zahlen der erfolgreich ab-
geschlossenen Priifungen Gynakologische Onkologie in den Jahren 2021/2022
zu erfassen.

Ergebnisse Insgesamtwurden 116 ASV Teams Gynakologische Tumore ohne
Subspezialisierung erfasst. Es waren 320 (23 %) Gynakologen, 510 (36 %) Inter-
nisten and 551 (39 %) Strahlentherapeuten im Kernteam. Die Teamleitung lag
zu 66 % bei der Gynakologie. 15 Landesédrztekammern gaben Riickmeldung zu
erfolgreich bestandenen Priifungen Gyndkologische Onkologie. 2021 absol-
vierten 57 Gyndkologen die Priifung. In 3 Bundesldndern gab es mehrals 5
bestandene, in 3 Bundesldndern keine bestandene Priifung. 7 Bundesldnder
hatten iber beide Jahre 3 oder weniger bestandene Priifungen.
Zusammenfassung Bisher wurden viele weltweite Standards in der Gyndko-
logischen Onkologie durch Gynédkologen aus Deutschland etabliert. Die rapide
Weiterentwicklung der Systemtherapie und die zunehmende Komplexizitdt
erfordert eine hochspezialisierte Betreuung, die von den vorwiegend operativ
tatigen CGyndkologischen Onkologen nicht erbracht werden kann. Im Hinblick
auf die geringe Anzahl von Gyndkologen im ASV sowie die Priifungszahlen ist
ein Verlust der Systemtherapie aus der Gynakologie unaufhaltsam.
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Background: Lymphangioleiomyomatosis (LAM) is a rare, slow progressing,
low-grade neoplasm that primarily effects premenopausal women. The disease
is of systemic nature and well known for its pulmonary involvement with cystic
destruction, but extra-pulmonary disease may occur and present as renal an-
giomyolipoma or lymphangioleiomyomtous lesions in different organs. LAM-
associated lesions may present mutations in the tuberous sclerosis complex
gens and may develop sporadically or in the context of tuberous sclerosis as
hereditary disease. Incident LAM may represent the sentinel finding of the di-
sease.

Methods: A data base research was performed for LAM in gynecological surgi-
cal specimens. H&E-stained slides were re-examined for exact localization of
the LAM within the specimen. Immunohistochemical stains were reevaluated
for expression patterns. Clinical data were retrieved for the presence of tu-
berous sclerosis.

Results: The age ranged from 32 to 78 years (mean =54 yrs, median=55 yrs),
with 8/13 were < 55 years. One woman had a history of LAM with lung involve-
ment and another woman had clinical diagnosis of tuberous sclerosis. Overall,
no history of renal angiomyolipoma or PEComa noted. 9/13 women underwent
surgery for gynecological malignancy, 2/13 for endometriosis and complex
atypical endometrium hyperplasia and 2/13 for pelvic discomfort and pelvic
lymphadenopathy. On histological examination 10/13 women incidentally
presented LAM involvement in 1 to 9 lymph nods (median=1,5) with a lesion
size of 0,5 to 12 mm (median=2,3 mm), mainly located subcapsular or in the
nodal parenchyma, one half with extranodal spread in the fatty tissue. 3/13
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women showed extranodal involvement of the retroperitoneum, myometrium,
and the hilum of the ovary. The neoplasm stained in most cases positive for
HMB45 (patchy 9/13, focal 1/13), for desmin (4/7) and smooth muscle actin
(3/3), with negativity for borad spectrum cytokeratins (6/6) and S100 (3/3).
LAM was associated with tuberous sclerosis in 2/13 patients.

Conclusion: LAM is a rare systemic disease, which mainly involves the lungs.
Nevertheless, abdominal nodal or extranodal manifestations may occur and
therefore should be considered as a differential diagnosis in the spectrum of
abdominal spindle cell neoplasm. Itisimportant to report the incidental finding
of even small foci of LAMs as a clue for women with yet unrecognized tuberous
sclerosis complex.
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Die vaginale Endozervikose ist eine seltene Form von Miillergangs-Ldsionen mit
endozervix-artigen Driisen im Bereich der Vaginalschleimhaut, historisch meist
infolge intrauteriner Diethylstilbestrol Exposition. Noch seltener ist eine mali-
gne Transformation. Wir berichten tiber einen 27-jdhrigen Verlauf einer aus-
gepragten vaginalen Endozervikose, die letztendlich in ein Adenokarzinom
libergegangen ist. Die Patientin wurde erstmals 1997 wegen verstdrktem,
wdssrigem Fluor auffdllig, es erfolgten eine Koagulation einer Ektopie sowie
eine Konisation. Der histologische Befund ist uns nicht bekannt. Wegen persis-
tierendem Fluor erfolgte 2017 die Hysterektomie. In der Cervix wurde eine
lobuldre glanduldre Hyperplasie, in den Scheidenanteilen eine vaginale Ade-
nose nachgewiesen.

2018 erfolgte die Vorstellung in unserer Dysplasiesprechstunde wegen persis-
tierendem Fluor. Hier zeigte sich eine schwammartig verdickte Scheidenwand
mit Ausfiihrungsgangen und hier starker, wassriger Sekretion. Es war eine Hor-
montherapie geplant, perspektivisch eine Kolpektomie aufgrund des erhéhten
Entartungsrisikos. Die Patientin entschied sich jedoch dagegen. Im Januar
dieses Jahres erfolgte die Wiedervorstellung wegen vaginaler Blutungen und
des V.a. ein Malignom am Scheidenapex. Es wurde ein Adenokarzinom vom
gastrischen Typ mit Blaseninfiltration gesichert.

Es erfolgte die Durchfiihrung einer vorderen Exenteration mit lleum-Conduit-
Anlage sowie eine Omentektomie mit Sigmateilresektion (R0) aufgrund von
intraabdominalen Metastasen.

Anhand des Falles prasentieren wir eine Literaturrecherche fiir den seltenen Fall
einer vaginalen Endocervikose sowie deren maligner Transformation.
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Berichtet wird iber das Auftreten eines Pseudomyxoma peritonei bei Vorliegen
eines muzingsen Borderlinetumors des rechten Ovars.

Das ohnehin sehr seltene Krankheitsbild tritt typischerweise in Kombination
mit einem muzindsen Tumor des Gastrointestinaltraktes auf (v.a. Appendixtu-
mor), so dass in Kombination mit einem Ovarialtumor von einer Raritat gespro-
chen werden kann.

Im Mai 2023 stellte sich die 71-jahrige Patientin nach Durchfiihrung einer Com-
putertomographie wegen des Verdachtes auf ein groBenprogredientes Ovari-
alkarzinom (27cm messend) mit Aszites und Peritonealkarzinose in unserer
Klinik vor. Sonographisch sahen wir einen multilokuldren, teils echoreichen/
echoarmen Tumor mit pathologischen Flussmuster in der Dopplersonographie.
Daneben reichlich klarer als auch echoreich erscheinender Aszites. Die Patien-
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tin beklagte eine sichtbare Zunahme des Bauchumfangs mit entsprechender
Drucksymptomatik. Bereits 2 Jahre zuvor stellten wir die Indikation zur opera-
tiven Therapie bei Verdacht auf ein Ovarialkarzinom, die Operation wurde
patientenseitig abgesagt. Nun erneute Indikation zur diagnostischen Laparo-
skopie mit histologischer Sicherung. Dabei stellte sich ubiquitdr Aszites dar,
sowie ein den gesamten Bauchraum ausfiillender prall-elastischer Tumor mit
weiRlich-brockligen Auflagerungen, die ebenfalls auf dem Peritoneum und
zwischen den Darmschlingen zu finden waren. Es wurde anschlieBend die La-
parotomie mit Hysterektomie und Adnexektomie durchgefiihrt, wobei in der
endgiltigen Histologie ein muzindser Borderlinetumor des Ovars sowie das
Pseudomyxoma peritonei diagnostiziert wurde. Postoperativ befindet sich die
Patientin in der Nachsorge ohne Hinweis auf ein Rezidiv.
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Das Vulvakarzinom ist die vierhdufigste gyndkologische Krebserkrankung in
Deutschland. 2018 erkrankten 3270 Frauen an einer malignen Neuerkrankung
der Vulva (Inzidenz 4,4/100.000/Jahr); 2019 verstarben 1016 Frauen an der
Erkrankung. Eine standardisierte Systemtherapie in der fernmetastasierten
Situation gibt es nicht. (2) (Oonk M et al.: European Society of Gynaecological
Oncology Guidelines for the Management of Patients with Vulvar Cancer -
Update 2023 - Int | Gynecol Cancer 2023).

Somit gibt es eine Rationale, Systemtherapie-Studien mit neuen Substanzen,
z.B. mit Immunocheckpoint-Inhibitoren, zumindest in bestimmten Populatio-
nen (Hohe TMB und/oder hohe PDL 1-Expression im Tumor) beim metastasier-
ten Vulvakarzinom durchzufiihren (1) (Chargari C et al.: | Clin Oncol; Mar 2024 ).
Fallvorstellung Wir berichten tiber eine 85-jdhrige Patientin, welche sich seit
Januar 2020 aufgrund eines Plattenepithelkarzinoms der Vulva in unserer Be-
handlung befindet. Initial erfolgte bei Primarerkrankung die weite Tumorexzi-
sion rechts sowie Sentinel-Lymphonodektomie inguinal rechts (pT1b pNO
(0/1sn) MO G2, RO LO VO Pn0, UICC-Stadium IB).

Anfang Dezember 2022 stellte sich die Patientin dann mit beidseitigen cutan
perforierten inguinalen Leisten-Lymphknoten-Metastasen vor. Ein CT-Staging
zeigte auRerdem eine ausgedehnte pulmonale Metastasierung sowie eine Aus-
dehnunginsinguinale Weichgewebe. Wegen der pulmonalen Fernmetastasen
wurde auf eine Radiotherapie der Leisten verzichtet. Die Biopsie eines Leisten-
Tumors erbrachte ein G2-Plattenpithelkarzinom mit sehr hoher PD-L1-Expres-
sion (CPS 92), sodass wir eine Systemtherapie mit Carboplatin AUC5 Tag 1 /
Pembrolizumab 200 mgi.v.Tag 1, q 3wks in Analogie zum metastasierten Zer-
vixkarzinom begannen. Nach 6 Zyklen Carboplatin und guter partieller Remis-
sion wurde die Therapie im Mai 2023 auf Pembrolizumab 200mg i.v. g3wks bei
der dlteren Patientin mit eingeschrankter Nierenfunktion deeskaliert. Nach
insgesamt 19 Gaben Pembrolizumab 200 mg-q 3wks (Stand April 2024) zeigt
sich eine Komplettremission der Leistenbefunde sowie eine stabile Situation
hinsichtlich der pulmonalen Metastasierung ohne Anhalt fiir Progression. Die
Patientin befindet sich aktuell in einem guten Allgemeinzustand (ECOG 1).
Diskussion und Schlussfolgerung Die Studienlage zur Therapie des fortge-
schrittenen Vulvakarzinoms ist limitiert (2,3). Eine Phase-IlI-Studie existiert
bisher nicht. Die KEYNOTE-158-Studie schloss insgesamt 101 Patientinnen mit
fortgeschrittenem und metastasiertem Vulvakarzinom ein, die mit Pembroli-
zumab allein therapiert wurden (4). Die overall response rate (ORR) betrug
10,9 % - eine Patientin zeigte eine cCR, 10 Patientinnen mit cPR. Die ORR fiir
Patientinnen mit einer hohen Tumormutationslast (TMB high) betrug 17 % im
Vergleich zu denen mit einer niedrigen TMB (3,4 %). Die PDL 1-Expression im
Tumor war kein Pradiktor fiir die ORR.

e25



& Thieme

043 Fetale Magnetresonanztomographie - Analyse
der fetalen Herzfrequenz, der fetalen Herzfrequenz-

variabilitdt sowie der maternalen Bauchhauttempe-

ratur

Autorinnen/Autoren Haase |.7, Cho-N6th C. H.7, Mentzel H. J.7,

SchleuBner E.2, Schmidt A.3, Z6llkau J.2

Institute 1 Institut fir Diagnostische und Interventionelle Radiologie,
Universitdtsklinikum Jena, Deutschland; 2 Klinik fiir Geburtsmedizin,
Universitdtsklinikum Jena, Deutschland; 3 Biomagnetisches Zentrum, Klinik
fur Neurologie, Universitatsklinikum Jena, Deutschland

DOI 10.1055/s-0044-1787241

Hintergrund Die fetale Magnetresonanztomografie (fMRT) ist ein wichtiges
erganzendes bildgebendes Verfahren in der pranatalen Diagnostik. Hinsichtlich
des Energieeintrages durch Radiofrequenzimpulse besteht im Sinne der Sicher-
heit fiir die Schwangerschaft die Frage nach méglichen Veranderungen der
maternalen Hauttemperatur, der fetalen Herzfrequenz oder der fetalen Herz-
frequenzvariabilitat (fHRV) durch die fMRT.

Methoden Aufgrund bestehender fetaler Auffalligkeiten erhielten 26 Schwan-
gere eine im Rahmen der Routinediagnostik indizierte fMRT (Gestationsalter
zwischen 21 +3 und 38 + 0 SSW). Die Untersuchung erfolgte in 24 Féllen an
einem 1,5 Tesla Aera MRT (Fa. Siemens Healthineers, Erlangen, Deutschland),
zwei Untersuchungen erfolgten an einem 3 Tesla Skyra MRT (Fa. Siemens
Healthineers, Erlangen, Deutschland). Die maternale Bauchhauttemperatur
wurde wéhrend der fMRT fiberoptisch erfasst. Zusdtzlich erhielten 22 Schwan-
gere jeweils vor und nach der fMRT eine 30-miniitige digitale Kardiotokografie
(CTG, Philips GmbH, Hamburg, Deutschland). Die Analyse der fHRV erfolgte
standardisiert nach Artefaktkorrektur und fetaler Stateklassifikation mithilfe
einer arbeitsgruppen-internen MatLab-basierten Software unter Beriicksich-
tigung des Gestationsalters. Fetale HRV-Parameter des Zeit- und Frequenzbe-
reiches sowie der Komplexitat wurden berechnet, u.a. die standard deviation
of NN interval (SDNN), root mean square of the differences in successive R-R
interval (RMSSD) und normalized high frequency (nHF). Statistische Analysen
wurden im Vergleich der fHRV vor und nach der MRT mittels t-Tests durchge-
fihrt und in Zusammenschau mit dem Verlauf der miitterlichen Bauchhaut-
temperatur und Herzfrequenz diskutiert.

Ergebnisse und Schlussfolgerung Bei allen 26 Schwangeren stieg die Bauch-
hauttemperatur wahrend der fMRT signifikant an (30,79 °C vs. 34,34°C;
p<0,001). Der Temperaturanstieg betrug im Mittel 3,55°C (SD=1,15). Es
konnten insgesamt analysierbare CTG-Daten von 20 Schwangeren in die Aus-
wertung einbezogen werden. Im Vorher-Nachher-Vergleich zeigte sich lediglich
fur einen der 48 betrachteten fHRV-Parameter ein signifikanter Unterschied
(nHF; 0,16 vs. 0,14; p=0,028). Zusammenfassend ergab sich trotz steigender
Bauchhauttemperatur der Schwangeren kein Hinweis auf eine negative Beein-
flussung der fetalen HRV als Surrogat fiir fetalen Stress durch die fMRT. Der
Parameter nHF kann unter Berlicksichtigung der Limitationen der zeitlichen
Herzfrequenz-Auflosung in der CTG als MaR der parasympathischen Aktivierung
diskutiert werden, womit die Reduktion nicht als fetale Stressreaktion zu sehen
ist.
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Einleitung Prdnatal diagnostizierte fetale Neoplasien (z.B. Teratome, Lymph-
angiome, Himangiome) sind selten und oft erst im 2.-3. Trimenon sonogra-
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phisch erkennbar. Komplikationen dieser konnen neben verdrangender Pro-
zesse auch fetale Herzrhythmusstérungen, Andmie und Herzinsuffizienz sein.
Fallvorstellung Die Erstvorstellung der 28-jdhrigen Gravida |/Para 0 erfolgte
in der 29 +4 Schwangerschaftswoche (SSW) zur Mitbeurteilung eines groRen
fetalen Gesichtstumors. Die extern durchgefiihrte friihe Feindiagnostik in der
18.5SW war unauffdllig. Bei dem zeitgerecht entwickelten Feten imponierte im
Bereich des Gesichts ein ca. 8x8x4 cm groRer homogener, dezent vaskularisier-
ter Tumor, welcher sich tiber die gesamte rechte Gesichtshalfte erstreckte.
Intrakraniell kein Anhalt fir Tumorgewebe, die Hirnstrukturen waren unauffal-
lig. Das fetale MRT definierte den Tumor vom Unterkiefer bis zur Stirn/Schléfe
ziehend und von der Mittellinie des Gesichts bis ans rechtsseitige Mittelohr
ausgedehnt. Der Tumor verdrdngte das rechte Auge nach kaudal (Deformierung
Orbita, Os temporale und Os sphenoidale rechts), Mund und Atemwege waren
nicht betroffen. Eine klare Aussage zur Dignitdt konnte nicht getroffen werden.
Differentialdiagnosen beinhalteten ein reifes Teratom, ein Himangiom oder
einen malignen Tumor des Gesichts.

In den Folgeuntersuchungen in der 31 +4SSW zeigte sich eine deutliche Gro-
RBenprogredienz (10x8cm) des Tumors, welcher zunehmend inhomogener mit
groRen hypodensen, polylobulierten, zystischen Arealen war. Neben einer
erneuten GroRenprogredienz (11x10cm) bestand in der 31 +5SSW erstmalig
derV.a. eine fetale Andmie, sodass wir die Indikation zur Lungenreife und Cordo-
zentese mit ggf. intrauteriner Transfusion indizierten. Bei einem fetalen Hamo-
globinwert von 5,3g/dl (=3,29mmol/l) wurden in der 31 +6SSW 100ml Eryth-
rozytenkonzentrat transfundiert. Die Folge-CTG’s zeigten sich allzeit
unauffallig.

Inder 32+ 1SSW konnte beim Feten kein Herzschlag mehr dargestellt werden,
sodass die Geburt bei intrauterinem Fruchttod (IUFT) eingeleitet wurde. In der
32 +2SSW wurde der 2310g, 45cm lange mannliche Fet still geboren. Klinisch
zeigte sich ein groBer Gesichtstumor, welcher sich tiber die gesamte rechte
Gesichtshdlfte erstreckte und histomorphologisch einem Hamangiom ent-
sprach. Esist davon auszugehen, dass es intrauterin zu einer akuten Blutung im
Bereich des Hdmangioms mit anschlieBender fetaler Andmie, Dekompensation
und schlieRlich IUFT kam.

Schlussfolgerung Das Erkennen fetaler Tumoren in der Pranatalmedizin und
das interdisziplindre Management kann einen relevanten Einfluss auf das Out-
come des Kindes sowie auf das pra-, peri- und postnatale Management haben.
Kongenitale Himangiome sind sehr selten und finden sich gehduft im Kopf-
Halsbereich. Komplikationen treten insb. bei groBen Tumoren (>5cm) auf.
Ahnlich wie bei infantilen Himangiomen kdnnte bei V.a. ein kongenitales H-
mangiom ein Therapieversuch mit plazentagdngigen B-Blockern erfolgen.
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Zielsetzung Die perinatale Mortalitdt bei Frauen mit Diabetes mellitus Typ 1
liegtin Deutschland bei 1,5 bis 2 % deutlich hoher als bei Gesunden. Oft kommt
es dabei in Terminnahe zu einem plotzlichen Versagen der plazentaren Funk-
tion und dem Versterben der Kinder im Mutterleib. Dabei greifen die Uberwa-
chungsinstrumente der Geburtshilfe nicht. Auch histologisch kénnen keine ftr
eine Plazentainsuffizienz typischen Verdnderungen nachgewiesen werden. In
anderen Organen, wie Leber und Niere, ist bei Diabetes eine Fibrosierung und
ein damit einhergehender Funktionsverlust beschrieben. Wir haben daher un-
tersucht, ob der Eintritt der Trophoblastzellen in die Epithelial-Mesenchymale
Transition (EMT) mit resultierendem Funktionsverlust eine Ursache fiir das
Versagen der Plazenta bei maternaler Hyperglykdmie dar-stellt.
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Methoden Um die maternale Hyperglykdmie in vitro zu imitieren, werden
zundchst Zellen der Trophoblastzelllinie AC1-M32 unterschiedlichen Glukose-
Konzentrationen ausgesetzt. AnschlieRend wird mittels ELISA die Konzentration
des EMT-aktivierenden Wachstumsfaktors TGF-betal und die Marker der EMT
im Western Blot untersucht. Zusétzlich werden formalin-fixierte, paraffinierte
Plazentaproben schwangerer Typ-1-Diabetikerinnen und passender Kontrollen
durch Multiplex-Immunfluoreszenz (miF) angefarbt und auf das Vorkommen
des Zuckerstoffwechselendprodukts CML, sowie EMT-Marker untersucht. Au-
Rerdem ist eine Elastika-van-Giesson Farbung vorgesehen, um festzustellen,
ob diabetische Plazenten im Vergleich zu Kontrollen haufiger von Fibrose be-
troffen sind.

Resultate Wirerwarten, dass die Zellen mehr TGF-betal und CML exprimieren,
je hoher die Glukose-Konzentration der Stimulation ist. Bei Vorliegen der EMT
in den Zellen soll eine erhohte Expression des Transkriptionsfaktors SNAILT,
mesenchymalen Vimentins und vermin-derte Konzentrationen des epithelialen
E-Cadherins nachgewiesen werden. Diese Marker-Konstellation spricht fiir eine
Zunahme von Stroma und Extrazelluldrmatrix, bei gleichzeitigem Riickgang
funktionellen Epithelgewebes. In den mIF-Farbungen der Plazentaschnitte aus
hyperglykamen Schwangerschaften erwarten wir ebenjenes Ergebnisprofil. In
den CML-Férbungen erwarten wir eine vermehrte Farbeintensitdt bei den Pro-
ben aus hyperglykdmen Schwangerschaften.

Diskussion Durch die Ergebnisse der geplanten Versuche erstreben wir, eine
Aussage beztiglich des Einflusses von Hyperglykdamie-induzierter Plazentafib-
rose auf die Funktion der Plazenten diabetischer Schwangerer treffen zu kén-
nen.

046 VACTERL Assoziation — Eine Kasuistik.
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Eine VACTERL Assoziation umfasst mindestens drei Anomalien der folgenden
Organe: (V) Wirbelséule, (A) Analatresie, (C) Herz, (T) Trachea (-Osophageal-
fistel), (E) Osophagusatresie, (R) Nieren (inklusive -agenesie), (L) Extremitaten.
Sie tritt sporadisch auf (Wiederholungsrisiko < 1%). Ursache scheint eine St6-
rung einer komplexen Signalkaskade in der Embryogenese zu sein. Der Zeit-
raum der embryonalen Fehldifferenzierung ist aufgrund der kritischen Phase
der Organogenese um den 20. bis 25. Embryonaltag anzusiedeln. Im Mausmo-
dell finden sich bei einer Sonic Hedgehog Pathway Dysregulation identische
Fehlbildungsmuster.

Kasuistik Eine 21 jdhrige Il Gravida | Para stellte sich nach spéter Erstvorstel-
lung mit 19 +6 SSW und Anhydramnion im Uniklinikum Jena vor. Sonografisch
fand sich der V.a. eine bilaterale Nierenagenesie ohne Darstellbarkeit von Ma-
gen und Harnblase, eine iberdrehte Herzachse nach links, und der V.a. eine
Lungenhypoplasie. Ein Blasensprung wurde biochemisch ausgeschlossen. Nach
perinatologischem Konsil erfolgte ein Schwangerschaftsabbruch nach §218a
Abs.2. Fiir den postnatalen Verlauf wurde eine palliative Versorgung des Kindes
vereinbart. In der 24 + 0 SSW kam es nach Mifepriston- und Prostaglandinein-
nahme zu einer extremen Frithgeburt (5659, 26cm, APGAR 5/3/3) mit pallia-
tiver Begleitung und Versterben des Knabens 24 Minuten postnatal. Morpho-
logisch imponierte v.a. der direkt dem Brustkorb aufsitzende Kopf, ein
hypoplastischer Thorax, erheblich verkiirzte Unterarme (beidseitige Radiusa-
plasie), hypoplastische Hande mit Fehlstellungen, ein abnorm vergroRertes,
dunkel verfarbtes mannliches Genitale sowie eine Analatresie. In der Obdukti-
on fanden sich neben den typischen Stigmata bei Anhydramnionsequenz fol-
gende Anomalien: vertebrale Defekte (HWS, BWS, Os Sacrum), ventrale Rip-
penfusionen, bilaterale Radiusa- und Daumenhypoplasien, Nieren- und
Harnleiteragenesien sowie die Agenesie der rechtsseitigen Gonade und Ge-
schlechtswege, ein hypoplastisch singulédrer linker Hoden bei infolge einer
Mekoniumfiillung vergroBertem Scrotum und Penis bei rektobulbar-urethraler
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Fistel, eine hochgradig beidseitige Lungenhypoplasie, eine langstreckige Oso-
phagusatresie mit unterer Tracheo-Oesophagealer Fistel in Hohe der Bifurcatio
tracheae (Vogt Typ IlIb), ein terminales Megacolon sigmoideum/rectum, eine
anorektale Agenesie mit kompletter Atresie des Analkanals und rektobulbar-
urethraler Fistel ohne Anschluss an die Harnblase, eine singuldre Nabelschnur-
arterie links, Herzfehlbildung (Querlage, Gberdrehte Herzachse nach links,
Atriumseptumdefekt Il, perimembrandser Ventrikelseptumdefekt, Myokard-
hypertrophie). In vorgestelltem Fall waren sdmtliche zur VACTERL Assoziation
gehorenden Organe betroffen. Da der Phanotyp der betroffenen Organe vari-
abelin Erscheinung tritt und keine Prophylaxe existiert, bleibt nur die moglichst
friihzeitige Diagnosestellung fiir eine umfassende Beratung tiber Prognose und
Therapieoptionen bei nicht letalen Anomalien.
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Das oropharyngeale Teratom (OPT; Synonym Epignathus) ist duRerst selten
und tritt bei etwa 1 von 35.000 bis 200.000 Lebendgeburten auf. Durch eine
Okklusion im oropharyngialen Bereich kommt es postpartal hdufig zu schweren
Atemwegsproblemen und einer erhéhten Mortalitdts- und Morbiditdtsrate bei
Neugeborenen. Eine friihzeitige pranatale Diagnose erfolgt mittels Sonogra-
phie. Ergdnzend charakterisiert die Magnetresonanztomographie (MRT) die
Lasionen insbesondere bezliglich einer Beteiligung des Zentralnervensystems
sowie der Trachealanatomie. Eine Diskussion im Fetal Board mit Geburtshelfern,
Neonatologen und Neurochirurgen erfolgt zur Prognoseabschdtzung sowie zur
optimalen Planung der geburtshilflichen und neonatalen Behandlung.

Dieser Case Report eines OPT beschreibt die pranatale Diagnostik und das Ma-
nagementin unserer Klinik.
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Einleitung Nicht selten sind die Ursachen fetaler Anomalien syndromale Er-
krankungen, die heute mittels Gensequenzierung diagnostiziert werden kén-
nen. Es wird tiber eine Schwangere berichtet, deren Fetus bereitsim I. Trimenon
Auffélligkeiten aufwies, die eine syndromale Erkrankung vermuten lieRen, die
Diagnosestellung allerdings erst im weiteren Schwangerschaftsverlauf in Ab-
héangigkeit sich verandernder sonografischer Befunde und nach Re- Punktion
gestellt werden konnte.

Fallbericht Eine 33-jdhrige . Gravidawird in der 11 +4 SSW wegen pathologi-
scher NT des Feten zugewiesen. Die US- Untersuchung ergab einen Hydrops
fetalis mit Hygroma colli und eine Omphalocele mit Darm als Inhalt. Die tibrige
Sonoanatomie war unauffdllig. Die CVS ergab ein unauffélliges Karyogramm.
In der Analyse des klinischen Exoms fand sich eine heterozygote Variante un-
klarer Signifkanz im SHOC- 2- Gen, die nach Untersuchung der Eltern beim
Kindsvater ebenfalls nachgewiesen wurde. Nach einer Verlaufskontrolle in der
19. SSW kam es in der 24. SSW zur Entwicklung eines Polyhydramnions. Die
Omphalocele wurde kleiner. Neu aufgetreten war jetzt eine Arnold- Chiari -
Malformation Typ 1 mitlemmon- sign des Kopfes. Die caudale Wirbelsdule war
jedoch vollig unauffillig, aber im cranialen Bereich stellte sich der dringende
Verdacht auf das Vorliegen einer Syringomyelie. Es erfolgte die Amniocentese
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als Re- Punktion mit erneuter (Trio-) Exomdiagnostik. Diese ergab nun eine
Mikrodeletion im Bereich 16q24.1, die zu einer alveoldren- kapilldren Dysplasie
fuhrt mit als infaust einzuschdtzender Prognose. Das Paar hatte sich nach lan-
ger Bedenkzeit zum Austragen der Schwangerschaft und zur palliativen Beglei-
tung des Kindes nach der Geburt entschieden. Im weiteren Verlauf bildeten
sich erstaunlicherweise sowohl die Omphalocele als auch die Arnold- Chiari- |
-Malformation und Syringomyelie zuriick. Das fetale Wachstum blieb zeitge-
recht, lediglich das Polyhydramnion nahm weiter zu. In der 35 +3 SSW kam es
zur Geburt des Kindes, das bereits nach 5h Lebenszeit verstarb.
Schlussfolgerung Im vorliegenden Fall erstaunt die Befunddynamik. Spricht
die Befundkonstellation fiir eine fetale syndromale Erkrankung bedarf es eines
sehr detaillierten Ultraschallbefundes sowie Verlaufskontrollen, um passagere
Befunde oder neu aufgetretene Anomalien zu diagnostizieren. Wichtig ist da-
bei die enge Kommunikation mit den Genetikern und eine humangenetische
Beratung der Eltern. Zudem ist fiir die Entscheidungsfindung der Eltern eine
interdisziplindre Zusammenarbeit von groRer Bedeutung.
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Einleitung Der zellfreie DNA (cfDNA) -Test findet nicht zuletzt seit der Einfiih-
rung des Tests als Kassenleistung in begriindeten Fillen zunehmende Anwendung
in der Betreuung Schwangerer. Dabei kommt er nicht nur als Screeningtest fiir
Trisomie 21, sondern auch fiir Trisomie 18, 13 und die Geschlechtschromosomen
(SCA) zum Einsatz. Basierend auf einer ausfiihrlichen sonografischen Beurtei-
lung des Feten und der Mdglichkeit der diagnostischen Punktion in 2 Zentren
fur Pranatale Medizin war es das Ziel der Untersuchung, Schwangere mit auf-
félligen Testbefunden nach US- Befund, diagnostischer Abklarung und insbe-
sondere Ubereinstimmung mit dem genetischen Befund (PPV) zu charakteri-
sieren.

Patienten und Methode Wiruntersuchten retrospektiv alle Schwangeren, die
von 1/2020 bis 12/2023 mit einem auffélligen cfDNA- Test den beiden Zentren
zugewiesen wurden oder der Test im Rahmen unserer Betreuung veranlasst
war. Neben der Erhebung von maternalen Charakteristika waren die diagnos-
tische Abkldrung in Abhangigkeit vom US- Befund sowie der genetische Befund
nach Punktion oder Untersuchung des geborenen Kindes von Bedeutung.
Ergebnisse Wiruntersuchten 78 Patientinnen (4 Geminischwangerschaften)
mit auffdlligen Befunden: TR21: 59 %, TR18: 14%, TR13: 12%, SCA: 15%. Es
wurde ein PPV fiir TR21 von 85 % erhoben. Deutlich niedriger fiel der PPV mit
33 % fiir TR13 und mit 9 % extrem niedriger fiir TR18 aus. Fiir die SCA ldge der
PPV bei 42 %.1n 87 % bei auffédlligem TR21- Befund wiesen die Feten sonografi-
sche Auffdlligkeiten auf. Allerdings war nurin 1/11 bei TR18-und 3/9 bei TR13-
auffélligen Befunden der US auffallig und jeder von diesen Fallen bestatigte sich
als Trisomie im genetischen Befund.

Schlussfolgerung Abgesehen von der hohen Sensitivitdt und Spezifitat des
cf- DNA- Tests ist der PPV auRer fiir TR21 fir die anderen Aneuploidien niedrig.
Dieser Aspekt ist in der Beratung vor Einsatz des Tests wichtig, insbesondere
auch vor dem Hintergrund der optionalen Anwendung fiir die Geschlechtschro-
mosomen. Der hohe Anteil an auffélligen US- Befunden bei TR21 unterstreicht
die Notwendigkeit der sonografischen Untersuchung vor dem Einsatz von cf-
DNA.
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Die Betreuung und Therapie einer Hyperthyreose in der Schwangerschaft stellt
eine besondere Herausforderung dar, da sie mit einer erhohten Morbiditat fiir
Mutter und Kind einhergeht und nur eingeschrankte und potentiell fetotoxische
Behandlungsoptionen zur Verfiigung stehen.

Im vorliegenden Fallbericht berichten wir von einer 29-jdhrigen Erstgravida mit
bekanntem Morbus Basedow mit endokriner Orbitopathie und hohen TSH-
Rezeptor-Antikdrpern (TRAKs), bei der sich im 2. Trimenon der Verdacht einer
fetalen Endokrinopathie mit Strumabildung, Tachykardie, Ventrikulomegalie
und perzentilenschneidendem Wachstum (LGA) stellte. Unter interdisziplindrer
Zusammenarbeit mit der endokrinologischen Abteilung erfolgte die medika-
mentose Einstellung der Schwangeren auf Propanolol und Thiamazol mit Do-
siseskalierung im Verlauf. Engmaschige sonographische Verlaufskontrollen
wurden durchgefiihrt und die Prolongation der Schwangerschaft angestrebt.
Aufgrund vorzeitiger Wehentétigkeit und Tokolysedurchbruch kam es schlieR3-
lich zur Spontangeburt in der 34. SSW. Das postnatale Procedere war bereits
friihzeitig mit den perinatologischen Kolleginnen und Kollegen festgelegt wor-
den. Es zeigte sich die Konstellation einer schweren neonatalen Thyreoditis mit
Transmission mitterlicher TSH-Rezeptor-Antikérpern (TRAK) sowie die konse-
kutive Morbiditat mit Entwicklungsretardierung, die eine mehrwéchige sta-
tiondre Betreuung erforderlich machte.

Der Verlauf dieses Fallberichts zeigt die Problematik und Risiken einer Hyper-
thyreose fiir Mutter und Kind auf und unterstiitzt die Empfehlung zur interdis-
ziplindren Zusammenarbeit, um ein individuelles Therapiekonzept fir die
Schwangerschaft und neonatale Phase zu erstellen.
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Hintergrund Das Prune-Belly-Syndrom (PBS) gehort zur Gruppe der fetalen

unteren Harnwegsobstruktionen (LUTO). Es handelt sich um einen seltenen,

angeborenen polytopen Felddefekt bei friihintrauteriner Urethralobstruktion,

welcher in mehrals 95 % der Falle bei ménnlichen Feten auftritt.

Das PBS ist gekennzeichnet durch die Kombination folgender Fehlbildungen:

= Aplasie der Bauchmuskulatur

= beidseitiger Kryptorchismus

= Obstruktion der ableitenden Harnwege mit ausgesprochener Dilatation
der Ureteren und der Harnblase.

Der Schweregrad ist variabel, was die sonographische Diagnose verkompliziert.
Die Erkrankung fiihrt letztendlich zu einem Oligo-/ Anhydramnion, das die
Lungenentwicklung negativ beeinflusst. Im vorliegenden Fall handelt es sich
um die letale Form.
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Fallbericht Wir berichteten Gber eine 38-jahrigen Erstgravida, welche sich in
der22. Schwangerschaftswoche (SSW) bei Anhydramnion und Hydrops fetalis
in unserer Klinik vorgestellte. In der Ultraschalldiagnostik zeigte sich ein Fet mit
massivem Aszites, hyperechogene Nieren und V.a. schwerer Thorax- & Lungen-
hypoplasie. Es bestand ein Anhydramnion. In der Zusammenschau der Befun-
de wurde der V.a. Prune-Belly Syndrom Typ1 gestellt. Im interdisziplindren
Gesprdch wurde die Prognose des Kindes unabhdngig von einer genetischen
Diagnose als infaust eingeschatzt. Eine pranatale oder nachgeburtliche Be-
handlungsoption, die eine Prognoseverbesserung des Kindes erméglichen
konnte, ist nicht bekannt. Bei progredienten Befundverlauf wurde in der 25 +2.
SSW auf Grundlage der seelischen Notlage der Schwangeren der medizinisch
indizierte Schwangerschaftsabbruch nach § 218 a (2) StGB durchgefiihrt. Zuvor
erfolgte die Punktion des fetalen Aszites (900 ml). Mit Einverstandnis der Eltern
erfolgte eine Obduktion im Instituit fiir Rechtsmedizin.

Schlussfolgerung Die routinemaRige Schwangerschaftsvorsorge mit Ultra-
schall hilft bei der Erkennung von Nierenanomalien. Die friihzeitige Diagnose
dieses Syndroms und die Festlegung der optimalen Behandlung sind sehr wich-
tig, damit vorgeburtlich eine Entscheidung beziiglich des Schwangerschafts-
verlaufs und des Managements nach der Geburt auf der Grundlage des Schwe-
regrads der Erkrankung getroffen werden kann.
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Fragestellung Im Rahmen der operativen Therapie des Mammakarzinoms
besteht das Ziel darin, das Karzinom im Gesunden zu entfernen. Intraoperativ
gibt es zwei Moglichkeiten, den Schnittrand des OP-Praparates zu beurteilen
- die Praparateradiographie und den intraoperativen Schnellschnitt. Wahrend
die Praparateradiographie schneller zu realisieren und kostengiinstiger ist,
erfordert der Schnellschnitt deutlich mehr Zeit und finanzielle Ressourcen.
Dartiber hinaus sind fiir die Durchfiihrung des intraoperativen Schnellschnittes
ein Pathologe vor Ort notwendig. Fiir die Patientin bedeutet der intraoperative
Schnellschnitt eine langere Narkose- und OP-Zeit und fiir die Klinik eine verlan-
gerte OP-Belegung und damit hohere Kosten.

Methodik Die Grundgesamtheit einer retrospektiven Datenanalyse der Uni-
versitatsfrauenklinik Leipzig umfasste 932 Patientinnen. Diese Patientinnen
hatten im Zeitraum von 2009-2022 eine brusterhaltende Operation erhalten.
Ausgeschlossen wurden Patientinnen, die eine neoadjuvante Vorbehandlung
bei Mammakarzinom erhalten hatten und solche mit einem DCIS. Insgesamt
wurden 550 Patientinnen eingeschlossen. Aufgrund unklarer Befunde oder
nicht durchgeftihrter Untersuchungen mussten weitere 85 Félle ausgeschlossen
werden. Insgesamt konnten somit 465 Fille ausgewertet werden.
Ergebnisse Insgesamt stimmten beide Methodenin ca. 73 % der Flle (iberein.
Es zeigt sich, dass die Konkordanz von verschiedenen Faktoren wie Alter, Tu-
mortyp, Grading und TumorgréRe abhdngig ist. Eine signifikant schlechtere
Ubereinstimmung von 64,7 % zeigte sich bei primenopausalen Patientinnen.
Im Gegensatz dazu gab es bei G3-Karinomen eine signifikant héhere Uberein-
stimmung von Praparateradiographie und intraoperativem Schnellschnitt. In
unserer Studie konnte fiir die konventionelle Praparateradiographie eine Sen-
sitivitdt von 52,6 %, eine Spezifitdt von 76,7 %, ein PPV von 31,3 % und ein NPV
von 88,9 % festgestellt werden. Als Goldstandard wurde der intraoperative
Schnellschnitt festgelegt. Durch Anwendung beider Verfahren zurintraopera-
tiven Randbeurteilung lag die Reoperationsrate bei 2,4 %.
Schlussfolgerungen Die Datenanalyse ergab, dass die Korrelation von Prapa-
rateradiographie und intraoperativem Schnellschnitt ca. 73 % betragt. Wenn
die Praparateradiographie positiv (radiographisch tumorbefallener Resektions-
rand) ausfallt, besteht mit einer Wahrscheinlichkeit von nur 31,3 % tatsdchlich
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eine Tumorinfiltration in den Resektionsrand. In unserer Studie lag eine hohe
Zahlfalsch positiver Ergebnisse im Vergleich zum intraoperativen Schnellschnitt
vor. Um das bestmadgliche Ergebnis fir die Patientin zu erzielen und insbeson-
dere eine erneute Operation zu vermeiden, ist die intraoperative Beurteilung
des Schnittrandes im Schnellschnitt durch einen Pathologen eine Option. Durch
Verwendung der Praparateradiographie und des intraoperativen Schnellschnit-
tes gab es in unserer Studie nur eine Reoperationsrate von 2,4 %.
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Hintergrund Das Brustimplantat-assoziierte anaplastische groRzellige Lym-
phom (BIA-ALCL) ist eine sehr seltene Erkrankung, die bei Frauen mit Brustim-
plantat auftreten kann, unabhangig davon, ob die Implantation aus kosmeti-
schen Griinden oder nach Mammakarzinomerkrankung erfolgte. Bei
friihzeitiger Diagnose und addquater Therapie liegt eine giinstige Prognose
vor.

Fallbericht Wir berichten von einer 74-jdhrigen Patientin, die im Alter von 63
Jahren an einem ausgdehnten rechtsseitigen invasiv-lobuldren Mammakarzi-
nom erkrankte, Tumorstadium pT2 pNO G2 HR positiv, HER2: negativ. 2012
wurde die subcutane Mastektomie mit Implantateinlage durchgefiihrt. Im
Rahmen der Nachsorge erfolgten ab 2016 jahrliche Mamma-MRT-Untersu-
chungen mit Nachweis eines im Verlauf zunehmenden Seroms und V.a. Kap-
selfibrose. Eine Serompunktion 2020 zeigte atypische Zellen. Die Indiktion zum
Implantatwechsel wurde gestellt, erfolgte auf Wunsch der Patientin erst 3
Jahre spéter, nachdem eine GréRenzunahme und Spannungsgefiihl der rechten
Brust sowie Schmerzen und kutane Ausschldge auftraten. Histologisch zeigte
sichim Bereich der resezierten Implantatkapsel ein CD30-positives, ALK-nega-
tives Brustimplantat-assoziiertes anaplastisches groRzelliges Lymphom mit
fokal beginnender Infiltration der Implantatkapsel. Nach interdisziplindrer
Therapieplanung wurde zundchst eine PET-CT-Untersuchung durchgefiihrt, in
der sich malignomtypische Anreicherungen in rechts-axillaren Lymphknoten
und am Implantatrand zeigten. Die Patientin erhielt folgendes Therapieschema:
Chemotherapie mit 6 x Brentuximab-Vedotin-CHP (Doxorubicin, Cyclophos-
phamid und Prednison), nach 2 Zyklen Implantatentfernung mit Nachresektion
derImplantatloge im Sinne einer Mastektomie und Axilladissektion Level | und
Il rechts sowie die Radiotherapie der rechten Thoraxwand. Die Histologie des
Resektates zeigte regressiv verandertes Gewebe.

Diskussion Das Brustimplantat-assoziierte anaplastische groRzellige Lym-
phom (BIA-ALCL) ist ein CD30-positives, ALK-negatives ALCL und damit eine
aggressive Form eines T-Zell-Lymphoms. Es wird als klinisch indolente Erkran-
kung mit relativ guter Prognose gesehen und stellt eine neue Entitat des ALCL
dar (seit 2016 durch die WHO anerkannt). Die Therapie der Erkrankung richtet
sich nach dem Stadium und umfasst neben der Implantatentfernung, Kapsul-
ektomie und Lymphonodektomie (im Stadium IA-1IA), zusatzlich die adjuvante
Chemotherapie (im Stadium 11B-4) sowie ggf. Strahlentherapie.

Fazit fiir die Praxis Aufgrund der Seltenheit der Erkrankung (weltweit sind
lediglich 800 Falle beschrieben bei etwa 35 Millionen Implantattragerinnen)
sollte bei progredienter Kapselfibrose und neu nachweisbaren Seromen (,,Spat-
seromen*) eine zytologische und histologische Sicherung erfolgen, um eine
addquate Therapie einleiten zu kdnnen.
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Zielsetzung Der humane epidermale Wachstumsfaktorrezeptor 2 (HER2) ist
ein prognostischer und pradiktiver Marker fiir das Mammakarzinom und wird
in 15-20 % der Tumoren exprimiert. Die Befundung erfolgt in der klinischen
Routine mittels Immunhistochemie (IHC) und In-Situ Hybridisierung (ISH).
Patientinnen mit inoperablem oder metastasiertem Mammakarzinom, deren
Tumoren eine niedrige HER2-Expression zeigen (HER2 low) kénnen von einer
gegen HER2 gerichteten Therapie profitieren. Ziel dieser Studie war, HER2 low
Tumoren (IHC 1+ oder 2+ und ISH negativ) mittels RNA-Analysen von ERBB2
zu identifizieren. Ebenso erfolgte die Assoziation der ERBB2 Expression zum
Krankheitsverlauf der Patientinnen.

Material, Methoden Bei einer Stichprobe von 694 Patientinnen mit frihem
Mammakarzinom aus einer prospektiven, multizentrischen Kohorte (n=1270)
wurde die ERBB2-Expression mittels Hochdurchsatz qPCR (Biomark System,
Fluidigm) aus Frischgewebe bestimmt. Die Grenzwerte der relativen Expression
fir die ERBB2-Gruppen no, low, high wurden mittels ROC/Youden-Index-Ana-
lysen festgelegt, Vergleichsvariable war die Befundung mittels IHC und ISH
(HER2 negativ n=237, HER2 low n=360, HER2 positivn=97).

Ergebnisse Die ERBB2-RNA Expression der Stichprobe war normal verteilt
(GauRsche Normalverteilung). Mittels IHC und ISH konnten folgende Grenz-
werte fiir die relative ERBB2-Expression herausgearbeitet werden: Eine relative
Expression = 9,7 klassifiziert Proben als ERBB2 low (AUC 0,72), eine relative
Expression> 23,2 als ERBB2 high (AUC 0,86). Die RNA basierten Grenzwerte
unterteilten die Proben (n=694) in 48 % (n=333) ERBB2 no Tumoren, 36 %
(n=252) ERBB2 low Tumoren und 16 % (n=109) ERBB2 high Tumoren. Von den
237 HER2 negativen Proben (IHC 0) konnten mittels RNA-Analysen 32 % der
Proben der ERBB2 low (n=61) bzw. ERBB2 high (n=15) Gruppe zugeordnet
werden. Die {ibrigen 161 Proben (68 %) wurden als ERBB2 no identifiziert.
ERBB2-low Tumoren waren signifikant haufiger mit einem positiven Ostrogen-
rezeptorstatus assoziiert (OR 4,1, 95% K1 2,35-7,13). Diese Patientinnen erhiel-
ten dementsprechend eine endokrine Therapie und zeigten nach fiinf Jahren
eher weniger krankheitsbedingte Ereignisse (91 %, 95 % KI 82,6 - 98,6) als Pa-
tientinnen mit einem ERBB2 no Tumor (88 %, 95 % KI 82,6 - 92,8).
Zusammenfassung Ausgehend von der histopathologischen Befundung konn-
te mittels RNA Analysen der Anteil an Tumoren, die auf eine anti-HER2 Therapie
ansprechen wiirden, um 11 % vergroRert werden (52 % auf 63 %).
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Einleitung Die Diagnose Mammakarzinom und die anschlieRende Behandlung
ist eine potenziell traumatische Erfahrung, die hdufig mit emotionalem Distress,
Angst und Depression einhergeht. Ein Teil der Patientinnen berichtet jedoch
auch von positiven Verdnderungen im Zusammenhang mit der Krankheitsbe-
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waltigung. Positive Transformationen nach Traumerfahrungen werden auch
als Posttraumatisches Reifung (PTR) bezeichnet.

Methoden Ziel dieser Studie war es, PTR zu drei Messzeitpunkten zu erheben:
max. drei Wochen nach der Diagnose (t1), nach weiteren sechs Monaten (t2)
und vier bis acht Jahre nach der Diagnose t3). Dartiber hinaus wurde der Einfluss
von Personlichkeitsmerkmalen (Resilienz, Optimismus, Selbstwirksamkeit) und
positiven Emotionen auf PTR untersucht.

Es wurden 113 Mammakarzinompatientinnen (Stadium | bis IIl) in die Studie
eingeschlossen. Die Teilnehmerinnen wurden zu den jeweiligen Messzeitpunk-
ten postalisch gebeten, validierte Fragebogen zu PTR, Resilienz, Optimismus,
Selbstwirksamkeit und positiven Emotionen zu beantworten. Zusatzlich wur-
den soziodemografische Merkmale, emotionaler Distress, sowie das AusmaR
von Angst und Depression erfasst.

Ergebnisse Eskonnten Datenvon 62 Patientinnen fiir alle drei Messzeitpunk-
te gewonnen werden. Eine ANOVA mit Messwiederholung zeigte einen signi-
fikanten Anstieg der PTR-Scores von t1 zu t2 (Mp;g=-5.7, p=.004, 95 %-KI
[-9.99,-1.51]) und von t1 zu t3 (Mpir=-5.4, p=.01, 95 %-KI [-9.83, -0.91]) je-
doch nicht zwischen t2 und t3 (p=1.0). Die individuellen PTR-Verldufe einzelner
Patientinnen tiber die drei Messzeitpunkte hinweg waren heterogen. Dariiber
hinaus wurde eine multiple lineare Regression durchgefiihrt, um den Einfluss
von Resilienz, Optimismus, Selbstwirksamkeit und positiver Emotionen auf PTR
zu priifen. Positive Emotionen sind Pradiktoren fiir PTR zu t2 (=.526, p=.003,
95%-K1[0.19, 0.86]) und t3 (B=.611, p< .001, 95 %-KI [0.29, 0.93]. Resilienz
jedochist umgekehrt assoziiert zu PTR zu t2 (B=-.606, p=.015, 95 %-KI [-1.09,
-0.12].

Schlussfolgerungen PTR findet in erster Linie in den ersten sechs Monaten
nach der Diagnose statt. Positive Emotionen férdern die PTR und sollten in der
psychoonkologischen Praxis unterstiitzt werden. Resiliente Patientinnen neh-
men die Diagnose Mammakarzinom maoglicherweise als weniger traumatisie-
rend war, sodass auch weniger Impulse fiir eine Reifungserfahrung vorhanden
sind. (Das Abstract wurde bereits im Jahr 2022 in Toronto auf dem IPOS World
Congress of Psycho-Oncology and Psychosocial Academy als Poster vorgestellt
und auf dem Deutschen Krebskongress 2024, ebenfalls als Poster. Eine schrift-
liche Genehmigung zur Wiedereinreichung aus Toronto liegt vor).
Interessenskonflikt Alle Autoren erkldren hiermit, dass es keine Interessens-
konflikte gibt
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Einleitung Ca.5-7 % aller Brustkrebsfalle sind genetisch bedingt. Eine flachen-
deckende Identifikation von Risikopersonen zur optimalen Beratung und Be-
treuung sollte daher ein vorrangiges Ziel im Bereich der Senologie sein. Hierzu
hat sich ein nationales Konsortium fiir familidren Brust- und Eierstockkrebs
(FBREK) aus mehreren universitdren Zentren gebildet, um eine bundesweite
standardisierte Versorgung nach aktuellsten wissenschaftlichen Erkenntnissen
zu etablieren. Dabei ist die Zusammenarbeit mit regionalen Brust- und gyna-
kologischen Krebszentren notwendig, um eine flichendeckende Versorgung
sicherzustellen.

Methode Die kooperierenden Brustzentren sind innerhalb des Konsortiums
befugt Brustkrebspatient*innen, die die Kriterien fiir den Verdacht auf einen
familidren Brust- und Eierstockkrebs erfiillen, selbststandig Giber die genetische
Diagnostik aufzuklaren und die benétigten Blutproben zu entnehmen. Nach
genetischer Analyse der Proben in einem FBREK-Zentrum, erfolgt die Bespre-
chung der Befunde ebenfalls im zustdndigen Brustzentrum. Voraussetzung
hierfiir sind entsprechende fachliche Zusatzqualifikationen, Hospitationen und
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Refresher. Bei Nachweis von (wahrscheinlich) pathogenen (krankheitsverursa-
chenden) Varianten in den Risikogenen (molekulargenetische Paneldiagnostik
von 14 Core Genen) erfolgt die Anbindung an das FBREK-Zentrum zur weiteren
humangenetischen Beratung, Indikationsstellung fiir das intensivierte Friiher-
kennungs- und Nachsorgeprogramm (IFNP) sowie Beratung bezliglich prophy-
laktischer MaBnahmen (z.B. bilaterale risikoreduzierende Mastektomie). Wei-
terhin findet eine Dokumentation der klinischen und genetischen Daten im
HerediCare-Register des FBREK-Konsortiums statt.

Ergebnisse Seit 08/2023 konnten 37 erkrankte Frauen mit entsprechendem
Risikoprofil am Brustzentrum des St. Elisabeth Krankenhauses Leipzig getestet
werden. Davon wurden 4 mit einer pathogenen Verdanderung in mindestens
einem der bekannten Risikogene fiir Brustkrebs identifiziert und einer geneti-
schen Beratung zugefiihrt.

Schlussfolgerungen Das Brustzentrum des St. Elisabeth Krankenhauses tragt
als Kooperationspartner des Universitatsklinikums Leipzig (regionales FBREK-
Zentrum) dazu bei, das Angebot zur flichendeckenden Diagnostik bei Verdacht
auf einen familidren Brust- und Eierstockkrebs zu verbessern und eine standar-
disierte Versorgung von Hochrisikofamilien zu ermdglichen. Betroffenen
Patient*innen kénnen somit schon im Rahmen der Erstversorgung eine gene-
tische Diagnostik mit anschlieBender humangenetischer Beratung im zustan-
digen FBREK-Zentrum erhalten und relevante pathogene Veranderungen bei
der Therapieplanung mitberiicksichtigt werden. Im Rahmen der Erstversorgung
konnen so bereits mehr risikoreduzierende operative MaBnahmen oder mog-
liche alternative Chemotherapien beriicksichtigt werden (z.B. PARP-Inhibito-
ren). AuBerdem kann durch die flichendeckende Kooperation der Kliniken mehr
Betroffenen einen Zugang zum IFNP ermdglicht werden.
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Der Phosphatidylinositid-3-kinase (PI3K) Signalweg reguliert eine Vielzahl wich-
tiger Zellprozess wie Proliferation und Apoptose. Somatische Mutationen im
PIK3CA-Gen scheinen diese Prozesse hoch zu regulieren. Interaktionen zwi-
schen dem PIK3CA Signalweg und dem Ostrogen-Signalweg sind bekannt. In
einer prospektiven Kohorte von Brustkrebspatientinnen mit friihem Brustkrebs
beobachteten wir beim Vorliegen einer somatischen PIK3CA Mutation ein
schlechteres Therapieansprechen auf eine Therapie mit einem Aromatasehem-
mer (AH). Ziel der vorliegenden Studie ist es, diese Beobachtung zu validieren.
Wir untersuchten bislang eine unizentrische Kohorte von 262 Brustkrebspa-
tientinnen mit einem Hormonrezeptor-positiven, HER2 negativen friihen Mam-
makarzinom, welche ausschlieRlich systemisch mit einer antihormonellen
Therapie behandelt wurden: mit einem Aromatasehemmer (AH, n=183) oder
Tamoxifen (TAM, n=69), sequenziell mit einem AH und Tamoxifen (n=9) oder
Fulvestrant (n=1). Wir untersuchten die drei hdufigsten somatischen PIK3CA
Genmutationen (H1047R, E545K, E542K) mittels qPCR. Primdrer Endpunkt war
das Rezidiv-freie Uberleben (englisch ,recurrence-free survival, kurz RFS), se-
kundédrer Endpunkt das Gesamtiberleben (englisch ,overall survival‘, OS). Das
mediane Follow-Up betrug 62 Monate.

Ergebnisse Die Rate an PIK3CA Genmutationen betrug 42 % (110 von 262).
Insgesamt konnte kein signifikanter Unterschied im Hinblick auf das RFS der
mit einem AH behandelten Patientinnen gegentiiber den mit Tamoxifen behan-
delten Patientinnen feststellen (5 Jahres RFS 91.7 % in beiden Gruppen). Patien-
tinnen, die mit einem AH behandelt wurden und eine somatische PIK3CA
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Mutation aufwiesen (n=75), hatten im Vergleich zu den AH-behandelten Pa-
tientinnen mit einem Wildtyp-Tumor (n=108) mehr RFS-assoziierte Events: 5
Jahres RFS 89,5% (95 % Kl 82,1-97,0) vs. 93.2% (95 %Kl 87,9 - 98,5; HR=1,2,
95 %K1 0,461 - 2.961; n.s.). Nach 5 Jahren waren 91,2 % (95 % Kl 84,5 - 97,9)
der mit einem AH behandelten Patientinnen mit einer PIK3CA Mutation am
Leben und 94,4 % (95 % KI 89,7 - 99,1) der mit einem AH behandelten Patien-
tinnen ohne eine PIK3CA Genmutation. In der Gruppe der Patientinnen, die
ausschlieRlich mit Tamoxifen behandelt wurden (n=69), waren keine Unter-
schiede in Abhdngigkeit zum Mutationsstatus in Bezug auf das RFS oder OS zu
sehen.

Schlussfolgerung Die vorliegenden Daten weisen lediglich einen Trend auf,
dass Patientinnen, die mit einem AH behandelt wurden und eine somatische
PIK3CA Genmutation aufweisen, ein schlechteres RFS und OS aufweisen. Wei-
tere prospektive Untersuchungen an einer groReren Kohorte von Brustkrebspa-
tientinnen sind geplant.
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Einleitung Das tripelnegative Mammakarzinom (TNBC) ist eine heterogene
Erkrankung in Bezug auf Therapieansprechen und Krankheitsverlauf. Die Tu-
moren kénnen durch eine molekulare Subtypisierung in weitere Gruppen un-
terteilt werden, welche auch unterschiedliche Prognose fiir die Patientinnen
zeigen. Eine weitere Eigenschaft, die das TNBC beschreiben kann, ist die Infilt-
ration mit Tumorinfiltrierenden Lymphozyten (TILs). TILs konnen zur Beurtei-
lung des Ansprechens auf eine neoadjuvante Chemotherapie genutzt werden.
Ziel dieser Arbeit ist die Analyse, ob ein Unterschied der TILs-Infiltration in den
Subtypen des TNBC festgestellt werden kann.

Methoden Die molekulare Subtypisierung des TNBC wurde bei 124 Brust-
krebspatientinnen einer prospektiven, multizentrischen Kohorte (n=1270, PiA
- Prognose im Alltag, NCT 01592825) nach dem TNBCtype6 Algorithmus von
Lehmann et al. anhand von RNA Expressionsdaten (GenChip, HG U133 Plus 2.0,
Thermo Fisher Scientific) durchgefiihrt. Daraus ergaben sich die Typen BL1,
BL2, M, LAR, IM, MSL und UNS. TILs wurden an HE-Schnitten aus FFPE-Blocken
bestimmt, orientiert an den Richtlinien der International TILs Working Group
nach Salgado et al., anschlieBend wurden die TILs mit den Cut-offs<10%, 10-
60 % und>60 % ausgewertet. Die Korrelation von TILs und TNBC Subtyp wurde
durch den Pearson Chi-Quadrat-Test beschrieben.

Ergebnisse In der gesamten TNBC-Kohorte wurde eine TILs-Infiltration von
mehr als 60 % bei einem Fiinftel der Proben fest gestellt, 27,4 %der Proben
hatten wenigerals 10 % TILs.In den TNBC-Subtypen gab es eine signifikant un-
terschiedliche Verteilung der TILs-Infiltration. Ein hoher Anteil der Tumore
(22 %) zeigte sich dem IM Typ zugehorig, welcher durch eine hohe Expression
immunassoziierter Gene charakterisiert ist. Wir konnten dies mit einer hohen
Infiltration an TILs korrelieren, wobei mehr als die Hdlfte der als IM klassifizier-
ten Proben eine Infiltration von>60 % TILs aufwiesen. Eine hohe Infiltration mit
TILs zeigte eine signifikante Korrelation mit diesem Subtyp im Vergleich zu den
anderen Subtypen (p<0,001). Die Subtypen BL1, BL2, MSL und UNS wurde eine
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liberwiegend mittlere Infiltration mit 10-60 % TILs befundet. Eine signifikante
Korrelation mit einem geringen TILs-Anteil <10 % zeigten die Subtypen LAR
(p=0,011)und M (p=0,003).

Zusammenfassung Die molekularen Subtypen des TNBC zeigten einen deut-
lichen Unterschied in der Infiltration mit TILs. Dies konnte unter anderem die
unterschiedlichen Eigenschaften sowie die unterschiedliche Prognose der ver-
schiedenen Subtypen erklaren.
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Hintergrund und Fragestellung Das Mammakarzinom ist in den meisten
afrikanischen Landern die Krebserkrankung mit der héchsten Inzidenz und
einer deutlich hdheren Sterberate im Vergleich zu westlichen Landern (teilwei-
se>50%versus 10 % nach fiinf Jahren). Genexpressionsprofile erméglichen die
Kategorisierung vom Mammakarzinom in klinisch bzw. therapierelevante in-
trinsische Subtypen (IS). Ziel der Studie war, das Uberleben von &thiopischen
Patientinnen entsprechend der IS zu analysieren.

Material und Methodik In einer Kohortenstudie im lindlichen Athiopien wur-
den 113 Patientinnen mit diagnostiziertem Brustkrebs eingeschlossen, die nur
operativ behandelt worden waren. Fiir 79 Patientinnen lagen Daten zum Krank-
heitsverlauf vor. Die Tumorproben wurden in Deutschland histopathologisch
befundet und der IS wurde mittels RNA Expressionsprofilen (nCounter Nanos-
tring Instrument, PAM50 Algorithmus) aus dem FFPE-Gewebe bestimmt. End-
punkte waren die Verteilung der intrinsischen Subtypen sowie deren Assozia-
tion mit dem Uberleben der Patientinnen. Die Uberlebensanalysen erfolgten
mittels Kaplan-Meier Schatzer (adjustiert an Alter, TumorgroRe, Grading, und
Lymphknotenbefall).

Ergebnisse Es ergab sich folgende IS Aufteilung: Luminal A 20% (n=23), Lu-
minal B 35% (n=39), HER2-enriched 23 % (n=26) und Basal-like 22% (n=25).
Alter, TumorgroRe, Lymphknotenbefall und Fernmetastasen zeigten keine
Assoziation mit IS, jedoch zeigte sich eine signifikante Assoziation der lumina-
len Tumoren mit dem histopathologisch bestimmten Steroidhormonrezeptor-
status, der HER2 enriched Tumoren mit dem HER2 Status und der basal-like
Tumoren mit Ki-67 (Schwellenwert> 25 %). Die mittlere Uberlebenszeit der
Patientinnen betrug 34 Monate, die mediane Uberlebenszeit 22 Monate (0-72
Monate). Die Zwei-Jahres-Gesamtiberlebenswahrscheinlichkeit betrug 57 %,
Patientinnen mit einem basal-like Tumor hatten ein signifikant schlechteres
Uberleben im Vergleich zu Patientinnen mit einem Luminal A Tumor (HR 7,5;
95%KI11,78 -31,83).

Schlussfolgerung Da keine (neo)adjuvanten Therapien durchgefiihrt wurden,
liegt eine hohe Sterberate vor. Mehr als der Halfte der Patientinnen kann eine
endokrine Therapie zur Chemotherapie empfohlen werden. Der Anteil an lu-
minalen Tumoren mit einem hohen Rezidiv- bzw. Sterberisiko (Luminal B) in
Athiopien ist héher im Vergleich zu Studien aus Europa.
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Zielsetzung Ki67 gehort nicht zur Standarddiagnostik beim HER2 (Humaner
Epithelialer Growth Factor Rezeptor 2) positiven Mammakarzinom, da die
HER2-Expression alleine einen entscheidenden Risikofaktor darstellt. Ein még-
licher Grenzwert fiir Ki67 in Bezug auf eine Therapieentscheidung ist nicht
definiert. Folglich bleibt die pradiktive Bedeutung des Ki67 fiir das Erreichen
einer pathologischen Komplettremission (pCR) oder fiir das invasive krank-
heitsfreie Uberleben (IDFS) in dieser Untergruppe ungewiss.

Materialien: Anhand einer bi-zentrischen, retrospektiven Auswertung wurden
Patientendaten mit HER2 positivem, primarem Mammakarzinom und neoad-
juvanter Therapie in den Jahren 2015 bis 2023 ausgewertet. Hierbei lag das
Hauptaugenmerk auf der Analyse des Ki67-Wertes und dem Erreichen einer
pathologischen Komplettremission (pCR, definiert als ypTO/is, pNO).
Methoden Mittels multivariabler logistischer Regression analysierten wir den
unabhangigen Zusammenhang zwischen verschiedenen klinischen Parame-
tern, einschlieRlich Ki67, und der pCR. Die Ki67-Werte wurden in Anlehnung
an die GepardTrio-Daten [1] in Risikogruppen eingeteilt (niedrig: <15 %, inter-
medidr: 15.1-35%, hoch:>35 %) [1]. Mit dem Kaplan-Meier-Verfahren wurden
die Unterschiede im Gesamtiiberleben und im invasiv-krankheitsfreien Uber-
leben berechnet.

Ergebnisse Es konnten insgesamt 304 Patientinnen mit HER2-positivem Pri-
madrtumor und neoadjuvanter Systemtherapie eingeschlossen werden. Davon
war bei 246 Patientinnen (80 %) der Ki67-Wert vorhanden. Das mediane Alter
betrug 52 Jahre. 163 (66 %) Patientinnen waren Hormonrezeptor (HR) positiv.
Der endgiiltige Nodalstatus war pNO in 80,5%, pN1in 15% und pN2in 3,3%.
Der mediane Ki67-Wert lag bei 30 (IQR 22-50). Bei der Kategorisierung der
Ki67-Werte waren 13 % mit niedrigem, 41,5 % mit mittlerem und 45,5 % mit
hohem Risiko behaftet. Der mediane Nachbeobachtungszeitraum lag bei 42
Monaten. 147 Patienten (60 %) erreichten eine pCR. Es gab keine Korrelation
zwischen der Hohe des Ki67-Wertes und der Rate an pCR (p=0.25). Die pCR-
Rate war hoher bei Vorliegen eines HER2 Scores von 3+ (62,2 % pCR HER2 3 +
vs. 44,6 % HER2 2 + und Fish positiv, p=0.023). HR-positive Patientinnen er-
reichten seltener eine pCR (52.7 %) als HR-negative Patientinnen (72,4 %,
p=0.0016). Das 5-Jahres-Gesamtiiberleben betrug 96,5 % bei pCR und 83,8 %
in der non-pCR-Gruppe (p =0,008). Das invasiv-krankheitsfreie 5-Jahres-Uber-
leben unterschied sich nicht zwischen den Gruppen mit niedrigem Ki67
(89,5%), mittlerem Ki67 (79,9 %) und hohem Ki67 (80,9 %) (p=0.77).
Zusammenfassung In unserer Analyse ist der Ki67-Wert nicht pradiktiv fiir
das Erreichen einer pCR. Pradiktiv fiir eine pCR sind allerdings der HER2-IHC-
Score und der Hormonrezeptorstatus. Eine Ki67-Bestimmung scheint beim
HER2 positiven Mammakarzinom keinen Mehrwert zu haben, insbesondere
vor dem Hintergrund knapper personeller, und 6konomischer Ressourcen.

Geburtsh Frauenheilk 2024; 84: e11-e34 | © 2024. Thieme. All rights reserved.



Namenverzeichnis/Authors’ Index

Abu Dakah T. el16
Agabejli S. 24, e32

AktasB. el11,e12,e13,e22,e23,e29, e32

Andraczek T. el12

Ballé]. e32

BarrotS. e29

Bauer M. e30, e31, e32
BayerL. e29

BenderL. €30
BenedixB. el12
Berbée C. e17
Bergner M. e18, e27
Berndt A. €19, e26
Berndt U. e30

Birdir C. e15, e21, e22
BishaniH. el16
BluthA. el4

BriestS. €29
Briickmann S.  e22
Briickner A. e11
Brychcy M. €13, e25

CanzlerU. el5,el16
Cho-N6th C. H. e26

Dathan-StumpfA. e17
DornhoferN.  e12
Droste S. e22,e23

Eckardt A. €23

FaberR. e27,e28
Fathke C. e15, e25, e29
Fathke CH. e27

Fick S. e28
Finck A. e22
Findeis L. el15

Fleischer U. €20
Forberger M. €23
Freude A. €23
FroberR. e27,e28

GablerF. e12,e17
GaRlerN. e19,e26
GeorgieffR. e11
Gilks B. e24
Gimpel C. el1
GlaB K. e11
Goeckenjan M. el11
Gottwald L. e16
Gotze S. el5
GroBeS. e19,e26
Groten T. e19, e20, e22, e26

Haase ). e26

Haase R. e28
Hagedorn C. el1, e26
Halama D. e26
Hambsch U. e30
Hartung C. e31
HausdorfL. €26

HauBmann). ell
Hecker M. €19
Heihoff-Klose A. €19
HeimannY. €20, e21,e22
Hergt A. el17

Hiller G.G. H. €23
Hiller G.G.R. €24, e26
Hoch A. el13

Hohn A.  e22

Hohn A. K. e23,e24
Hohn A.-K. e23
Homeister S. e15
Horn L. C. e22,e23
Horn L.-C. e24
Hosten A. e15

Huhle D. e27,e28

Ignacovd O. €20
IgnatovA el8

JakubicekR. e17
John-Kroegel U. €28

Kaltofen D. e15
Kaltofen L. e15, e20
Kantelhardt E. 31, e32
KantelhardtE.|. e30
Kaudhold S. 32
Kaufhold S. 31
KeneaT. e32

Klause C. e15
KlotzD. M. e24
Kobelt A. €20
Kohler U.  e25
KolarR. e17
Kolterer A. e16,e17
Komar M. e21
Komar M. e22
Kommel L. €20

Krol I. e27
Kuhlmann . D. e24

LaaB M. e22
Langanke D. e30
LeistnerS. el15
Leplow B. e30
LiaM. e20,e32
Link T. e24,e32
Loewe R. €20
Loheit A. el17
Lunkenbein M. e16

Manthey N. e28
McAlpine ). e24
Mehdorn M. e19
Mense L. e22
Mentzel H.]. e26
Mentzel H.-]. e28
Meschkat S. 21
Miiller ). e24,e26

Musik A, e12
Muthl. e27
Nel I. e22,e23

Geburtsh Frauenheilk 2024; 84: e11-e34 | © 2024. Thieme. All rights reserved.

Nestler U.
Nonn O.
Novikova

Ocker R.
Omarova

el3
el9
K. e21

e27
S. el6

Ortlam H. €20

Papendick N. el15

Pecqueux E. el15, e21, e22
PilatP. e13

Piwonka M. e18

Pomyje ). e29

Potticek M. €20
Preztsche G. e16
Pullwitt A. 25

Rauscher FG. e17
Redlich A. e18

Reich A. e25

Reinhardt K. e31
ReinhardtS. e19

ReisA. el5

Riemer M. €e18,e19, e28

RiBe S. e27,e28
Rose ]. e15, e20
RoseL. el18

Rillich A.

e26

Saidi|. el16

Samsel D.
Santos P.

el9
e32

Schifer K. e30

Scheiter L
Schleussn

SchleuRner E.

. e22
erE. e21,e27

Schmidt A. el12,e17, €20, e26
Schnabel ). €12, e25
Schneider U. el12

SchiilerK. e31

SchwarzF. M. e24

Seeger S.

e22

Staege M. e31
Steinbrecher]. e11

Stepan H.
StrauR H.
StrauR H.

el2,el13,e17,e19, e20, €26, e27

el5
G. e25

Strehlow V. €30

Thalwitze
Thome U.

r]. el5
e27

Thomssen C. €30, e31
Tolkmitt M. e12
Trinkausl. e11

Unverricht K. e28

Valterova
van Uden
Vetter M.
Vogt B.
Vogt H.

E. el7
L. el18
e30, e31,e32
el3,e26
e25

el2,e16,e17,e20, e22, e26, e28

e33



& Thieme

Walkemeyer C. e19

Wallwiener M. 15, e18, €30, e31
Wallwiener S. e18, e19, e27, 28
Weber G.  e19

Weber T. €29

Weisbrich K. e13

Weisgerber C. el1

e34

Werbe A. M. e14, e22
Weschenfelder F. €20, e22
Westphal |. e27,e28

Weydandt L. €23, e32

Wienke A. €30

Wimberger P. e14, e16, e24, e32
Wolf B. e22,e23

ZaiR A. el4
Zentgraf H.  e29
Zollkau ). el12,e17,e20, e26

Geburtsh Frauenheilk 2024; 84: e11-e34 | © 2024. Thieme. All rights reserved.



