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Einleitung Der "Invenia Automated Breast Ultrasound Screening” (ABUS) istin
den USA bereits als Erganzung zur Mammographie fiir das Brustkrebs-Screening
bei asymptomatischen Frauen mit dichtem Brustdriisengewebe zugelassen.
Die Rolle des ABUS in der Routineuntersuchung wdhrend einer neoadjuvanten
Chemotherapie ist unklar. Ziel dieser monozentrischen, nicht-interventionellen
retrospektiven Studie ist es, die Verwendung des ABUS zur Ansprechkontrolle
bei Mammakarzinompatientinnen unter neoadjuvanten Chemotherapie zu
evaluieren.

Methoden Bei 83 Patientinnen unter neoadjuvanter Chemotherapie wurden
regelmiRige sonographische Uberpriifungen des Therapieansprechens mittels
handgefiihrten Ultraschalles und mittels ABUS durchgefiihrt. Sowohl die hand-
gefiihrten sonographischen Messungen als auch die ABUS-Messungen wurden
mit der pathologischen TumorgroRe verglichen.

Ergebnisse Eszeigte sich kein statistischer Unterschied zwischen den Messun-
gen mit handgeftihrtem Ultraschall oder ABUS im Vergleich zur endgdiltigen
pathologischen TumorgréRe (p = 0,47). Der durchschnittliche Unterschied
zwischen der mittels ABUS bzw. der mittels handgefiihrter Sonographie ge-
messenen TumorgréRe und der pathologischen TumorgréRe betrug 9,8 bzw.
9,3 mm. Sowohl die Spezifitdt des ABUS als auch des handgefiihrten Ultraschalls
bei der Vorhersage der pathologischen vollstandigen Remission betrug 100%[1].
Zusammenfassung ABUS scheint eine geeignete Methode zum Therapiemo-
nitoring der neoadjuvanten Chemotherapie zu sein. ABUS kann die prdopera-
tive Planung erleichtern sollte daher fir die klinische Praxis in Betracht gezogen
werden.
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Einfiihrung Die brusterhaltende Therapie mit nachfolgender Radiatio der
betroffenen Mamma ist beim frithen Mammakarzinom operativer Standard.
Voraussetzung zur brusterhaltenden Therapie des Mammakarzinoms sind Re-
sektionsrander, die im Gesunden verlaufen. Falls dies nicht erreicht wird, ist
eine Nachresektion indiziert. Die Tatsache, dass ein zweiter operativer Eingriff
eine Belastung fiir die Patientin sowie zusatzliche Kosten verursacht, begriindet
die Notwendigkeit der Optimierung bildgebender Verfahren zur intraoperati-
ven Beurteilbarkeit der Resektionsrander.

Automatisierte dreidimensionale Brustultraschallsysteme (ABUS) sollen die
Mangel des Handultraschalls (HHUS) tiberwinden. Bislang gibt es jedoch keine
beschriebene Technik, wie mit dem ABUS eine Préparatesonographie durch-
gefiihrt werden kann. In dieser Studie soll diese Technologie entwickelt werden
und die Moglichkeit evaluiert werden, mit dem ABUS eine intraoperative Prd-
paratesonographie bei der brusterhaltenden Therapie durchzufiihren.
Material und Methodik In dieser monozentrischen, nicht-interventionellen
Studie wurden Proben von 40 Frauen mittels ABUS untersucht. Die Proben
wurden vom Brustoperateur auf einer KliniTray fixiert und in die entsprechen-
de Plastikbox gelegt. Eine Konstruktion mit isotonischer Kochsalzl6sung, Gel-
pads und ABUS Membranen wurde entworfen, um Bilder von Brustkrebspra-
paraten mit dem ABUS zu erzeugen und gleichzeitig den Kontakt zwischen dem
Schallkopf und dem isotonischen Wasserbad zu vermeiden. Die Auswertung
der ABUS Bilder erfolgte durch zwei unabhdngige Gyndkologen, die in der
ABUS-Befundung geschult sind.

Ergebnisse Mitder entwickelten Methode konnten Bilder von sehr guter Qua-
litdt erzeugt werden (s. » Abb. 1). 90 % bzw. 87,5 % der Bilder wurden von den
beiden unabhdngigen Auswertern als ausreichend gut fiir die Bewertung und
Beurteilung der Resektionsrdander eingestuft.
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> Abb. 1

Intraoperative Praparatesonographie mit ABUS.

Zusammenfassung ABUS scheint eine geeignete Methode fiir die Durchfiih-
rung der intraoperativen Praparatesonographie zu sein. Die Sensitivitdt und
Spezifitat in Bezug auf positive Resektionsrander sind vergleichbar mit HHUS.
Weitere Studien sind in Planung, um die Verwendung und Genauigkeit des
ABUS fiir die intraoperative Bewertung der Resektionsrdnder zu bewerten.
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Einleitung Die anhand von zirkulierenden zell-freier DNA (ccfDNA) detektier-
ten somatischen Mutationen kénnen zu Therapieentscheidungen beitragen,
beim Monitoring des Tumors helfen und sowohl Therapieansprechen als auch
Uberleben vorhersagen. Hierbei spielen Qualitit und Quantitit der ccfDNA eine
zentrale Rolle, um verldssliche Daten im klinischen Kontext gewdhrleisten zu
konnen. Fir die Implementierung von ccfDNA Testungen in der Klinik sind Tech-
niken mit hohem Probendurchsatz essenziell. Daher war das Ziel dieser Arbeit,
zwei automatisierte Methoden anhand ihrer Vorbereitungszeit, ihrer ccfDNA
Ausbeute, der Integritdt und Zusammensetzung der ccfDNA zu vergleichen.
Material und Methodik Von 31 Mammakarzinompatientinnen und 17 gesun-
den Teilnehmerinnen der iMode-B Studie wurde unter Anwendung des EZ2
ccfDNA Kits (Qiagen) und des Maxwell RSC Kits (Promega) ccfDNA aus Blut-
plasma extrahiert. AuBerdem wurden die ccfDNA Konzentrationen, die Integ-
ritdt und die Ausbeute mitochondrialer DNA (mtDNA) bestimmt. Zur Messung
der ccfDNA Konzentrationen wurden realtime-PCR Analysen, Fluoreszenz ba-
sierte Detektion und eine automatisierte Elektrophorese angewandt.
Ergebnisse Mithilfe des EZ2 Kits konnten im Vergleich zum Maxwell RSC Kit
signifikant groRere Mengen an ccfDNA isoliert werden. Zudem wurde bei Ver-
wendung des EZ2 Kits ein htherer Anteil kurzer Fragmente und ein geringerer
Anteil langer Fragmente als beim Maxwell RSC Kit isoliert. Dies resultierte in
einer niedrigeren Integritdt des EZ2 Kits im Vergleich zum Maxwell RSC Kit.
Maxwell RSC Kit Eluate enthielten auBerdem signifikant geringere Mengen
mtDNA.
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Zusammenfassung Unterschiedliche ccfDNA Isolationskits konnen die DNA-
Ausbeute, die Verteilung der Fragmentldngen sowie den Gehalt an mtDNA
beeinflussen. Daher sollten Aspekte, wie die angestrebten Anwendungen,
bendtigte Fragmentlangen und Vorbereitungszeit, bei der Wahl der Extrakti-
onsmethode beriicksichtigt werden.
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Hintergrund Patientinnen mit TP53-Mutation haben ein hohes Risiko fuir frith
einsetzende, gegebenenfalls bilaterale, Mammakarzinomerkrankungen. Oft
treten andere Tumoren bereits im Kindesalter auf. Die Kenntnis des genetischen
Status des TP53-Gens bei sehr jungen Mammakarzinompatientinnen ist von
entscheidender Bedeutung, da bei diesen Patienten eine hohere Rate an strah-
leninduzierten Sekundartumoren beobachtet wurden [1].

Fallvorstellung 28-Jdhrige IG/IP mit persistierendem Tastbefund (5cm) links
oben auBen nach dem Abstillen. Mammographisch zeigte sich ein ausgedehn-
tes Mikrokalk-Areal der Mamma links oben auRen. Rechts zeigte sich ein sono-
graphischer Herdbefund (12mm) ebenfalls mit Mikrokalk in der Mammogra-
phie. Es erfolgte eine stanzbioptische Sicherung beider Befunde. Hier ergab
sich links der Nachweis eines duktalen Carcinoma in situ (DCIS) und rechts der
Nachweis eines triple-negativen Mammakarzinoms (cT1c cNO, NST G3, Ki67
60-70%). Es erfolgte eine primdr-systemische Therapie mit 4x Epirubicin/Cyc-
lophosphamid q3w gefolgt von 12x Paclitaxel wochentlich. Parallel wurde ge-
maR den Einschlusskriterien des Deutschen Konsortiums fiir familidren Brust-
und Eierstockkrebs eine Panel-Testung veranlasst. Diese erbrachte den
Nachweis einer TP53-Keimbahnmutation. Es erfolgte eine interdisziplindre
Planung der weiteren Therapie im Rahmen unseres Tumorboards und es wurde
im Anschluss an die primér systemische Therapie eine Nippel-sparende Mast-
ektomie bds. mit Sentinel-Node-Biopsie bds. und subpektoraler Implantatre-
konstruktion durchgefiihrt. Rechts zeigte sich eine pathologische Komplettre-
mission (ypT0ypNO), links noch Nachweis des DCIS (ypTis). Zukiinftig wird die
Patientin zur intensivierten Fritherkennung bei TP53 Mutation analog dem
,Toronto-Protokoll“ interdisziplinar weiterbetreut.

Zusammenfassung Der Fallbericht unterstreicht die Wichtigkeit der friihzei-
tigen humangenetischen Abkladrung von jungen Patientinnen mit Mammakar-
zinom sowie die interdisziplindre Zusammenarbeit zwischen Senologen und
Humangenetikern bei der Betreuung von Mammakarzinom-Patientinnen mit
TP53 Mutation aufgrund des erhohten Risikos fiir Sekundarmalignome im Be-
strahlungsfeld.
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Einleitung Kernrezeptoren wie Ostrogen- (OR) oder Progesteron-Rezeptor
(PR) sind etablierte prognostische Marker bei Brustkrebs und dienen als An-
satzpunkt fir zielgerichtete Tumortherapie. Dariiber hinaus riicken weitere
Kernrezeptoren wie zum Beispiel der Vitamin-D-Rezeptor (VDR) in den Fokus
der Forschung [1], ebenso neue prognostische Marker wie beispielsweise das
Vorhandensein von Tumor-Infiltrierenden Lymphozyten (TILs). Insbesondere
bei triple-negativen und HER-2 iberexprimierenden Brustkrebssubtypen konn-
te ein Uberlebensvorteil durch eine hohe Rate an TiLs gezeigt werden [2]. Sti-
muli fiir das Einstromen der TILs in das Tumorareal sind Gegenstand laufender
Untersuchungen.

Material und Methoden In dieser Studie wurden die Zusammenhange zwi-
schen nukledrer Expression der genannten Kernrezeptoren (OR und VDR),
Quantifizierung von TILs in Brustkrebsgewebe und prognostischer Bedeutung
untersucht. Grundlage bildete ein bekanntes Brustkrebs-Kollektiv von 320 Fal-
len, die zwischen 2000 und 2002 an der Klinik fiir Frauenheilkunde und Ge-
burtshilfe der Ludwigs-Maximilians-Universitdt Miinchen behandelt wurden
[3]. Die Quantifizierung der TILs erfolgte am Institut national de la santé et de
larecherche médicale (INSERM) in Montpellier nach den Klintrup-Kriterien [4].
Hiernach erfolgten Spearman’s-Rho-Korrelationsanalysen zur Korrelation mit
der Kernrezeptor-Expression und Uberlebenszeitanalysen mittels Kaplan-Mei-
er-Analysen. Alle Berechnungen wurden mit IBM SPSS Statistics (Version 24)
durchgefiihrt.

Ergebnisse Indervorliegenden Untersuchung korreliert der Einstrom von TILs
in das Tumorgewebe negativ mit der Expression von OR und VDR. Dies fiihrt
jedoch zu unterschiedlichen Effekten in Bezug auf das Uberleben. Es zeigt sich,
dass die Expression von OR ein positiver prognostischer Marker nur bei geringer
und mittlerer TIL-Infiltration ist, so liegt das 5-Jahres-Uberleben bei 20 % fiir
OR-negative Fille und 90 % fiir OR-positive Fille (p < 0,005) bei geringer TIL-
Infiltration (s. > Abb. 1a). Bei hoher TIL-Infiltration hingegen spielt die Expres-
sion von OR keine Rolle fiir das Uberleben (5-Jahres-Uberleben von 80 % bei
OR-positiven vs. 85 % bei OR-negativen Fillen, p = 0,64) (s. » Abb. 1b).
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Gegensitzliche Ergebnisse zeigt die VDR-Uberlebensanalyse. Bei geringer TIL-
Infiltration ist die VDR-Expression mit einem signifikant schlechteren krank-
heitsfreien Uberleben vergesellschaftet (5-Jahres-krankheitsfreies-Uberleben
bei 65 % vs. 88 % beifehlender VDR-Expression, p = 0,037) (s. » Abb. 2a). Bei
hoher TIL-Infiltration zeigt sich auch hier kein signifikanter Unterschied im
krankheitsfreien Uberleben in Abhingigkeit von der VDR-Expression (5-Jahres-
krankheitsfreies-Uberleben bei 65 % bei VDR-positiven vs. 70 % bei VDR-nega-
tiven Féllen, p = 0,708) (s. » Abb. 2b).
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Zusammenfassung Die vorliegende Untersuchung zeigt ein differenziertes
Bild individueller Zusammenhange zwischen TILs, jeweiligem Kernrezeptor und
Einfluss auf das Uberleben. Insbesondere der Zusammenhang zwischen feh-
lender TIL-Infiltration und signifikant erniedrigtem rezidivfreien Uberleben bei
hoher VDR-Expression war bisher nicht bekannt. Diese Daten unterstiitzen die
These, dass die Kernexpression von OR und VDR iiber bisher ungeklarte Me-
chanismen ein Einstromen von TILs in das Tumorareal beeinflusst. Da sich hie-
raus ein signifikanter Effekt auf das Uberleben von Mammakarzinompatientin-
nen zu ergeben scheint, konnen mit diesem Wissen perspektivisch neue
Therapieansatze entwickelt werden. Dies ist von besonderem Interesse in der
Behandlung von Frauen mit triple-negativem Brustkrebs, bei denen derzeit nur
begrenzte systemtherapeutische Optionen bestehen.
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Einleitung Brustkrebs ist weltweit die am weitesten verbreitete Tumorerkran-
kung bei Frauen. Trotz Fortschritten in Diagnostik und Therapie kommt es im
fortgeschrittenen Krankheitsstadium haufig zu Metastasen in Lunge, Knochen
und Gehirn. Dabei korrelieren Hirnmetastasen mit dem schlechtesten Gesamt-
iberleben. Die Migration von Krebszellen tiber die Blut-Hirn-Schranke (BHS),
die nattirliche Schutzbarriere des Gehirns, ist das Schliisselereignis bei der Me-
tastasierung ins Gehirn.

Auf der Suche nach neuen Biomarkern riicken Serum-basierte Faktoren zuneh-
mend in den Fokus der Forschung. Verschiedene Konzentrationen von mRNA
wurden im Serum von Brustkrebspatient gemessen. Hier untersuchen wir die
Expressionsunterschiede ausgewahlter mRNA in Serum-Exosomen von Brust-
krebspatient und die Auswirkungen der Exosomen auf die BHS in vitro.
Material und Methodik Fiir die mMRNA-Messung wurden Serumproben von
gesunden Spendern (n = 17), Brustkrebspatient mit Primartumoren (n = 16)
und mit Gehirn- (n = 13), Knochen- (n = 17) oder viszeralen Metastasen
(n =17) verwendet. Die Messung ausgewdhlter 48 mRNAs wurde mittels real-
time PCR durchgefihrt. Die spezifischen Exosomenmarker CD63 und CD9
wurden im Western Blot nachgewiesen. Dariiber hinaus wurden Exosomen von
gesunden Spendern und Brustkrebspatient mit Gehirnmetastasen auf ihre
Wirkung auf ein humanes In-vitro-BHS-Modell untersucht.

Ergebnisse Im Serum von Brustkrebspatientinnen mit Primartumoren und
Gehirnmetastasen konnten unterschiedliche mRNA-Spiegel gemessen werden.
HSPAS5 (Heat Shock 70 kDa Protein 5/ Binding Immunoglobulin Protein), FOS
(Fos Proto-Oncogene [ AP-1 Transcription Factor Subunit) und LHB (Luteinizing
Hormone Subunit beta) wurden als signifikant verdndert identifiziert. Diese
mRNAs zeigten Expressionsanderungen in zerebralen Endothelzellen, die mit
unterschiedlichen Konzentrationen von Exosomen behandelt wurden.
Zusammenfassung Es konnte gezeigt werden, dass die Serum-Exosomen von
dem hier verwendeten humanen In-vitro-BHS-Modell aufgenommen werden
und zu Verdnderungen der Genexpression in den Zielzellen fiihren. Die durch
die Exosomen verursachten Genexpressionsanderungen sind konzentrations-
abhdngig und kénnen am Metastasierungsprozess beteiligt sein.
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Einleitung In dieser Studie wurde untersucht, inwieweit sich Patientinnen tiber
ihre Krankheit und Behandlung gut informiert fiihlen, in welchen Bereichen sie
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sich mehr oder weniger Informationen wiinschen und welche Faktoren mit dem
Bedarf an Informationen tiber die Krankheit, medizinische Untersuchungen
und die Behandlung zusammenhangen.

Material und Methoden Im Rahmen dieser deutschen multizentrischen pro-
spektiven Studie haben wir 756 Patientinnen mit Brustkrebs erfasst. Die Daten
beziiglich Informiertheit wurden 5 Jahre nach der Diagnose mit dem Informa-
tionsmodul der European Organisation for Research and Treatment of Cancer
(EORTC) (EORTC QLQ-INFO24) erfasst. Die Pradiktoren fiir eine gute Informiert-
heit wurden mit Hilfe linearer Regressionsmodelle analysiert.

Ergebnisse Die 456 Teilnehmerinnen fiihlten sich relativ gut Giber medizinische
Untersuchungen (Mittelwert 78,5) und die Krankheit selbst (69,3) informiert,
relativ schlecht tiber andere Dienste (44,3) und tiber verschiedene Versorgungs-
einrichtungen (31,3). Die Uberlebenden duRerten den Wunsch nach mehr In-
formationen tiber: Nebenwirkungen und Langzeitfolgen der Therapie, mehr
Informationen im Allgemeinen, Informationen Gber Nachsorge, Prognose,
Komplementdrmedizin, Krankheit und Therapie.

Die Patientinnen waren besser (iber medizinische Untersuchungen informiert,
wenn sie ein hoheres Einkommen hatten (8 0,26, p 0,04), und schlechter, wenn
die Angst vor der Behandlung zunahm (3-0,11, p 0,02). Die Informationen tiber
die Behandlung wurden von Uberlebenden, die élter als 70 Jahre waren (8 -0,34,
p 0,03) und von Einwanderern (B -0,11, p 0,02) als schlechter bewertet.
Uberlebende, die zusitzliche schriftliche Informationen erhalten hatten, fiihl-
ten sich besser tiber Krankheit, medizinische Untersuchungen, Behandlung
und andere Dienstleistungen informiert (§ 0,19/0,19/0,20/0,25; jeweils
p <0,01).

Zusammenfassung Es sollte neu evaluiert werden, wie und welche Art von
Informationen fiir Brustkrebspatientinnen zur Verfligung tibermittelt werden.
Die Bereitstellung schriftlicher Informationen zusatzlich zu den Gesprachen
kann dazu beitragen, den Informationsbedarf zu decken [1-29].
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Einleitung Jedes Jahr wird bei etwa 70000 Frauen in Deutschland Brustkrebs
diagnostiziert und sie sind Giberwaltigt von der moglichen Prognose und den
Konsequenzen, die sie schlieBlich zu bewdltigen haben. Bislang verlassen sich
die Patient*innen auf die Empfehlungen der Arzt*innen. Um Hintergrundin-
formationen zu liefern, sich am Risikomanagement zu beteiligen und die
Patient*innen in die Entscheidungsfindung ihrer Behandlungen einzubeziehen,
ist geplant, ein entscheidungsunterstiitzenden Systems zu entwickeln. Es soll
Informationen und Empfehlungen auf der Grundlage der Patientendaten, wie
Alter, Tumorklassifikation und andere wichtige Details, generieren. Dieses Sys-
tem wird durch eine regelbasierte Applikation zur Unterstiitzung der Entschei-
dung am Point-of-Care reprasentiert werden, die auf der aktuellen Ausgabe
der deutschen Leitlinie zu Screening, Diagnose, Behandlung und Nachsorge
von Brustkrebs basiert. Um zu priifen, ob der Ansatz der Leitlinien gestiitzten
Entscheidungsunterstiitzung sinnvoll ist, soll diese Literaturrecherche feststel-
len wie Leitlinientreue sich auf die Therapieergebnisse und die Therapietreue
(Compliance) auswirken.

Material und Methodik Zur Vorbereitung der Literaturreche wurde mittels
dem ,Manual zur Literaturrecherche in Fachdatenbanken* von Thomas Nord-
hausen und Julian Hirt (Nordhausen und Hirt) der Rahmen der Literaturreche
gespannt.Zur Recherche wurden folgende Fachdatenbanken festgelegt: Pub-
Med, IEEE Xplore, ScienceDirect liber Elsevier, EBSCO und Mendeley. Um die
Literaturrecherche in einem gewissen Rahmen zu halten, wurden zu Beginn der
Recherche folgende Ein- und Ausschlusskriterien definiert:

= Von 2010 bis 2021

= Onkologie

= Europdisch, Amerikanisch

= Deutsche oder Englische Sprache

Damit soll sichergestellt werden, dass auch nur relevante Arbeiten in die Lite-
raturrecherche einflieRen. Der entstandene Suchstring wurde dann nach und
nach getestet, bis ein einheitlicher, der Anfrage angemessener Suchstring er-
mittelt wurde. Dieser wurde auf Englisch formuliert, um eine breitere Suche in
den verschiedenen Datenbanken zu ermdéglichen:

(Patient OR breast cancer patient) AND

(Guidelines OR Faithful to the guideline OR medical guideline) AND

(therapy OR surgery OR treatment) AND

(result OR progress OR effect)

Ergebnisse Die Suche in den oben genannten Datenbanken wurde von
04.2021 bis 07.2021 durchgefiihrt und fiihrte zu urspriinglich 11.020 Artikel.
Die nach der Bereinigung von Duplikaten verbleibenden 10.716 Artikel wurden
dann hinsichtlich der definierten Ein- und Ausschlusskriterien gefiltert. Daraus
ergaben sich 1.762 Artikel, welche dann beziiglich der eigentlichen Fragestel-
lung der Literaturrecherche untersucht wurden und 196 Artikel blieben zu dem
Zeitpunkt der Einreichung noch zur Uberpriifung der Abstracts.
Zusammenfassung Ziel dieser Literaturrecherche ist die Untersuchung der
bestehenden Literatur auf der Wirksamkeit und die tatsachliche Umsetzung
der Leitlinien in der Behandlung von Brustkrebs, aber auch anderen gut doku-
mentierten Krebserkrankungen [1].
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Einleitung Der Thyroidhormon-Rezeptor alpha 2 (TRa2) gehért zur Familie
der Kernrezeptoren, bindet keine Thyroidhormone und ist ein schwacher Inhi-
bitor der Thyroidhormon-vermittelten Signaltransduktion. Hierdurch werden
Schilddriisenhormon-vermittelte Effekte gelenkt. TRo2 bildet Heterodimere
mit dem Retinoid X Rezeptor alpha (RXRa). Durch beide Monomere wird eine
entsprechende Signaltransduktion beeinflusst. Neben dem Nachweis der im-
munhistochemischen Expression von TRa2 als méglichem Prognosefaktor beim
Mammakarzinom wird erstmals durch den zusétzlichen Nachweis von RXRa
bei TRa2-Positivitdt die Wechselwirkung beider Rezeptormonomere unter-
sucht.

Material und Methodik An einem Kollektivvon 260 Patienten, die bei Primar-
diagnose eines Mammakarzinoms zwischen 2000 und 2002 an der Klinik ftr
Gynakologie und Geburtshilfe der Ludwig-Maximilians-Universitdt Miinchen
behandelt wurden, wurde die zelluldre Expression von TRa2 und RXRa immun-
histochemisch analysiert. Zum 10-Jahresiiberleben und zum Rezidiv-freien
Uberleben wurden univariate Uberlebensanalysen durchgefiihrt. Zum 10-Jah-
resiiberleben wurde eine multivariate Uberlebensanalyse (Cox-Regression)
durchgefiihrt.

Ergebnisse Eine nukledre Expression von TRa2 wurde bei 131 Patienten ge-
funden. Die Gruppe, die TRa2 im Nukleus exprimierte, hatte ein signifikant
besseres 10-Jahres-Uberleben (P = 0,014) als die Gruppe, die eine Expression
im Zytoplasma und die Gruppe, die keine TRa2 Expression aufwies. Auch das
PFS war in dieser Gruppe signifikant verbessert (P = 0,043). Die Kernexpressi-
onvon TRo2 war in der multivariaten Analyse ein unabhdngiger prognostischer
Faktor, wenn das Alter der Patientin, das Grading, der Lymphknotenstatus und
die Histologie einbezogen wurde (P = 0,03). Die Expression von RXRa im Kern
war kein signifikanter prognostischer Marker. Die gemeinsame Expression von
TRa2 und RXRa im Zellkern ergab auch ein verbessertes 10-Jahrestiberleben
(8,992 Jahre) im Vergleich zu den Patientinnen, die jeweils nur TRa2 alleine im
Zellkern exprimierten (9,109 Jahre, P = 0,014) in der univariaten Analyse und
auch in der multivariaten Analyse (P = 0,029).

Zusammenfassung Die nukledre Expression von TRa2 ist in dieser Untersu-
chung ein unabhéngiger prognostischer Marker fiir Patientinnen mit Mamma-
karzinom und scheint seine Bedeutung Liganden-unabhdngig zu behalten.
Zusétzlich konnte gezeigt werden, dass eine mogliche Heterodimer-Bildung
mit RXRa einen zusatzlichen positiven Einfluss auf die Prognose haben konnte,
wenn beide im Zellkern exprimiert werden [1-5].

Interessenskonflikt Nina Ditsch: MSD, Novartis, Pfizer, Roche, Astra-
Zeneca, TEVA, Mentor, und MCI Healthcare. Christian Dannecker: Roche,
AstraZeneca, TEVA, Mentor, und MCl Healthcare. Sven Mahner: AbbVie,
AstraZeneca, Clovis, Eisai, GlaxoSmithKline, Medac, MSD, Novartis,
Olympus, PharmaMar, Roche, Sensor Kinesis, Teva und Tesaro.
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Einleitung Dysgerminome sind die hdufigsten malignen Keimzelltumore des
Ovars, machen aber insgesamt lediglich 2-5 % aller malignen Ovarialtumoren
aus. Sie treten hdufig in der Adoleszenz und im frithen Erwachsenenalter auf
[1-3,5]. 90 % der Patientinnen sind jiinger als 30 Jahre. Dennoch sind Dysger-
minome in der Schwangerschaft eine Raritdt und finden sich bei etwa 0,0002 %
bis 0.001 % der schwangeren Frauen. [4]. Aufgrund der sehr geringen Inzidenz
existieren keine Leitlinien oder Empfehlungen fiir ein angemessenes Manage-
ment in der Schwangerschaft, um das maternale und neonatale Outcome zu
verbessern. Die Behandlung birgt einige Herausforderungen, weshalb wir un-
seren Fall vorstellen.

Material und Methodik Wir berichten iber eine 29-jahrige Patientin | Gravi-
da/0Parainder 16+5 Schwangerschaftswoche (SSW), die mitin der Schwan-
gerschaft groBen-progredienten Ovarialzyste links in der Klinik vorstellig wur-
de. Bei der Patientin sei eine 4 cm groRe Ovarialzyste links seit einem Jahr
bekannt gewesen, ohne dass zundchst eine Progredienz festgestellt werden
konnte. Die junge Frau war aufgrund unerfiillten Kinderwunsches in einem
Kinderwunschzentrum vorstellig geworden. Bei primérer Sterilitdt und V. a.
eine Endometriosezyste (siehe » Abb. 1a) wurde eine operative Abklarung
geplant. Im weiteren Verlauf trat jedoch eine spontane Schwangerschaft ein.
Wegen der GroRBenprogredienz des Befundes wurde die Vorstellung der Pati-
entinin der 16 +5 SSW in der Klinik veranlasst.

Bei der klinischen Untersuchung zeigten sich sonographisch intrauterin eine
zeitgerecht entwickelte intakte Einlingsschwangerschaft; am linken Ovar eine
etwa 7,0 x 4,5 cm groRe, glattberandete, inhomogene, teilweise echodichte
zystische Raumforderung (siehe » Abb. 1b) und ein unauffélliges rechtes Ovar.
Aufgrund der deutlichen GroBenprogredienz der Zyste und des dopplersono-
graphisch intrazystischen Durchblutungsnachweises wurde die laparoskopische
Abklarung indiziert.

Ergebnisse Die laparoskopische Adnexektomie mit Entnahme peritonealer
Proben wurde in der 17 +2 SSW mit Zugang tiber den Palmer “schen Punkt als
offene Laparoskopie komplikationslos durchgefiihrt (siehe » Abb. 2). Postope-
rativ wurde eine Tokolyse mit Indometacin durchgefiihrt. Die endgdiltige His-
tologie ergab ein malignes Dysgerminom FIGO IA. Aufgrund des Tumorstadi-
ums als auch der Schwangerschaftswoche wurde nach einer ausfiihrlichen
Aufklarung und Beratung der Patientin ein abwartendes Vorgehen bis zur
Entbindung mit anschlieBender Komplettierungsoperation vereinbart. Sowohl
die postoperative als auch die weiteren Verlaufskontrollen wéhrend der
Schwangerschaft verliefen unaufféllig mit normalem zeitgerechtem Wachstum
des Fetus.

Ein lebensfrischer zeitgerecht entwickelter Junge (Apgar: 10/10/10 GréRe:
52cm KU: 35 Gewicht: 3.370g, PH:7,31, BE: +2,8 ) wurde in der 39. SSW auf
Wunsch der Mutter durch primére Sectio entbunden. Das Wochenbett gestal-
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> Abb. 1a Transvaginale sonographische Darstellung der 4 cm
groRen, gut berandeten, echoinhomogenen, teilweise echodichten
zystischen Raumforderung des linken Ovars vor der Schwanger-
schaft; b Transabdominale sonographische Darstellung der groRen-
progredienten 7x4,5 cm groRRen zystischen Raumforderung des
linken Ovars in der 16+5 SSW.

> Abb. 2 Laparoskopischer intraoperativer Situs. a Schwangerer
Uterus mit 17 +2 SSW und das Dysgerminom am linken Ovar;
b Abgesetztes Ovar im Bergebeutel.

> Abb. 3 Intraoperativer Situs bei der Komplettierungsoperation.
a Becken mit Beckenorganen; b Oberbauch mit Oberbauchorganen.
Das Peritoneum ist glatt.
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tete sich problemlos. Der laparoskopische Komplettierungseingriff (Spiilzyto-
logieentnahme, infrakolische Omentektomie, peritoneale Probenentnahme
aus allen 4 Quadranten sowie Probenentnahme aus dem rechten Ovar) (siehe
> Abb. 3) wurde 3 Monate postpartal komplikationslos durchgefiihrt. Die Pa-
tientin verlie® die Klinik bei Wohlbefinden am 3. postoperativen Tag. Die His-
tologie zeigte keinen Anhalt auf eine Malignitat. Beim Follow-up nach 2,5
Jahren war die Patientin beschwerdefrei ohne Anhalt fiir ein Rezidiv bei regel-
madRigem Menstruationsverhalten.

Zusammenfassung Dieser Bericht zeigt eine minimalinvasive zweizeitige Be-
handlung eines Dysgerminoms im Frithstadium (FIGO IA) in der Schwanger-
schaft ohne negativen Einfluss auf den Schwangerschaftsverlauf, das neonata-
le Outcome und das Follow-up.
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Einleitung Die fetale postmortale MRT-Untersuchung ist eine nicht invasive
Methode der fetalen Autopsie. Sie kann die invasive fetale Obduktion in vielen
Fallen sinnvoll ergdnzen [1,5].

Die Obduktion von Feten nach Schwangerschaftsabbriichen hatin den letzten
Jahren deutlich abgenommen. Neben dem Fehlen von geeigneten paidopatho-
logischen Instituten spielt auch die fehlende Zustimmung durch die Eltern eine
wichtige Rolle. Die elterliche Akzeptanz einer nicht-invasiven fetalen Untersu-
chung ist im Vergleich zu einer konventionellen Obduktion deutlich héher.
Dadurch wird die postmortale MRT-Untersuchung in Zukunft eine zunehmen-
de Rolle nach Schwangerschaftsabbriichen einnehmen.

Wichtige Voraussetzungen fiir eine effektive Diagnostik sind kurzfristig um-
setzbare Termine, eine entsprechend technische Ausstattung mit vorhandener
fachlicher Expertise von fetalen MRT-Befunden sowie eine optimale Kiihllage-
rung des Feten bis zur Untersuchung [1].

Material und Methodik Im Jahr 2021 wurden 9 postmortale fetale MRI Un-
tersuchungen zwischen 18 +3 SSW und 22 +5 SSW durchgefiihrt (davon 5
Falle mit Nierenagenesie und 2 mit ZNS-Fehlbildung und 2 komplexen Fehlbil-
dungen). Diese wurden von den Eltern als Alternative zu einer ansonsten un-
gewiinschten Obduktion akzeptiert.

Ergebnisse Bei ZNS-Fehlbildungen betonen wir den Untersuchungsvorteil,
der die Untersuchung anatomischer Verhdltnisse im Schéddel ohne Fixierung
des Praparates ermdglicht. Selbst im milden Stadium der postmortalen Maze-
ration bleibt die Anatomie des Gehirns teilerhalten.

Insbesondere bei Nierenagenesie ist eine zuverldssige Bestdtigung der prana-
talen Diagnose angebracht, dazu ist die Dislokation des hypertrophischen
Nebennierengewebe in die Nierenloge zu bedenken.

Zusammenfassung Die fetale MRI-Obduktion bietet sehr gute Visualisierungs-
maoglichkeiten des Zentralnervensystems, der Nierenfehlbildungen und des
Skelettsystems an. Fiir die Diagnostik gastrointestinaler Fehlbildungen sowie
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von Herzfehlern ist die MRT-Untersuchung bislang noch weniger geeignet
[2,4,5]. Das positive Feedback der Eltern unterstreicht unsere bisherige posi-
tive Erfahrung [3].

Literatur

[1] D’Hondt A, Cassart M, De Maubeuge R et al. Postmortem fetal magnetic
resonance imaging: where do we stand? Insights Imaging 2018; 9: 591-598.
doi:10.1007/s13244-018-0627-0

[2] Shruthi M, Gupta N, Jana M et al. Conventional vs virtual autopsy with
postmortem MRI in phenotypic characterization of stillbirths and fetal mal-
formations. Ultrasound Obstet Gynecol 2018; 51: 236-245. doi:10.1002/
uog.17468 PMID 28295775

[3] Hellkvist A, Wikstrom ], Mulic-Lutvica A et al. Postmortem magnetic re-
sonance imaging vs autopsy of second trimester fetuses terminated due to
anomalies. Acta Obstet Gynecol Scand 2019; 98: 865-876. doi:10.1111/
20gs.13548

[4] Dovjak GO, Scharrer A, Haberler C et al. Relevance of data homogeneity
and fetal post-mortem MRI in congenital brain malformations. BJOG 2021;
128:1183. doi:10.1111/1471-0528.16680

[5] Thayyil S, Sebire NJ, Chitty LS. the MARIAS collaborative group Post-mor-
tem MRI versus conventional autopsy in fetuses and children: a prospective
validation study. Lancet 2013; 382: 223-233

P012 Einfluss der psychischen Belastung durch die
COVID-19-Pandemie auf das Auftreten von
Wochenbettdepressionen und die Relevanz
individueller Stressbewdltigungs-Strategien

Autoren Dreyer E-M', Meister ST, Thomann M, Hahn L', Keilmann L',

Beyer S', Mayer CZ, Prins G3, Hermelink K', Hasbargen U', Mahner S,
Kolben T!

Institut 1 Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und Geburtshilfe,
Klinikum der Universitdt Miinchen, LMU Miinchen 2 Fakultét fiir Psychologie,
Universitdt Wiirzburg 3 Fakultdt fir Sozialwissenschaften, Universitdt
Augsburg

DOI 10.1055/s-0042-1749039

Einleitung Etwa 25 % der Frauen entwickeln in den ersten Wochen nach der
Geburt eine postpartale Dysphorie, den Baby Blues [1]. 10-15 % entwickeln
eine behandlungsbeddirftige postpartale Depression (PPD) [2]. Unabhdngig
davon konnten einige international durchgefiihrte Studien ein erhéhtes Risiko
fur psychische Storungen durch die aktuelle COVID-19-Pandemie zeigen [3].
Auch speziell fiir die deutsche Bevolkerung weisen die Ergebnisse der Studien
auf eine dhnliche Auswirkung der COVID-19-Pandemie und der damit einher-
gehenden Auswirkungen auf die psychische Gesundheit hin, wobei hier eine
Zunahme von depressiven- und Angstsymptomen nachgewiesen werden konnte.
Material und Methodik Zur Evaluation der psychischen Belastung aufgrund
der COVID-19-Pandemie wurde ein eigener Fragebogen entwickelt, der sowohl
die allgemeine psychische Belastung als auch die Faktoren, welche diese be-
einflussen abfragt. AuBerdem wurde die Angst vor der Geburt abgefragt. Um
das prapartale Stresslevel und die individuellen Stressbewaltigungs-Strategien
der Patientinnen zu messen, wurde prapartal das Stress- und Coping Inventar
(SCI) als Fragebogen-Instrument genutzt. Zur Erhebung des Risikos der Ent-
wicklung einer postpartalen Depression, wurde der international anerkannte
EPDS-Fragebogen (Edinburgh Postnatal Depression Scale) zu unterschiedlichen
Zeitpunkten verwendet.

Ergebnisse Die psychische Belastung durch die COVID-19-Pandemie korre-
lierte stark positiv mit dem EPDS-score prapartal, 1 Monat und 2 Monate post-
partal (p< 0,001). Des Weiteren korrelierte der EPDS-score 1 Monat postpartal
mit der Intensitdt des Schmerzes kurz nach der Geburt (R=0,294, p<0,01),
jedoch nicht mit dem Schmerz wahrend der Geburt (R=-0,057 p=0,604). Die
Angst vor der Geburt korrelierte ebenfalls signifikant mit dem EPDS-score 1
Monat postpartal (R = 0,373, p<0,01. Die Kohorte (n=131) konnte in 4 unter-
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schiedliche Gruppen mit Hilfe des SCI eingeteilt werden (A: hohe Stressbelas-
tung/ungtinstiges Coping, B: hohe Stressbelastung/glinstiges Coping, C: nied-
rige Stressbelastung/ungiinstiges Coping, D: niedrige Stressbelastung/
glinstiges Coping). Diese Einteilung korrelierte ebenfalls mit dem EPDS-score.
Zusammenfassung In dieser Studie konnte gezeigt werden, dass die psychi-
sche Belastung durch die COVID-19-Pandemie bei Schwangeren und Miittern
insgesamt sehr hoch ist und hierbei insbesondere die Trennung von dem Le-
benspartner und der Familie einen sehr wichtigen Faktor darstellt. Diese Belas-
tung hat einen wesentlichen Einfluss auf das Auftreten von Wochenbettdepres-
sionen. Wiridentifizierten das SCl als ein effektives Instrument, zum Screening
von Miittern vor der Geburt, um maglicherweise das Auftreten von Wochen-
bettdepressionen zukiinftig zu verhindern bzw. eine friihzeitige Diagnostik
oder Intervention einzuleiten.

Interessenskonflikt Keine. Bei diesem Abstract handelt es sich um eine Zweit-
publikation.
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Einleitung Die Praeklampsie stellt eine schwere Schwangerschaftskomplika-
tion, mit weiterhin nicht vollstandig geklarter Genese und aktuell ohne kura-
tive Therapiemdglichkeit, dar. Durch bereits durchgefiihrte Studien unserer
Gruppe ist bereits bekannt, dass die Histonmodifikationen H3K4me3 und
H3K9ac sowie das Protein Galectin-2 (Gal-2) plazentar in der Praeklampsie
verringert sind [1,2]. Um die Pathophysiologie der Praeklampsie besser verste-
hen zu kdnnen, wurde ein mdglicher Einfluss von Gal-2 auf entsprechende
Histonmodifikationen und der Einfluss von Gal-2 auf die Synzytialisierung un-
tersucht.

Material und Methodik ZurKlarung dieser Fragestellung wurden immunhis-
tochemische Farbungen von 13 Praeklampsie- und 13 Kontrollplazenten ver-
glichen. Dariiber hinaus folgten Zellkulturexperimente mit BeWo- und HVT-
Zellen. Hier wurden immunhistochemische Farbungen und Analysen der
Histonmodifikationen H3K4me3 und H3K9ac nach Inkubation mit unterschied-
lichen Konzentrationen von Gal-2 durchgefthrt. Zusatzlich wurde nach Inku-
bation mit Gal-2 eine Zellfusionsfarbung mit E-Cadherin und B-Catenin durch-
gefihrt.

Ergebnisse Unsere Analysen zeigten eine signifikante Korrelation zwischen
H3K4me3 und H3K9ac mit Gal-2. Dariiber hinaus konnten wir einen Anstieg
von H3K4me3 und H3K9ac nach Zugabe von Gal-2 in BeWo- und HVT-Zellen
aufzeigen. In der Zellfusionsfarbung zeigte sich nach Zugabe von Gal-2 zudem
eine verstdrkte Fusion von HVT-Zellen.

Zusammenfassung Unsere Ergebnisse demonstrieren einen signifikanten
Einfluss von Gal-2 auf die Histonmodifikationen H3K4me3 und H3K9ac in Tro-
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phoblasten. Dariiber hinaus konnten wir eine erh6hte Synzytialisierung nach
Inkubation mit Gal-2 nachweisen. Daraus ergibt sich, dass Gal-2 die Histonmo-
difikationen H3K4me3 und H3K9ac stimulieren und die Synzytialisierung po-
sitiv beeinflusst wird, moglicherweise in Zusammenhang mit H3K4me3 und
H3K9ac. Da sowohl Gal-2 als auch H3K4me3 und H3K9ac in der Plazenta wéh-
rend der Praeklampsie erniedrigt sind, scheint Gal-2 einen mdéglicherweise
vielversprechenden Ansatzpunkt fiir potentielle Therapieoption zur Behand-
lung der Praeklampsie darzustellen.

Interessenskonflikt Keine
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Einleitung Der Morbus Gaucher (Typ | bis lll) ist eine seltene autosomal-rezes-
sive Erbkrankheit des Lipidstoffwechsels [ 1]. Die Symptomatik reicht von milden
und spét auftretenden (Typ 1) bis zu sehr schweren perinatalen letalen Ver-
laufsformen mit neurologischer Beteiligung (Typ ) [1-3]. Die Schwere des
Enzymdefekts bestimmt das Alter bei Symptombeginn und die Organmanifes-
tationen. Vor allem an inneren Organen (,viszeraler Typ“) kann es zu Verdnde-
rungen in Form von extremen VergroRBerungen von Leber und/oder Milz kom-
men, die zu einem gesteigerten Abbau von Blutzellen und entsprechender
Andmie und Thrombozytopenie fihren konnen [3].

Fallbericht Eine 29-jdhrige IG/OP wurde mit 25 + 5 Schwangerschaftswochen
(SSW) bei in der Frithschwangerschaft diagnostiziertem Morbus Gaucher und
nun zunehmenden Oberbauchschmerzen in unsere Frauenklinik verlegt. Eine
externe MRT-Untersuchung hatte eine Splenomegalie und ein Milzarterien-
Aneurysma mit einer GroRe von ca. 7 x 8cm ergeben. Die aus der Frithschwan-
gerschaft bekannte Thrombozytopenie bestand nicht mehr. Die Schwanger-
schaft zeigte sich bei Aufnahme zeitgerecht ohne Hinweis auf fetale
Fehlbildungen.

Nach interdisziplindrer Beratung, ausfiihrlicher Aufkldrung der Patientin und
nach Durchfiihrung einer antenatalen Corticoidprophylaxe erfolgte die Resek-
tion des Milzarterienaneurysmas mit Splenektomie per Oberbauch-Langslapa-
rotomie mit geburtshilflichem und pédiatrischem Standby. Die kindlichen
Herztdne wurden intraoperativ intermittierend sonographisch kontrolliert und
waren stets unauffdllig. Der postoperative Verlauf gestaltete sich komplikati-
onslos, am 8. postoperativen Tag konnte die Patientin entlassen werden. Zur
weiteren Schwangerenvorsorge stellte sich die Patientin regelmaRig beiihrem
Frauenarzt vor. Mit 41+ 1 SSW wurde sie mit vorzeitigem Blasensprung in einem
externen Krankenhaus aufgenommen. Nach Geburtseinleitung wurde ein
mannliches Neugeborenes per Vakuumextraktion entwickelt. Postpartal kam
es zu einer Plazentaretention und manuellen Nachkirettage mit einem post-
operativen Hb von 6,5g/dl ohne Notwendigkeit einer Transfusion. Das Wochen-
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bett sowie die bisherige kindliche Entwicklung verliefen nach anamnestischen
Angaben der Mutter unauffallig.

Zusammenfassung Dieser Fallbericht zeigt, dass dank der rechtzeitigen Dia-
gnosestellung und interdisziplindren Zusammenarbeit mit entsprechender
Therapie trotz der seltenen Primarerkrankung mit lebensbedrohlicher Mani-
festation die Schwangerschaft bis zum Entbindungstermin und ohne Kompli-
kationen fortgefiihrt werden konnte.
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Einleitung Chorangiome sind gutartige Tumore der Plazenta, welche bei 0,16
- 0,61 %von histologisch untersuchten Plazenten nachgewiesen werden kénnen
[1-3]. Die meisten hiervon sind klein und ohne klinische Relevanz [2]. GroRe
Chorangiome (> 4-5 cm) sind deutlich seltener, jedoch mit maternalen und
fetalen Komplikationen assoziiert [2].

Der Fall Die erstmalige Vorstellung der 37-jahrigen IG/OP in domo erfolgte mit
31+5 SSW. Sonographisch zeigte sich ein deutlich vaskularisierter Tumor mit
einer GroRe von ca. 10x11x12cmim linken Teil der Plazenta, vereinbar mit einem
Chorangiom (Abb. 1). Dariiber hinaus zeigte sich ein zeitgerecht entwickelter Fetus
mit Fruchtwasser im oberen Normbereich. Bei Verdacht auf beginnende fetale
Kreislaufbelastung ohne doppler-sonographische Zeichen einer fetalen Andamie
sowie fraglicher, vorzeitiger Wehentatigkeit erfolgte die stationdre Aufnahme und
die Durchfiihrung der RDS-Prophylaxe unter off-label Nifedipin-Tokolyse. Nach
Abschluss der Lungenreifeinduktion wurde bei zunehmender Wehentatigkeit und
wiederholt suspekten CTGs die Indikation zur Sectio mit 32+ 1 SSW gestellt. Es
erfolgte die Entwicklung eines vitalen, weiblichen Frilhgeborenen: APGAR 7/9/9,
pH arteriell 7,27, Gewicht 2120 g (50-90. P). Postnatal auffallend waren eine And-
mie (Hb 12,4 g/dl), Thrombozytopenie (101.000/pl) sowie spontan regrediente
Odeme in Folge der fetalen Kreislaufbelastung.

Makroskopisch zeigte die Plazenta einen tiber 10 cm groRen, noduldren und gut
durchbluteten Tumor. Dieser war durch einen singuldren GefaBstrang mit der Pla-
zentaverbunden (Abb. 2). In der histologischen Untersuchung wurde die prapartal
gestellte Verdachtsdiagnose eines insgesamt 12,9 cm messenden und 398 g
schweren Chorangioms bestatigt (Abb. 3a+b). Der postoperative Verlauf der Pa-
tientin gestaltete sich unaufféllig. Das Friihgeborene konnte nach elf Tagen von der
neonatologischen Intensivstation auf Normalstation verlegt werden.
Zusammenfassung Chorangiome in dieser GroRRe sind sehr selten. Fetale An-
dmie, Thrombozytopenie und Odeme sind neben Polyhydramnion, aber auch
fetaler Herzinsuffizienz bis zum Hydrops fetalis und intrauterinem Fruchttod
héufige assoziierte Komplikationen, welche auch immer wieder in Abhdngigkeit
der Gestationswoche Interventionen wie fetale Bluttransfusionen, Entlastungs-
punktionen oder auch Versuche der Embolisation des Chorangioms mittels
Alkoholinjektion oder Lasertherapie notwendig machen [4-8].
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Erfreulicherweise hatte unsere Patientin trotz der Gr6Be des Chorangioms
einen regelrechten Schwangerschaftsverlauf bis zur 32. SSW. Das Neugebore-
ne konnte nach 30 Tagen Klinikaufenthalt entlassen werden.

97.9mm
117.5mm

» Abb. 2 Plazenta mit Chorangiom.
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> Abb. 3 a Schnittfliche nach Fixierung. b HE-Farbung, 100x, unten
rechts Immunhistochemie Glut1.
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Einleitung Eine 20-jdhrige GllI/PO wurde mit 27 +2 SSW bei ausgedehntem
Hydrops fetalis (Hautodem, Aszites, Pleuraerguss, Kardiomegalie, Polyhydram-
nion) bei sonst unauffalliger Sonoanatomie Giberwiesen. Bisherige serologische
Befunde waren nicht wegweisend (Infektionen, AKS). Die Patientin wies zudem
eine chronische, bis dahin unbehandelte Hepatitis B auf, sodass wir sie umge-
hend infektiologisch-hepatologisch zur antiviralen Therapie vorstellten. Die
RDS-Prophylaxe wurde durchgefihrt.

Material und Methodik Mit 27 +4 SSW wurde eine Amnio- und Chordozen-
tese, sowie zur Entlastung des massiven fetalen Aszites eine Abdominozentese
unter antiviraler Therapie bei Hepatitis B durchgefiihrt. Der fetale Hb betrug
12 g/dl. Der Karyotyp war 46XX. Fruchtwasser und fetaler Aszites waren nega-
tiv auf HBV, HSV-1 und 2, VZV, EBV, CMV, HHV-6, Enteroviren, Parvovirus B19,
Adeno-virus und Toxoplasmose.

Ergebnisse Die Patientin konnte zundchst ambulant gefiihrt werden. In der
31+2 SSW wurde sie bei Unterbauchschmerzen und Wehensturm erneut sta-
tiondr aufgenommen. Aufgrund der bereits im Raum stehenden infausten fe-
talen Prognose wurde eine vaginale Geburt aus BEL angestrebt. Im Verlauf
stellte sich jedoch ein Blasensprung, gefolgt von Fieber und steigenden Ent-
ziindungsparameter ein. Aus maternaler Indikation wurde eine sekunddre
Sectio durchgefiihrt. Das Kind (weibliches FG: Gewicht 3290g, KU 44cm, Lan-
ge 35,5 cm; Apgar 2/1/1) wurde postnatal intubiert, sowie Aszites punktiert.
Trotzdem konnte keine suffiziente Oxygenierung erreicht werden, sodass die
medizinische Versorgung eingestellt wurde und nach 20 Minuten der Exitus
letalis eintrat. Die genetische Exom-Analyse zeigte eine homozygote Splice-
mutation im SUMF1-Gen.

Zusammenfassung Mutationenim SUMF1-Gen storen die post-translationa-
le Modifikation zelluldrer Sulfatasen und resultieren mutationsabhdngig in ei-
nem autosomal-rezessiv vererbten partiellen bis kompletten multiplen Sulfa-
tasemangel. Die schwerste angeborene Form mit komplett fehlender
Restaktivitat ahnelt klinisch schweren Formen einer Mukopolysaccharidose
(MPS) mit hoher Letalitdt vor dem 3. Lebensjahr bzw. bereits perinatal infolge
respiratorischer Insuffizienz. Dysmorphe Merkmale sind u.a. grobe Gesichts-
ziige mit krdftigen Augenbrauen, hypoplastisches Nasenbein, bulbdse Nasen-
spitze, nach hinten rotierte Ohren, Mikro- und Retrognathie, breite Daumen,
sowie eine Kardiomegalie und Hornhauttriibung [1, 2]. Mittels Exomanalyse
kann die Diagnoserate fir solche seltenen schweren perinatalen erblichen Er-
krankungen deutlich erh6ht werden und erlaubt dann auch eine Beratung der
Familie zum Wiederholungsrisiko und den Mdglichkeiten der gezielten vorge-
burtlichen Risikoabkldrung.
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Einleitung Der intrauterine Fruchttod ist ein seltenes, aber gefiirchtetes Er-
eignis in der Schwangerschaft. Die Haufigkeit einer Totgeburt mit einem Ge-
burtsgewicht von Gber 500 Gramm wird vom deutschen Bundesinstitut fiir
Bevolkerungsforschung mit 0,4 % aller Geburten angegeben [1]. Die Ursachen
hierfur sind vielfaltig und kénnen haufig nicht eindeutig identifiziert werden
[2]. Wéhrend miitterlicher Diabetes, Praeklampsie und Rhesusinkompatibilitat
Faktoren darstellen, die durch die Schwangerenvorsorge erkannt werden kén-
nen und eine Reduktion des Risikos erreicht werden kann, gehéren rheumato-
logische Erkrankungen zu weiteren, aber weniger hdufigen Ursachen fiir Kom-
plikationen in der Schwangerschaft. Differentialdiagnostisch stellen diese durch
ihre Seltenheit und das heterogene klinische Bild eine Herausforderung dar,
insbesondere dann, wenn sie sich in der Schwangerschaft erstmals manifestie-
ren [2-5].

Fallschilderung Der Bericht schildert den Fall einer 29-jdhrigen Patientin,
Erstgravida mit zuvor unauffélliger Anamnese, mit Fieber, moderaten respira-
torischen Beschwerden und Muskelschmerzen, die sich in der 29. Schwanger-
schaftswoche mit intrauterinem Fruchttod in unserer Klinik vorstellte. Es
erfolgte die medikamentdse Weheninduktion mit anschlieBender Nachkiiret-
tage bei Plazentaresten. Derinitiale Verdacht auf eine Infektion mit SARS-CoV2
im Rahmen der Covid-19-Pandemie lieB sich nicht bestétigen. Bei klinischer
Infektkonstellation erfolgte eine kalkulierte antimikrobielle Therapie, die ohne
Effekt blieb. Es entwickelten sich polyneuropathische Beschwerden sowie ein
Exanthem im Bereich der Extremitdten. Bei progredienter respiratorischer Sym-
ptomatik wurde die Patientin beatmungspflichtig. Im Rahmen der intensiven
Umfelddiagnostik konnten Myositis-Autoantikérper (PL7, Ro52) nachgewiesen
werden, so dass in Zusammenschau der Befunde die Diagnose eines Antisyn-
thetasesyndroms, aus dem Formenkreis der idiopathischen inflammatorischen
Myopathien, gestellt werden konnte. Dies stellt eine Ursache fiir den intraute-
rinen Fruchttod dar und erklart den komplexen Krankheitsverlauf. Histologisch
zeigten sich Plazentaveranderungen, wie eine massive perivillose Fibrindepo-
sition mit florider Intervillitis bzw. intervilléser Thrombangiitis, die von patho-
logischer Seite eine ausreichende Erkldrung fiir den intrauterinen Fruchttod
boten. Unter hochdosierter Glukokortikoidtherapie und Immunsuppressiva
stabilisierte sich der Zustand der Patientin im Verlauf. Unter immunsuppressi-
ver Therapie befindet sich die Patientin derzeit in einem guten Allgemeinzu-
stand.

Zusammenfassung Antisynthetase-Syndrome sind seltene Erkrankung, deren
geschatzte Pravalenz zwischen 1:25.000 bis 1:33.000 liegt, Frauen sind zweimal
héufiger betroffen als Manner [6]. Neben dem Nachweis von Autoantikorpern
gegen tRNA-Synthetase, ist die klinische Trias aus Muskelschwache, Gelenkent-
ztindungen und pulmonalem Befall typisch. Haufig treten zudem Fieberepiso-
den, ein Raynaud-Phdnomen oder auch ,mechanic “s hands* auf, eine Hyper-
keratose und Rissbildung der Haut an den Handen [6, 7]. Beschriebene Félle in
der Schwangerschaft sind sehr selten, teils werden unter Therapie unaufféllige
Schwangerschaftsverlaufe, teils Aborte und intrauterine Fruchttode beschrie-
ben [7-11] [12]. Fur die Dermatomyositis, die hdufigste Erkrankung aus dem
Feld der idiopathischen inflammatorischen Myopathien, wird die Haufigkeit
des intrauterinen Fruchttodes mit bis zu 60 % bei Auftreten in der Schwanger-
schaft angegeben [13].

Insgesamt handelt es sich bei diesem Syndrom um ein sehr seltenes Krankheitsbild,
das insbesondere in der Schwangerschaft extrem selten beschrieben wurde. Es
besteht eine relevante miitterliche und fetale Morbiditat, die durch immunsup-
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pressive Therapieoptionen reduziert werden kann [9]. Differentialdiagnostisch
stellt dieser Fall jedoch sicherlich eine Raritdt dar.
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Einleitung Das Histokompatibilitdtsgen HLA-G (human leukocyte antigen) ist
bekannt fiir seine Rolle bei der fetomaternalen Immuntoleranz, bei Angioge-
nese und Proliferation in der Plazenta und seine anti-inflammatorische Wirkung.
In der vorliegenden Untersuchung tiberpriifen wir die Hypothese, ob die Ex-
pression von HLA-G im Gestationsdiabetes (GDM) in der Placenta verandert ist
und ob diese Verdnderungen geschlechtsspezifisch sind.

Material und Methodik Eswurden Plazenten von 80 Patientinnen des Perina-
talzentrums der Ludwig-Maximilians-Universitdt ausgewertet (40 Patientinnen
mit GDM (20 weiblich, 20 médnnlich) und 40 Patientinnen ohne GDM). GDM
wurde anhand eines pathologischen OGTT oberhalb der WHO Kriterien defi-
niert. Die Placenten wurden in Paraffin eingebettet und immunhistochemisch
gefarbt. AnschlieRend wurde die Farbung semiquantitativ anhand des IRS-
Scores analysiert und statistisch ausgewertet. Durch Doppelimmunfluoreszenz
wurden die HLA-G exprimierenden Zellen in der Dezidua identifiziert und das
Expressionsmuster ermittelt.

Ergebnisse Wiridentifizierten eine signifikante Herunterregulation von HLA-
Gin der diabetischen Placenta. (p < 0.001; median IRS: GDM 3 vs. Kontrolle 9).
Weiterhin konnten wir nachweisen, dass diese Herunterregulation nicht auf-
grund eines Zellverlustes stattfindet, sondern aufgrund einer Verminderung
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der Rezeptorexpression. Wir identifizierten ein spezielles Muster mit nur noch
vereinzelten Rezeptoren im EVT an der Zelloberfldche. Es konnten keine ge-
schlechtsspezifischen Unterschiede festgestellt werden.

Zusammenfassung Unsere Daten zeigen, dass HLA-G in der diabetischen
Plazenta unabhdngig vom fetalen Geschlecht verdndert ist und kdnnen ein
weiterer Hinweis auf die verdnderte Plazentafunktion bei Gestationsdiabetes
sein.

P019 Kardiometabolische Risikofaktoren und
Lebensstilfaktoren bei jungen Eltern in Deutschland

Autoren Fill Malfertheiner S, Brunner |, Brandstetter S2 3, Seelbach-
Gobel BY, Apfelbacher C#4, Melter M3, Kabesch M2 3, Baessler A>

Institute 1 Klinik fir Frauenheilkunde und Geburtshilfe, Krankenhaus der
Barmherzigen Briider, Klinik St. Hedwig, Universitdtsklinikum, Regensburg;
2 Wissenschafts- und Entwicklungs-Campus Regensburg (WECARE),
Krankenhaus der Barmherzigen Briider, Klinik St. Hedwig, Regensburg;

3 Klinik und Poliklinik ftir Kinder- und Jugendmedizin, Universitat
Regensburg (KUNO-Kliniken), Regensburg; 4 Institut fiir Sozialmedizin und
Gesundheitssystemforschung (ISMG), Universitdt, Magdeburg; 5 Klinik und
Poliklinik fiir Innere Medizin II, Universitdt, Regensburg

DOI 10.1055/s-0042-1749046

Einleitung Studien zeigen, dass Eltern durch ihr kardiometabolisches Risiko-
profilund ihren Lebensstil die Gesundheit ihrer Kinder maRgeblich beeinflussen.
Durch giinstige Veranderungen hierbei kdnnten sie deshalb einen einzigartigen
Ansatzpunkt praventiver MaBnahmen darstellen. Bisher existieren nur wenige
Informationen zur Pravalenz von kardiometabolischen Risiko- und Lebensstil-
faktoren bei Eltern. Dies wird hier in einer Analyse junger Eltern ausgewertet.
Material und Methodik In der prospektiven Geburtskohortenstudie ,KUNO-
Kids-Gesundheitsstudie“ wurden bei den Eltern im ersten Jahr nach Geburt des
Studienkindes kardiometabolische Komorbiditaten (Adipositas/arterielle Hyper-
tonie/Diabetes mellitus Typ 2/Gestationsdiabetes) sowie Lebensstilfaktoren (Er-
ndhrung/Rauchverhalten/Alkoholkonsum/sportliche Aktivitat) erhoben. Assozia-
tionen zwischen den unterschiedlichen Risikofaktoren wurden untersucht.
Ergebnisse In21,8% der untersuchten Familien war mindestens ein Elternteil
adipds, 23,0% (n(gesamt)=891) der Miitter sowie 43,7 % (n(gesamt) = 749)
der Vater bereits praadipds. Alle weiteren untersuchten kardiometabolischen
Komorbiditdten zeigten dhnliche Pravalenzen wie bei Personen der Allgemein-
bevolkerung vergleichbaren Alters. 6,8 % der Miitter (n(gesamt) = 884) und
10,7 % der Véter (n(gesamt) =735) zeigten einen riskanten Alkoholkonsum
(>10/20g reiner Alkohol/d). 16,0 % der Véter (n(gesamt) =742) und 8,5 % der
Mitter (n(gesamt) = 843) rauchten. Adipse Miitter litten signifikant haufiger
an Hypertonie und/oder Gestationsdiabetes. Sie konsumierten weniger Obst
und waren signifikant seltener sportlich aktiv. Adipose Vater prasentierten sich
signifikant hdufiger mit arterieller Hypertonie.

Zusammenfassung Die Adipositas mit einer Pravalenz von >20 % bei mindes-
tens einem Elternteil junger Eltern impliziert einen bedeutenden Risikofaktor
fuir die Entwicklung kardiometabolischer Begleiterkrankungen bei der nachfol-
genden Generation. Fetal programming und Role-modelling kénnten hierbei
eine wichtige Rolle spielen. Die Adipositas und lebensstilbezogene Verhaltens-
weisen stellen einen potentiellen Ansatzpunkt fiir PraventionsmaRnahmen bei
jungen Familien zur Verbesserung der jetzigen und zukiinftigen Gesundheit
der Gesellschaft dar [1-18].
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Einleitung Bei reduzierter Fruchtwassermenge verschlechtert sich subjektiv
die Qualitat der fetalen Biometrie aufgrund einer schlechteren Abgrenzbarkeit
kindlicher Strukturen gegeneinander und gegeniber Plazenta und Nabel-
schnur. In dieser Studie wurde der Einfluss eines Anhydramnions auf die sono-
graphische Messgenauigkeit des fetalen Schatzgewichts (engl. estimated fetal
weight = EWF) untersucht.

Material und Methoden Es handelt sich um eine retrospektive Fall-Kontroll-
Studie von 114 Schwangeren, die sich zwischen 2015 und 2020 zwischen 22 +4
bis 42 +6 SSW in einem Perinatalzentrum Level 1 vorstellten. In die Fallgruppe
(n=57) wurden Patientinnen aufgenommen mit sonographischem Nachweis
eines Anhydramnions durch vorzeitigen Blasensprung (n=50) oder Plazenta-
insuffizienz (n=7). Ausschlusskriterien waren fetale Fehlbildungen oder Olig-
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ohydramnion. Die Kontrollgruppe (n=57) besteht aus Schwangeren mit un-
auffdlliger Fruchtwassermenge. Alle Frauen wurden von qualifizierten
Ultraschallern transabdominal mittels eines hochauflésenden Konvexschall-
kopfes (3.5 mHz) untersucht. Erfasst wurden maternales Alter, BMI, das Gesta-
tionsalter bei Untersuchung, fetales Schatzgewicht nach Hadlock I (berechnet
mittels BIP, KU, AU und FL), Gestationsalter bei Geburt, kindliche Kérperldange
und Geburtsgewicht in Perzentilen nach Voigt, Differenz zwischen sonographi-
schem Schétz- und Geburtsgewicht in Gramm und Prozent. Es erfolgte die
statistische Auswertung der erhobenen Parameter zwischen beiden Kollektiven
mittels Wilcoxon-Test und T-Test fiir verbundene Stichproben (SigmaPlot 14.0).
Die Differenz zwischen prépartaler sonographischer Gewichtsschitzung und
Geburt betrug maximal 5 Tage.

Ergebnisse Es zeigte sich weder ein signifikanter Unterschied zwischen der
Fall- und der Kontrollgruppe hinsichtlich des Gestationsalters bei Ultraschall in
Tagen (d) (Median 249d vs. 246d, p=0,97) noch beziiglich des Gestationsalters
bei Geburt (Median 249d vs. 247d, p=0,98).

Bei den Neugeborenenparametern unterschied sich die Kérperlange bei der Geburt
in Zentimetern (cm) zwischen der Fall- und der Kontrollgruppe nicht signifikant
(Median 47 cmyvs. 47 cm, p=0,79). Das EFW in Gramm (g) war in beiden Gruppen
niedriger als das Geburtsgewicht und unterschied sich nicht signifikant zwischen
Fall- und Kontrollgruppe (geschatzter Gewichtsmedian 2247 gvs. 2421 g, p = 0,46;
Geburtsgewicht median 2440 g vs. 2475 g, p = 0,47). Der Unterschied zwischen
EFW und Geburtsgewicht in Prozent (%) unterschied sich nicht zwischen der Fall-
und der Kontrollgruppe (Median -3,9 % vs.-5,6 %, p=0,70).

Die mutterlichen Parameter zeigten, dass die Patientinnen in der Fallgruppe
jinger waren (Median 31 Jahre vs. 38 Jahre p= 0,20) und einen signifikant
hoéheren BMI (Median 27,3 kg/m2 vs. 22,0 kg/m2, < 0,001) im Vergleich zur
Fallgruppe aufwiesen.

Zusammenfassung Unsere Studie konnte belegen, dass das EFW bei Frauen
mit Anhydramnion sonographisch genauso genau bestimmt werden kann wie
in einer gematchten Kohorte mit normalem Fruchtwasservolumen. Gerade bei
der Beratung von Frauen in Schwangerschaftswochen an der Grenze zur Le-
bensfdhigkeit ist eine zuverldssige Schatzung des fetalen Gewichts entschei-
dend fiir die optimale Einschitzung der kindlichen Prognose und somit fiirauch
fur die Beratung der Eltern.

Fallgruppe (n=57) Kontrollgruppe p-Wert
(n=57)
Alter (a) Mittelwert 31 (4,87) 32(5,81) 0,199
(STD)
Median 31(27-35) 38 (28-36)
(IQR)
BMI (kg/m2) Mittelwert 28,7 (5,37) 23,6 (3.89) <0,001
(STD)
Median 27.3 (24,9-32,4) 22,0 (21,0-25,5)
(IQR)
Gestationsalter ~ Mittelwert 243 (37,28) 243 (32,57) 0,971
Untersu- (STD)
chung (d)
Median 249 (214-276) 246 (220-271)
(IQR)
Gestationsalter ~ Mittelwert 244 (37,00) 244 (32,25) 0,98
Geburt (d) (STD)
Median 249 (216-278) 247 (223-271)
(IQR)
Korperlan- Mittelwert 45 (7,79) 46 (6,36) 0,79
ge (cm) (STD)
Median 47 (41-51) 47 (41-50)
(IQR)
Perzentile Mittelwert 40 (26,52) 42 (28,76) 0,708
Korperlange (STD)
Median 40 (14-58) 33 (17-69)
(IQR)
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Fallgruppe (n=57) Kontrollgruppe p-Wert
(n=57)

Geburtsge- Mittelwert 2385 (1006,68) 2518 (951,25) 0,471
wicht (g) (STD)

Median 2440 (1510-3169) 2475 (1825-3225)

(IQR)
Perzentile Mittelwert 39 (25,05) 48 (26,32) 0,063
Geburtsge- (STD)
wicht

Median 35 (20-60) 52 (27-68)

(IQR)
Schitzge- Mittelwert 2273 (975,60) 2406 (937,89) 0,462
wicht (g) (STD)

Median 2247 (1495-2995) 2421 (1604-3188)

(IQR)
Differenz Mittelwert — -112 (241,63) -113 (232,76) 0,971
Schatz-| (STD)
Geburtsge-
wicht (g)

Median -78 (-271-24) -103 (-240-36)

(IQR)
Differenz Mittelwert 1,4 (1,14) 1,5 (1,69) 0,601
Ultraschall (STD)
- Geburt (d)

Median 1,0 (0,5-2,0) 1,00 (0,0-2,0)

(IQR)
Differenz SG Mittelwert  -6,3 (12,32) -4,2 (9,36) 0,700
-GG (%) (STD)

Median -3,9(-12,5-1,0) -5,6 (-9,5-1,6)

(IQR)
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Einleitung Die Frithgeburtenrate in Deutschland liegt seit Jahren stabil bei 8 %.
40 % aller Frithgeburten sind dabei die Folge einer aufsteigenden Infektion. Zu
den bakteriellen Erreger, die in diesem Zusammenhang am haufigsten isoliert
werden kénnen, zdhlen Ureaplasma und Mycoplasma spp. Diese Bakterien
stellen jeweils eine von zwei Gattungen der Familie Mycoplasmataceae dar. Sie
zdhlen zu den Prokaryonten mit dem kleinsten Genom und reduzierter Stoff-
wechselleistung und sind deswegen darauf angewiesen eine Reihe von Stoff-
wechselprodukten von dem Wirtsorganismus zu beziehen, den sie kommen-
salisch bewohnen. Ihr Beitrag zur Entstehung einer Zervixinsuffizienz bzw.
Friihgeburt bei Besiedelung wird in der Fachliteratur kontrovers diskutiert.

In der vorliegenden Studie sollte die Pravalenz von Mycoplasmataceae im miit-
terlichen Urin von Frauen mit einem Risiko fir Friihgeburten aufgrund von
Zervixinsuffizienz untersucht werden. AuBerdem wurden die Friihgeburtenra-
ten von Mykoplasmen- bzw. Ureaplasmen-positiven und -negativen Frauen
verglichen.

Material und Methoden Es erfolgte eine retrospektive Analyse von 100 zufallig
ausgewdhlten Patientinnen, die sich zwischen 2017 und 2020 aufgrund einer Zer-
vixinsuffizienz (< 25 mm) in unserem Perinatalzentrum Level | vorstellten und bei
denen eine PCR-Urindiagnostik zum Screening auf Ureaplasmen und Mycoplasmen
spp. durchgefiihrt wurde. Frauen mit positivem Befund erhielten eine Therapie mit
Makroliden. Die statistische Auswertung erfolgte mit Chi-Quadrat und Fisher's
Exact Test sowie Mann-Whitney-U und T-Test (SigmaPlot 14.0).
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Ergebnisse 37 % der Patientinnen hatten eine positive Urin-PCR fir Mykoplas-
men und/oder Ureaplasmen. Im Detail waren 30 % Ureaplasma-positivund 1%
Mycoplasma-positiv. 6 % zeigten eine Besiedlung mit beiden Arten.

Mit Ureaplasma spp. kolonisierte Schwangere (36/100) waren signifikant jlinger
als nicht kolonisierte Frauen (64/100) (Median 30 Jahre [IQR 26-32] versus 32
Jahre [IQR 29-35], p=0,03). Zudem ergaben sich Unterschiede in verschiede-
nen Parametern, die jedoch nicht signifikant waren: Kolonisierte Schwangere
hatten einen hoheren BMI (Median 23,5 kg/m2[IQR 20,8-26,6] versus 22,2 kg/
m2[IQR 19,7-26,2], p=0,25), eine kiirzere Zervixldnge bei Diagnose (Median
14 mm [IQR 10-12] versus 17 mm [IQR 12-21], p=0,13) und ein niedrigeres
Gestationsalter bei Diagnose (Median 198 Tage [IQR 170-218] versus 199 Tage
[IQR 181-223], p=0,76) und Entbindung (Median 254 Tage [IQR 228-270] ver-
sus 257 Tage [IQR 234-276], p=0,4). Ein dhnliches Ergebnis zeigte sich bei
Frauen mit Mykoplasmennachweis.

Es ergab sich kein signifikanter Unterschied in der Ureaplasmenbesiedelungs-
rate bei Frauen, die sich vor bzw. nach der 24.SSW (< 24 + 0SSW/ = 24 + 0SSW:
7/29 versus 9/55, p=0,67) vorstellten oder mit einer Cervixldnge gréRer bzw.
kleiner als 15mm (< 15mm/ = 15mm: 19/17 versus 25/39, p = 0,26). Ebenso
wenig gab es einen Unterschied in den Subgruppen mit Entbindung vor bzw.
nach 28,34 und 37 SSW (< 28 + 0SSW/ = 28 + 0SSW: 2/34 versus 5/59,p=1,0
<34 +0SSW/ = 34 + 0SSW: 13/23 versus 21/43, p= 0,91 <37 + 0SSW/ 2 37 +
0SSW: 19/17 versus 33/31, p = 0,93). Ahnlich ist das Ergebnis bei Frauen mit
Mykoplasmennachweis.

Zusammenfassung Insgesamt hatten ein Drittel der Frauen mit Zervixinsuf-
fizienz eine positive Urin-PCR fiir Mycoplasmataceae.

Abhédngig von deren Nachweis gab es keinen signifikanten Unterschied im Ge-
stationsalter bei Diagnose (<24 +0SSW/ =24 + 0SSW), der Zervixlange zum
Zeitpunkt der Diagnose (<15 mm/=15mm) und im Gestationsalter bei Geburt
(<28+0/ 228+0; <34+0/ 234+0; <37+0/ =37 +0SSW).

Wir konnten zudem zeigen, dass Frauen mit Zervixinsuffizienz und Besiedelung
mit Mycoplasmataceae im Vergleich zu Frauen ohne Besiedelung und Zervix-
insuffizienz das gleiche geburtshilfliche Outcome aufweisen, wenn sie mit
Makroliden behandelt werden.
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Einleitung Das Risiko fiir Plazentationsstorungen ist in den vergangenen Jah-
ren auch durch die zunehmende Anzahl an Sectiones angestiegen [1]. In den
Vereinigten Staaten von Amerika betrug die Inzidenz 2016 bereits 1/272 Ge-
burten [2]. Die Plazenta percreta als Extremform ist oft verbunden mit lebens-
bedrohlichem maternalem Blutverlust [3]. Weltweit werden unterschiedliche
Therapieansétze verfolgt: Das Belassen der Plazenta in situ, die lokale Resekti-
on oder die Hysterektomie [3, 4].

Fallbericht - Klinischer Verlauf Eine 36-jahrige IV-Gravida/ll-Para stellte sich
in unserem Perinatalzentrum Level | mit 15 +6 Schwangerschaftswochen (SSW)
aufgrund einer starken vaginalen Blutung bei bekannter Plazenta praevia tota-
lis vor. Die Patientin befand sich im Z.n. sekunddrer Sectio caesarea bei Prde-
klampsie, primdrer Sectio caesarea 3 Jahre danach bei HELLP-Syndrom und
wiederum 2 Jahre spdterim Z.n. einer Abortciirettage in der 11. SSW.

Es zeigte sich sonographisch der hochgradige V.a. Plazenta praevia et percreta.
Alle sonographischen Diagnosekriterien diesbeziiglich waren erfiillt: Bridging
vessels, ausgedehnte Hypervaskularisation, Lakunen und Auswélbung der Pla-
zenta im Sectionarbenbereich (Bulging) (> Abb. 1). Zusétzlich bestanden ein
Anhydramnion bei friihem vorzeitigem Blasensprung, ein ausgedehntes retro-
amniales Himatom, sowie eine Amnionseparation.
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» Abb. 1 Transabdominale Darstellung des unteren Uterinseg-
ments mit 17 +2 SSW; Zeichen einer Plazenta percreta mit ausge-
dehnter Hypervaskularisation, Bridging vessels, Lakunen und Aus-
wolbung der Plazenta im Sectionarbenbereich (Bulging). (Quelle: AK)

» Abb. 2 Transvaginale Darstellung der Bridging vessels vor a und
nach b Embolisation selektiver Uterinadste. (Quelle: AK)

Trotz schlechter fetaler Prognose entschied sich die Patientin fiir ein abwarten-
des Procedere. Wahrend des stationdren Aufenthaltes wurden regelmaRig
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vaginale Abstriche entnommen und antibiogrammgerechte Therapien durch-
gefiihrt — zuletzt mit Meropenem. Bei andmisierenden Blutungen wurde mit
17 +2 SSW ein Erythrozytenkonzentrat (EK) transfundiert. Mit 19+ 1 SSW erging
die Indikation zur radiologischen Embolisation der distalen Aste der Aa. uterinae
[5]. Dies konnte nach Aufklarung tiber eine mégliche Minderperfusion des Fo-
tus unter maximaler Strahlenreduktion in Lokalandsthesie durchgefiihrt wer-
den. Nach dem Eingriff war die vaginale Blutung deutlich reduziert (> Abb. 2).
In der Folge entwickelte sich ein pseudoseptisches Bild am ehesten infolge einer
partiellen plazentaren Nekrose mit Verbrauchskoagulopathie. Das Bild remit-
tierte jedoch rasch.

Wegen erneuter starker Blutung wurde mit 24 + 6 SSW die RDS-Prophylaxe
durchgefiihrt und mit 25 +3 SSW ein EK transfundiert (Hb 8,4g/dl). Drei Tage
spater zeigte sich in der transrektalen sonographischen Untersuchung nur noch
eine fragliche Placenta praevia totalis bei weiterhin massiver perkreter Plazen-
tation im ehemaligen Sectionarbenbereich. Es bestand weiterhin ein Anhyd-
ramnion, sowie ein gutes fetales Dopplerprofil bei SGA (small for gestational
age)-Fet (SG 478, < 3. Perzentile [Perz.]).

Mit 26 +1 SSW kam es bei Wehentatigkeit zu einer kreislaufrelevanten Blutung,
sowie einem Nabelschnurvorfall, sodass die eilige Sectio caesarea indiziert
wurde. Diese wurde per Langslaparotomie mit Kindsentwicklung tiber den
Fundus uteri durchgefiihrt (Kindsdaten: Junge, 4909 [2.Perz.], Korperldnge
28cm [2.Perz.], Kopfumfang 20cm [<1.Perz.], art. BGA pH 7,29, BE -2,3
mmol/l). AnschlieBend erfolgte die systematische Blasendissektion und an-
schlieBend fokale Resektion der Plazenta percreta mit umschriebeneriatroge-
ner Blasenverletzung. Die Rekonstruktion von Uterus und Blase wurde mit
Einzelknopfndhten durchgefiihrt. Es wurden insgesamt 9 Erythrozytenkonzen-
trate, 6 Gefrierplasmen, 2 Thrombozytenkonzentraten, 8g Fibrinogen und 2g
Tranexamsdure transfundiert. Die Patientin war stets kreislaufstabil. Nach einer
zweitigigen Uberwachung auf Intensivstation wurde die Patientin wieder auf
Normalstation ibernommen. Die Antibiose mit Metronidazol und Cefuroxim
wurde fiir sieben Tage weitergefiihrt. Der Blasendauerkatheter konnte nach
unauffdlligem Zystogramm neun Tage postoperativ entfernt werden. Anschlie-
Rend erfolgte die Entlassung in gutem Allgemeinzustand.

Fallbericht - Postoperativer Verlauf In einer ambulanten Vorstellung 4 Wo-
chen postoperativ zeigte sich der Uterus sonographisch gut rekonstruiert
(> Abb. 3) bei unauffélligen Lochien.

Uterusvorderwa
fokaler Rese r

» Abb. 3 Transvaginale Sonographie 4 Wochen nach Sectio cesarea
mit Kindsentwicklung tiber den Fundus, Blasendissektion und fokaler
Resektion der Plazenta. (Quelle: AK)

Das Neugeborene wurde 184 Tage stationdr betreut. Im Verlauf wurden u.a.
eine schwere bronchopulmonale Dysplasie, eine Lungenhypoplasie, ein schwe-
res Atemnotsyndrom, eine Neugeboreneninfektion sowie eine transfusions-
pflichtige Andmie und eine Thrombozytopenie behandelt. Erfreulicherweise
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konnte der Junge mit einem korrigierten Lebensalter von 8 Wochen und 1 Tag
bei perzentilengerechter Entwicklung, gutem Trinkverhalten und einer High-
Flow-Atemunterstiitzung nach Bedarf nach Hause entlassen werden.
Zusammenfassung Derzeit gibt es keinen Standard bei der Versorgung von
Patientinnen mit Plazentationsstérungen. Im Vordergrund steht die préparta-
le, sonographische Diagnose, um rechtzeitig zusammen mit der Patientin eine
fur sie und das Kind bestmdgliche Behandlung festlegen zu kénnen. Der expe-
rimentelle Einsatz einer partiellen Uterina-Aste-Koagulation bei vitalem Kind
ermoglichte iber mehrere Wochen eine fast komplette Blutungsfreiheit. Im
vorliegenden Fall gelang es, organerhaltend zu operieren und die percrete Pla-
zenta durch fokale Resektion zu entfernen. Der Fall illustriert zudem, dass ein
extrem friiher Blasensprung mit Anhydramnion nicht zwangsldufig zum Exitus
letalis fiihren muss.

Literatur

[1] Wu S, Kocherginsky M, Hibbard JU. Abnormal placentation: twenty-year
analysis. Am ] Obstet Gynecol 2005; 192: 1458-1461

[2] Hecht JL, Baergen R, Ernst LM et al. Classification and reporting guideli-
nes for the pathology diagnosis of placenta accreta spectrum (PAS) disor-
ders: recommendations from an expert panel. Mod Pathol 2020; 33: 2382-
2396. doi:10.1038/s41379-020-0569-1. Epub 2020 May 15. PMID 32415266
[3] Van Beekhuizen HJ, Stefanovic V, Schwickert A et al. International Society
of Placenta Accreta Spectrum (IS-PAS) group. A multicenter observational
survey of management strategies in 442 pregnancies with suspected placen-
ta accreta spectrum. Acta Obstet Gynecol Scand 2021; 100: 12-20

[4] Palacios-Jaraquemada JM, Basanta N, Labrousse C, Martinez M. Pregnan-
cy outcome in women with prior placenta accreta spectrum disorders trea-
ted with conservative-reconstructive surgery: analysis of 202 cases. | Matern
Fetal Neonatal Med 2021; 11: 1-5

[5] Kéninger A, Schwenk U, lannaccone A et al. Uterine Artery Embolization
in the Twentieth Week of Pregnancy in Abnormally Invasive Placenta with
Live Birth. | Vasc Interv Radiol 2021; 32: 339-342

P023 Monozentrische Evaluation der
Friihgeburtenrate im ersten Lockdown der SARS-
CoV-2-Pandemie

Autoren Weigl M, Bartl C, Suttner S, Rauh M, Seelbach-Gobel B, Kéninger A
Institut Klinik fiir Frauenheilkunde und Geburtshilfe, Krankenhaus der
Barmherzigen Briider, Klinik St. Hedwig, Universitat, Regensburg

DOI 10.1055/s-0042-1749050

Einleitung Die Friihgeburtenrate vor 37+0 SSW liegt in Europa bei etwa 9 % und
ist eine der hdufigsten Ursachen fiir kindliche Morbiditat und Mortalitdt [1]. In drei
europdischen Untersuchungen wurde (iber eine niedrigere Rate an Friihgeburten
wahrend der Covid-19-Pandemie berichtet [2-4], wahrend andere diese Beobach-
tung nicht machten [5]. In vorliegender Studie haben wir die Friihgeburtenrate in
einem groBen Perinatalzentrum Level 1im Lockdown untersucht.

Material und Methodik Wir untersuchten retrospektiv die Frithgeburtenrate
(Lebendgeburten < 37+0 SSW mit Prdeklampsie, intrauteriner Wachstumsre-
tardierung, vorzeitiger Wehen oder Blasensprung) im Lockdown (01.04.-
30.9.2020) verglichen zum Zeitraum 01.04.-30.9.2019. Die Berechnungen
erfolgten mittels SigmaPlot 14.0 unter Verwendung von Mann-Whitney-, t-Test
und Chi-Quadrat-Test.

Ergebnisse 2019 kamen 223/1.709 Kindern (13,0 %) als Friihgeborene zur
Welt, im Lockdown 214/1.806 Kindern (11,8 %) (p=0,37). Das durchschnittliche
Gestationsalter bei Geburt 2019 (Median in Tagen 244, IOR 232-251) und im
Lockdown (Median in Tagen 247, IQR 231-253) unterschied sich nicht (p=0,12).
Die Betrachtung der Geburtsgewichtsklassen der Frithgeborenen erbrachte
keinen Unterschied (Tab. 1). Ebenso war das Geburtsgewicht der Frithgebore-
nen in den Zeitrdumen 2019 (Median in g 2276, IQR 1810-2604) und 2020
(Median in g 2370, IQR 1890-2703) ohne Unterschied (p=0,10).
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Tab. 1 Geburtsgewichtsklassen der Friithgeborenen.

Gewichtsklas- 2019 Lockdown p-Wert
sein (n=1709) (n=1806)

< 500 3 2 1,0
500-999 10 12 0,93
1000-1499 22 19 0,63
1500-1999 41 29 0,13
2000-2499 69 67 0,70
>2500 78 85 0,91

Zusammenfassung Unsere Untersuchung fand keine Veranderung der Friih-
geburtenrate im Lockdown bzw. wéhrend der SARS-CoV-2-Pandemie vergli-
chen zum Vorjahr. Unterschiede in den Ergebnissen vorliegender Studien kénn-
tenim Untersuchungszeitraum, einer unterschiedlichen Harte des Lockdowns,
Schwere der Pandemie in verschiedenen Gebieten und der medizinischen
Versorgung bzw. etablierten Frequenz von Arzt-Patienten-Kontakt mit diversen
Implikationen auf das Management von Frihgeburtlichkeit liegen. Weitere
epidemiologische Untersuchungen und Metaanalysen kénnten hier Aufschluss
erbringen. Limitierend sei erwdhnt, dass die vorliegende Arbeit nicht zwischen
Ursachen der Frithgeburtlichkeit unterschieden hat. Auch dies ist Thema wei-
terer Untersuchungen.
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Einleitung Fur die zuletzt zunehmende Anzahl an Mehrlingsschwangerschaf-
ten wird gegentiber Einlingen eine hohere kindliche Morbiditdt und Mortalitdt
beschrieben, insbesondere bei Monochorionizitdt und bezogen auf den zweit-
geborenen Zwilling [1-3]. Unter anderem wird auch eine erhéhte Rate an ope-
rativen Entbindungen beschrieben. Ziel dieser Untersuchung ist es, das Out-
come des 2. Geminus bei mono- bzw. dichorialen Schwangerschaften bei
intendierter vaginaler Entbindung zu untersuchen.

Material und Methodik Diese retrospektive Untersuchung schloss zwischen
07/2000 und 09/2020 insgesamt 1.312 Zwillingsgeburten (2624 Lebendgebo-
rene) an unserem Perinatalzentrum Level 1 ein. Erfasst wurde u.a. der Geburts-
modus, Gewicht, Lange, Kopfumfang, APGAR-Score, Nabelarterien-pH und
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Base Excess (BE). Die Berechnungen erfolgten mittels SPSS® Ver. 26 unter Ver-
wendung von Mann-Whitney-U-, Wilcoxon-, t-Test und Chi-Quadrat-Test.
Ergebnisse 1062 (80,9%, 2124 Kinder) der Schwangerschaften waren dichori-
al (DC) und 250 (19,1 %, 500 Kinder) monochorial (MC). In 899/1.312 Geburten
wurden beide Kinder per Sectio caesarea geboren, in 395 Féllen kamen beide
Kinder vaginal zur Welt, in 18 Fallen wurde ein Geminus per Sectio caesarea
und einer vaginal geboren. Geminus 2 bei MC- und DC-Schwangerschaften
unterschieden sich hinsichtlich der biometrischen MaRe, wahrend sich die In-
dikatoren fiir peripartalen Stress nicht unterschieden, sowohl im Gesamtkol-
lektiv unabhdngig vom Geburtsmodus (Tab. 1), als auch in der Gruppe der
vaginal geborenen Kinder (Tab. 2).

Tab.1

Parameter MC 2. Geminus DC 2. Geminus p-
(n=250) (n=1062) Wert
Mean (SD) Mean (SD)
Median (IQR) Median (IQR)

APGAR 1 7,78 (1,78) 7,85 (1,75) 0,45
8,00 (7-9) 9,00 (7-9)

APGAR 5 8,98 (1,21) 9,13 (1,10) 0,06
9,00 (8-10) 9,00 (9-10)

APGAR 10 9,51(0,87) 9,57 (0,80) 0,36
10,00 (9-10) 10,00 (9-10)

NapH 7,29 (0,07) 7,29 (0,07) 0,84
7,30 (7,26-7,33) 7,30 (7,26-7,34)

BE -3,88(3,04) -3,59 (2,93) 0,15
-3,00 (-6-(-2)) -3,00 (-5-(-2))

Tab. 2

Parameter MC 2. Geminus DC 2. Geminus p-
(n=78) (n=317) Wert
Mean (SD) Mean (SD)
Median (IQR) Median (IQR)

APGAR 1 7,82 (1,81) 7,76 (1,75) 0,83
8,00 (7-9) 8,00 (7-9)

APGAR 5 9,01 (1,27) 9,12 (1,14) 0,38
9,00 (8-10) 9,00 (9-10)

APGAR 10 9,62 (0,98) 9,58 (0,84) 0,22
10,00 (10-10) 10,00 (9-10)

NapH 7,27 (0,08) 7,25 (0,09) 0,14
7,28 (7,21-7,33) 7,26 (7,21-7,32)

BE -4,31(2,94) -4,52 (3,43) 0,90
-4,00 (-6-(-3)) -4,00 (-6-(-2,6))

Die Rate einer ungeplanten Sectio caesarea am 2. Geminus bei vaginaler Geburt
des ersten Zwillings lag bei den MC bei 1,3 % (1/79) und bei den DC bei 5,1%
(17/334),p=0,13.

Zusammenfassung Das geburtshilfliche Outcome des 2. Zwillings bei mono-
chorialen Schwangerschaften unterscheidet sich nicht vom Outcome des 2.
Zwillings bei dichorialen Schwangerschaften.
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Einleitung Die Rhesusinkompatibilitat ist dank einer effektiven Rhesuspro-
phylaxe seltener geworden, ihre Haufigkeit liegt aktuell bei etwa 6:1000 Le-
bendgeburten [1]. In bestimmten schweren Verldufen kann allerdings eine
ausgepragte fetale Andmie und ein schwerer fetaler Hydrops mit letalem Ver-
lauf resultieren. Eine kausale Therapie ist aktuell nicht verfiigbar, Standard ist
nach wie vor die regelmdRige intrauterine Transfusion. Plasmapheresen zur
Absenkung hoher maternaler Antikorpertiter sind bislang als Einzelfallberichte
publiziert [2].

Material und Methodik Wir berichten von 2 Féllen einer Rhesusinkompatibi-
litat, die erfolgreich initial mit drei Zyklen einer Plasmapherese (im 2-tdgigen
Abstand) und anschlieBend wdchentlicher Gaben von iv-lmmunglobulinen
(IVIG) behandelt wurden. Eine fetale Andmie trat nicht auf. Hierfir wurden die
Schwangeren wdchentlich mittels Dopplersonografie und CTG Giberwacht. Die
maximale Flussgeschwindigkeit der fetalen A. cerebri media lag stets deutlich
unter 1.5 MoM. Postnatal zeigte sich ebenfalls keine Andmie.

Ergebnisse

Fall 1 - Beider 29-jahrigen IIG IIPim Z.n. Sektio (1. Kind Rhesus positiv, wahr-
scheinlich hier Immunisierung der Mutter trotz erfolgter Rhesusprophylaxe)
wurden im Laufe der Schwangerschaft erhohte Anti-D Titer festgestellt (fetale
BG nach NIPT Rhesus positiv). Es erfolgt mit 27 SSW dreimal in 2-tdgigen Ab-
stinden eine Plasmapherese mit deutlicher Absenkung der Titer von 1:1.024
auf 1:64, mit anschlieBender wochentlicher Gabe von IVIG bis zur elektiven
Re-Sektio mit 37 +2 SSW. Der Fet zeigte allzeit unaufféllige Doppler- und Vmax-
Messungen der A. cerebri media. Es ergab sich zu keinem Zeitpunkt ein Hinweis
auf eine behandlungsbediirftige fetale Andamie, sowohl Plamapherese als auch
die IVIG-Gabe wurde gut vertragen. Der neonatale Hb-Wert lag bei 16 g/dI.
Mutter und Kind wurden 4 Tage nach Partus bei Wohlbefinden entlassen.

Fall 2 - Bei der 35-jdhrigen IIIG IIP wurden in der 23. SSW deutlich erhéhte
Anti-D Titer (1:256) festgestellt. Der Fet ist nach NIPT Rh-positiv. Sie istim Z.n.
IUFT in der40. SSW (Z.n. 2x. Spp) im Ausland, die Ursache ist nicht bekannt. Es
wurde die Plasmapherese nach gleichem Schema mit anschlieRender IVIG-
Gabe besprochen. Der Antikorpertiter konnte mittels Plasmapherese erfolg-
reich von 1:256 auf 1:32 abgesenkt werden. AnschlieRend erfolgt die IVIG-
Therapie. Hierunter sind die AK-Titer stabil bei 1:128, der Fet bis dato ohne
Andmiezeichen. Geplant ist der Spontanpartus am Termin.
Zusammenfassung In beiden Féllen konnte die fetale Andmie durch maternale
Rh D-Antikérper mittels Plasmapherese und wiederholter IVIG-Gabe erfolgreich
verhindert werden. In beiden Féllen war keine intrauterine Transfusion notwen-
dig, da keine Anzeichen einer fetalen Andmie beobachtet wurden. Bislang sind
nurwenige dhnliche Fallberichte verfiigbar. In Zukunft sollte diese vielverspre-
chende Therapiemdglichkeit in Studien verfolgt werden.
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Fragestellung Die Vorstellung eines 8-jahrigen Mddchens aus Russland mit
seit ca. 9 Monaten blutig-fétidem vaginalem Ausfluss in der Kindergynakolo-
gischen Sprechstunde lasst (iblicherweise zundchst an Entziindungen, Trauma-
ta oder Fremdkérper denken. Im vorliegenden Fall ergab sich nach Vaginosko-
pie und Biopsie in Russland ein Adenokarzinom der Zervix. Die Patientin wurde
zur Zweitmeinung, weiteren Diagnostik und Therapie vorgestellt.

Methode Case Reportund Literaturrecherche fiir seltene Zervix- und Vaginal-
karzinome bei sehr jungen Patientinnen, insbesondere im Hinblick auf die
wichtigsten Differentialdiagnosen, die Pravalenz und spezielle Diagnostik und
Therapie.

Ergebnisse Bei dem 8-jdhrigen Mddchen wurde zundchst der polypéhnliche,
exophytisch wachsende Tumor mit der Kiirette ,,abgetragen®. In der Histologie
zeigte sich ein 1,8 mm infiltrierendes Adenokarzinom der Zervix uteri, G2, HPV
negativ. Fernmetastasen, sowie pathologische pelvine oder paraaortale Lymph-
knoten konnten im bildmorphologischen Staging (MRT) ausgeschlossen wer-
den. Analog dem Vorgehen beim Zervixkarzinom der (jungen) erwachsenen
Frau mit Wunsch nach Fertilitdtserhalt und nach ausgiebiger Literaturrecherche
wurde 6 Tage spéter die Portioamputation im Sinne einer ,modifizierten“ Tra-
chelektomie mit der elektrischen Schlinge durchgefiihrt. Es zeigten sich hier
keine weiteren Anteile des Adenokarzinoms. Die weitere Therapie- bzw. Nach-
sorgeempfehlung besteht in engmaschiger, klinisch-kolposkopischer, zytolo-
gischer Kontrolle alle 3 Monate. Zusétzlich wurde die Empfehlung zur HPV-
Impfung ausgesprochen. Im aktuellen Beobachtungszeitraum von 36 Monaten
war der Untersuchungsbefund mit jeweils PAP | unauffallig.
Schlussfolgerung Zervixkarzinome in der Kindheit sind extrem selten. Dem-
entsprechend fehlen klare Therapieempfehlungen. Es werden die Daten aus
der Literaturvon 1966-2016 und mogliche Therapieformen dargestellt [1, 2].
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Einleitung Die Auswirkungen der COVID-19-Pandemie auf Inzidenz, Stadien-
verteilung, Primdrtherapie und Therapieverzégerung wurden fiir Brustkrebs,
Prostatakrebs, Darmkrebs, Bronchialkrebs, Lymphom und Leukdmie analysiert.
Material und Methodik Die Jahre 2020 versus 2019 wurden mit Fokus auf die
Monate der ersten Pandemiewelle von Februar bis Mai 2020 verglichen, wobei
Daten aus dem Klinischen Krebsregister Regensburg analysiert wurden.
Ergebnisse Die Gesamtzahl der jahrlichen Neuerkrankungen war 2020 im
Vergleich zu 2019 in allen Entitdten niedriger. Der prozentuale Riickgang lag
zwischen -1,9 % fiir Brustkrebs und -15,3 % fiir Darmkrebs, mit einem hochsi-
gnifikanten Unterschied fiir Darmkrebs (p<0,001). Der Vergleich der monatlich
gemeldeten Fallzahlen zeigte einen Riickgang bei allen analysierten Krebsen-
titdten, im Marz bis Mai 2020 im Vergleich zu 2019 mit statistischer Signifikanz.
Weder im Jahres- noch im Monatsvergleich zeigte sich in fast allen Entitaten
eine signifikant erh6hte Rate an Patienten mit fortgeschrittenen Stadien Il1/1V,
groReren Tumoren T3/T4, positivem Lymphknotenstatus oder Fernmetastasen.
Eine Ausnahme bildete Darmkrebs mit deutlich erhéhten Raten im Marz und
April 2020. Abgesehen vom Bronchialkarzinom waren die Primartherapieraten
in den Stadien I-lll im Jahr 2020 meist gering, aber nicht signifikant niedriger
alsim Jahr 2019. Es wurden signifikant niedrigere Behandlungsraten fiir Pros-
tatakrebs im Mdrz 2020 und fiir Darmkrebs im November 2020 festgestellt.
Das mittlere Intervall zwischen Diagnose und Therapiebeginn war im Jahr 2020
gleich oder etwas ldnger, aber nicht signifikant, mit Ausnahme von Lungen-
krebs, Leukdmie und Lymphom. Bei der Nutzung von Daten aus klinischen
Krebsregistern muss ein moglicher Mangel an tibermittelten medizinischen
Informationen, eine verzogerte Dokumentation und damit eine eingeschrank-
te Echtzeitauswertung berticksichtigt werden.

Zusammenfassung Insbesondere wihrend der ersten Welle konnte eine Ab-
nahme der Inzidenz von Krebserkrankungen gezeigt werden. Eine Verschiebung
der Stadienverteilung und Behandlungsverzégerung wurde nicht beobachtet.
Folgeanalysen und Beobachtung der nachfolgenden Pandemiewellen sind not-
wendig, um die aktuellen Ergebnisse zu bestatigen.
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Einleitung Das an der pH-Regulation beteiligte Ektoenzym Carboanhydrase
XII (CAXII) wird in vielen Neoplasien tiberexprimiert [1, 2]. Dies ermoglicht den
Tumorzellen die Aufrechterhaltung ihrer Zellfunktion und fordert durch Anséu-
erung des extrazelluldren Milieus die Tumorausbreitung [2]. Somit gilt CA XII
als attraktives Zielmolekdl fiir neue Behandlungsstrategien von Krebserkran-
kungen [3], wie sie insbesondere auch fiir Ovarialkarzinome dringend benétigt
werden. Hierzu soll die die vorliegende Studie durch weiterfiihrende Informa-
tionen zu deren CA XlI-Expressionsprofil einen Beitrag leisten.

Material und Methodik Retrospektiv eingeschlossen wurden Gewebeproben
von 487 Patientinnen, die in den Jahren 1990 bis 2019 an der Klinik und Poli-
klinik fir Frauenheilkunde und Geburtshilfe der Ludwig-Maximilians-Universi-
tat Miinchen operiert wurden. Die CA XlI-Expression neoplastischer und nicht-
neoplastischer ovarieller Epithelzellen wurde immunhistochemisch analysiert,
wobei der spezifische anti-CA XlI-Antikdrper 6A10 [3] erstmals auf Paraffin-
schnitten zum Einsatz kam. Fiir die Auswertung wurde derimmunreaktive Score
(IRS) verwendet. Es erfolgte die statistische Testung auf Expressionsunterschie-
de sowie flir das Karzinomgewebe die Korrelation mit klinisch-pathologischen
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Parametern. Weiterhin wurden 24 tumorzellhaltige Aszitesproben hinsichtlich
ihrer CA XlI-Expression durchflusszytometrisch untersucht.

Ergebnisse Aufden Paraffinschnitten exprimieren von 392 Ovarialkarzinomen
390 (99,5 %) CAXIL. Der IRS liegt in 363 Fallen (92,6 %) bei >2. Die meisten
Karzinome (72,2 %) zeigen in mehr als achtzig Prozent der Tumorzellen eine CA
XlI-Expression (PP4). Die vorherrschende Intensitat ist dabei meist (44,1 %)
maRig stark (SI2), wobei in 69,4 % der Karzinomfalle Areale starker Farbung
(SI3) zu finden sind. Es ergibt sich ein medianer IRS von 8. Invasive Karzinome
exprimieren mehr CA Xl als semimaligne Borderlinetumoren (n = 19). Diese
weisen wiederum hohere Expressionslevel auf als nichtneoplastische ovarielle
Epithelzellen (n = 19). Zudem besteht innerhalb der Karzinome eine Assozia-
tion zwischen starker CA XlI-Expression und schlechterem Differenzierungs-
grad. In der stratifizierten Subgruppe der high-grade serésen Karzinome zeigt
hohe Expression von CA Xll zum Zeitpunkt der Diagnosestellung einen Trend
zu schlechterem Gesamtiiberleben. Bei der Analyse aus Aszites gewonnener
Tumorzellen findet sich in allen (22 von 22) Ovarialkarzinomfallen eine starke
CA XlI-Expression. Zwei mituntersuchte Falle von Borderlinetumoren bleiben
dagegen negativ.

Zusammenfassung Die Studie zeigt anhand der Bindung des Antikorpers 6A10
eine Hochregulation von CA XIl in Ovarialkarzinomen. Die beschriebene Kor-
relation der CA XII-Expression mit Tumordignitat (semimaligne/maligne) und
-grading deutet darauf hin, dass CA Xl eine Rolle fiir das aggressive Verhalten
von Ovarialkarzinomen spielt. Besonders unter Berticksichtigung der durchge-
fiihrten Aszitesanalysen kénnte CA XII als diagnostischer Marker fiir das Vor-
handensein vitaler Karzinomzellen verwendet werden. Der Antikérper 6A10
bindet an deren Oberfliche und kénnte aufgrund seines inhibitorischen Poten-
zials zudem auch therapeutisch eingesetzt werden [4, 5].
Interessenskonflikt Reinhard Zeidlerist Inhaber eines Patents (US9359446B2,
‘Antibody to a carbonic anhydrase'). Alle anderen Autoren erkldren, dass kein
Interessenskonflikt besteht.
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Einleitung Die molekularbiologische Rolle von Actin beta-like 2 (ACTBL2),
einer neu beschriebenen Aktin-Isoform [1, 2], wurde zum gegenwartigen Zeit-
punkt lediglich in wenigen Tumorentitdten untersucht [3, 4]. Eine durch ver-
dnderte Wachstumseigenschaften vermittelte, potenzielle prognostische Be-
deutung wurde fiir das hepatozelluldre Karzinom postuliert [5]. Funktionelle
Analysen in glatten Muskelzellen konnten ein reduziertes zelluldres Migrations-
vermaogen nach ACTBL2 Knockdown, sowie eine direkte Interaktion zwischen
dem Transkriptionsfaktor Nuclear factor of activated T-cells 5 (NFAT5) und
ACTBL2 aufzeigen [6].

Basierend auf einer umfassenden Exom-Sequenzierungs-Analyse wurde ACTBL2
als Risikogen im Ovarialkarzinom identifiziert [ 7]. Nichtsdestotrotz ist die Funk-
tion von ACTBL2 und seinem putativen regulatorischen Element NFAT5 hin-
sichtlich der Tumorbiologie dieser Erkrankung bis dato ungeklart.

Ziel dieser Studie ist es, die prognostische und funktionelle Bedeutung von
ACTBL2 und NFAT5 in der Pathogenese des Ovarialkarzinoms grundlegend zu
untersuchen und neue potenzielle Ansatzpunkte in der Therapie dieser Erkran-
kung aufzudecken.

Material und Methodik Anhand von Tissue Microarrays unterschiedlicher
histologischer Subtypen von 156 Ovarialkarzinompatientinnen erfolgte jeweils
die immunhistochemische Expressionsanalyse von ACTBL2 und NFATS. Basie-
rend auf der Erhebung des Immunreaktiven Scores (IRS) wurden zur Beurteilung
der prognostischen Relevanz Uberlebensanalysen mittels Log-RankTest durch-
geflihrt und via Kaplan-Meier-Kurven visualisiert. Die Expression beider Prote-
ine wurde durch Korrelationsanalysen nach Spearman und Kruskal-Wallis-H
Tests zu klinisch-pathologischen Parametern in Relation gesetzt. Fiir multiva-
riate Analysen wurde die Cox-Regression herangezogen. Zur Validierung der
generierten Uberlebensdaten an einem gréReren Kollektiv wurden zusitzliche
Untersuchungen anhand der Kaplan-Meier Plotter Database durchgefihrt.

In vitro wurde die Expression von ACTBL2 und NFAT5 in Zelllinien der vier fiih-
renden histologischen Subtypen sowie in einer benignen Kontrollzelllinie mit-
tels gPCR quantifiziert. Auf Proteinebene erfolgte dies flir ACTBL2 via Western
Blot und in UWB1.289 Zellen zusatzlich durch immunzytochemische Farbun-
gen. Zur Evaluation der funktionellen Rolle von ACTBL2 schloss sich die Durch-
fihrung von MTT-, BrdU und Wound Healing Assays nach jeweils zuvor erfolg-
reich durchgeftihrtem siRNA Knockdown von ACTBL2 und NFAT5 in UWB1.289
Zellen an.

Ergebnisse Im vorliegenden Kollektiv konnte in den Tumorzellen sowohl eine
membranstdndige (n=110) als auch eine zytoplasmatische (n=117) Expressi-
on von ACTBL2 detektiert werden. Die kombinierte und letztlich als positiv
definierte ACTBL2-Expression (n=101) war mit einer signifikant kiirzeren Uber-
lebensdauer der untersuchten Patientinnen assoziiert (35,2 vs. 83,4 Monate;
p=0,035). Mit einer Hazard Ratio von 2,034 konnte die Expression von ACTBL2
erstmalig als unabhangiger prognostischer Faktor fiir das Gesamtiiberleben
identifiziert werden (p=0,013). Konsekutiv durchgefiihrte Korrelationsanalysen
zeigten jeweils eine signifikante Korrelation zwischen positiver ACTBL2-Expres-
sion, ser6sem histologischen Subtyp (r=0,213; p=0,013) sowie einem hohen
Grading serdser Karzinome (r=0,253; p=0,003).

Zusatzliche Datenbankanalysen suggerierten eine signifikant schlechtere Pro-
gnose bei Patientinnen mit hoher Genexpression von ACTBL2 (p=0,036) und
NFAT5 (p=0,027). In vitro Untersuchungen konnten eine signifikant hohere
mMRNA Expression von ACTBL2 in allen vier untersuchten Ovarialkarzinomzellli-
nien im Vergleich zur benignen Zelllinie HOSEpiC nachweisen (p=0,028). Die
hochste ACTBL2-Expression wurde sowohl auf mRNA- als auch auf Proteinebe-
nein derserdsen Zelllinie UWB1.289 detektiert, welche im Folgenden fiir funk-
tionelle Assays unter siRNA Knockdown von ACTBL2 herangezogen wurde. Die
hierdurch erzielte Herunterregulation von ACTBL2 um 91 % resultierte in einer
signifikant reduzierten zelluldren Viabilitdt (p = 0,008) und Migrationsfahigkeit
(p=0,012). Zudem lieR sich eine um 47 % herabgesetzte Zellproliferation unter
gezieltem ACTBL2 Knockdown nachweisen (p=0,012). Um den regulatorischen
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Einfluss von NFAT5 auf die durch ACTBL2 modulierten Prozesse zu ergriinden,
erfolgte die analoge Durchfiihrung der funktionellen Testungen unter siRNA
Knockdown von NFAT5. Hierdurch konnte sowohl die Expression von ACTBL2 in
UWB1.289 Zellen deutlich herunterreguliert (p=0,008), als auch die deren
Viabilitat (p=0,012), Proliferation (p=0,001) und Migration (p=0,012) signi-
fikant herabgesetzt werden.

Zusammenfassung Erstmals konnte gezeigt werden, dass die Expression von
ACTBL2 signifikant mit einem schlechteren Gesamtiiberleben von Ovarialkar-
zinompatientinnen assoziiert ist.

ACTBL2 und sein regulatorisches Element NFAT5 spielen als Modulatoren von
Zellproliferation und -migration eine signifikante Rolle in der Pathogenese die-
ser Erkrankung. Die gezielte Inhibition ACTBL2-vermittelter Prozesse in vitro
und in vivo sowie die kritische Evaluation des dadurch entstehenden therapeu-
tischen Potentials sollten hierauf basierend Gegenstand weiterfiihrender Un-
tersuchungen sein.

Funding-Sources: Friedrich-Baur-Stiftung (Award-ID: 38/18) und Brigitte &
Dr. Konstanze Wegener-Stiftung (Award-ID: #59)
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Einleitung RIG-I (retinoic acid inducible gene I) induziert die Expression pro-
inflammatorischer Zytokine sowie ferner die Rekrutierung bzw. Aktivierung
von Immunzellen und die Einleitung von Apoptose [1]. Fiir RIG-l wurde in ver-
schiedenen Malignomen, unter anderem im Malignen Melanom, eine tumor-
suppressive Wirkung nachgewiesen [2]. Bezogen auf das Endometriumkarzi-
nom (EC), eine der hdufigsten gyndkologischen Tumorerkrankungen mit
bedeutenderimmunogener Komponente, fehlen Daten tiber RIG-I als Teil des
angeborenen Immunsystems. Unser Ziel ist es, einen moglichen Zusammen-
hang zwischen der RIG-I-Expression und dem Outcome der Patientinnen mit
EC zu untersuchen.

Material und Methodik Eswurdenimmunhistochemische Farbungen an 225
Proben von Patientinnen mit EC (diagnostiziert zwischen 1990-2001) durch-
gefiihrt. Die RIG-I-Expression wurde mit histopathologischen Daten und den
zugehorigen Uberlebensdaten korreliert.
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Ergebnisse Eine erhohte RIG-I-Expression korrelierte positiv mit fortgeschrit-
tenem Tumorstadium und schlechterem Grading (FIGO-Stadium p=0.027;
pT-Stadium p=0.010; Grading p=0.007). Das Gesamt(iberleben war bei Pati-
entinnen mit hoher RIG-I-Expression signifikant kiirzer (p=0.009). AuBerdem
erwies sich RIG-1 als unabhéngiger negativer Pradiktor fiir das progressionsfreie
Uberleben (p=0.022).

Zusammenfassung Unsere Daten liefern erste Erkenntnisse zu RIG-I als neu-
en Marker flir das Outcome von Patientinnen mit EC. Interessanterweise be-
guinstigt eine erhdhte RIG-I-Expression im EC einen aggressiven Krankheitsver-
lauf - im Gegensatz zu den bisher beschriebenen tumorsuppressiven Effekten
von RIG-lin anderen Malignitdten. Damit ist RIG-I ein interessantes Zielmolekdil
fiir zuktinftige therapeutische Ansatze im EC.
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Einleitung Das Endometrium- und Zervixkarzinom sind weltweit haufig vor-
kommende gyndkologische Tumorerkrankungen [1]. In den letzten Jahren
konnten mehrere Risikofaktoren identifiziert und Therapiestrategien verbessert
werden. Dennoch bleiben besonders in fortgeschrittenen Stadien die thera-
peutischen Optionen limitiert [2-4]. Studien konnten zeigen, dass ein Zusam-
menhang zwischen der Expression der Blutgruppenantigene Sialyl Lewis X
(SLeX), Sialyl Lewis A (SLeA) und Lewis Y und der Prognose in mehreren Tumo-
rentitdten wie beispielsweise im Mammakarzinom besteht [5-7]. Untersuchun-
gen dieser Faktoren im Endometrium- und Zervixkarzinom stehen bisher noch
aus.

Material und Methodik Die Studie umfasste die Untersuchung des Tumor-
materials von Patientinnen, die im Rahmen ihrer Erkrankung an der LMU Miin-
chen operativ versorgt wurden. Es handelte sich hierbei um 234 Patientinnen
mit Endometriumkarzinom (diagnostiziert zwischen 1990-2001) und 244
Patientinnen mit Zervixkarzinom (diagnostiziert zwischen 1993-2002). Im
Gewebe wurden die Antigene SLeX, SLeA and Lewis Y immunhistochemisch
angefarbt und deren Expression im Hinblick auf histopathologische Variablen
statistisch ausgewertet.

Ergebnisse Im Endometriumkarzinom zeigte sich ein signifikanter Zusammen-
hang zwischen hoher SLeX-Expression und niedrigem pT-Stadium (p=0,013),
niedrigem Grading (p<0,001), niedrigem FIGO-Status (p=0,006) und besse-
rem Gesamtiiberleben (p=0,023). Im Hinblick auf Lewis Y zeigte sich ebenfalls
eine signifikante Korrelation zwischen hoher Expression und niedrigem Grading
(p=0,005), sowie einem positiven Lymphknotenstatus (p=0,038) und schlech-
terem Rezidiv-freiem Uberleben (p=0,022). Eine Korrelation zwischen erhoh-
ter SLeA-Expression und niedrigem pT-Stadium (p=0,013), niedrigem Grading
(p=0,002) und besserem Rezidiv-freiem Uberleben (p=0,043) konnte ebenfalls
festgestellt werden.

Im Zervixkarzinom fanden sich dhnliche Tendenzen. Diese waren allerdings in
der Untersuchung des Gesamtkollektivs nicht signifikant. Im Hinblick auf die
histologischen Subgruppe der adeno(-squamdsen) Tumore zeigte sich aller-
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dings ein signifikanter Zusammenhang zwischen erh6hter SLeX-Expression und
niedrigem Grading (p=0,029) sowie Lymphknotenmetastasierung (p=0,032).
Im Kollektiv der Plattenepithelkarzinome zeigte sich auBerdem eine signifikan-
te Korrelation zwischen erhohter Lewis Y-Expression sowie besserem Gesamt-
(p=0,010) und Rezidiv-freiem Uberleben (p=0,013). Im Bereich der SLeA Ex-
pression konnten keine signifikanten Korrelationen festgestellt werden.
Zusammenfassung Besonders im Endometriumkarzinom korrelierte die Ex-
pression von SLeX, SLeA und Lewis Y mit histopathologischen Parametern und
Uberlebensraten: wahrend eine erhdhte SLeX- und SLeA-Expression mit ver-
besserten Uberlebensraten korrelierte, war eine erhohte LeY-Expression mit
signifikant schlechteren Uberlebensraten assoziiert. Diese Ergebnisse unter-
streichen die wichtige Rolle dieser Blutgruppenantigene als mégliche Marker
im Endometriumkarzinom. Weitere Studien zur Untersuchung der dahinterlie-
genden pathophysiologischen Prozesse sind geboten.
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Einleitung Das Ovarialkarzinom ist die siebthaufigste Ursache tumorassozi-
ierter Morbiditat und Mortalitat bei Frauen weltweit und ist das todlichste
Malignom der weiblichen Geschlechtsorgane [1, 2]. Trotz der in den letzten
Jahren zunehmenden Relevanz zielgerichteter Therapiestrategien blieb eine
deutliche Steigerung der Uberlebensraten von Ovarialkarzinompatientinnen
bislang aus [3]. Prognostische Marker zur Pradiktion des Gesamtiiberlebens als
Grundlage einerindividualisierten Abwagung von erwartbaren Wirkungen und
Nebenwirkungen verschiedener Therapieoptionen fehlen bis dato.

In diesem Zusammenhang kénnten Histaminrezeptoren (HR) als multifunkti-
onelle Proteine mit regulatorischem Einfluss auf Zellviabilitat und Metastasie-
rung ebenso wie auf Tumor-Vaskularisierung und anti-Tumor-Immunitat im
Rahmen der Evolution und Persistenz von Ovarialkarzinomen eine entschei-
dende Rolle zukommen [4, 5].
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Material und Methodik Zwischen 1990 und 2002 wurden am Klinikum fir
Frauenheilkunde und Geburtshilfe der Universitat Miinchen Gewebeproben
von 156 Patientinnen mit epithelialem Ovarialkarzinom im Rahmen von zyto-
reduktiven Operationen asserviert. Immunhistochemische Farbungen der HR
H1,H2, H3 und H4 wurden in 142 Patientenfillen mittels Immunoreactive Score
quantifiziert und durch Korrelationsanalysen nach Spearman zu klinisch-pa-
thologischen Parametern in Beziehung gesetzt. Basierend auf ROC-curve-Ana-
lysen wurden prognostische Grenzwerte fiir die HR H1, H3 und H4 definiert.
Das Gesamtiiberleben der Patientinnen wurde in Kaplan-Maier-Diagrammen
visualisiert und Signifikanzen via log-rank Tests bestimmt. Multivariante Ana-
lysen wurden mittels Cox-Regression modelliert.

Ergebnisse In dem vorliegenden Ovarialkarzinom-Kollektiv erstreckte sich die
Expression der HR H3 und H4 ausschlieRlich auf das Zytosol der Krebszellen,
wdhrend fiir den HR H1 sowohl eine nukledre als auch eine zytosolische Expres-
sion gezeigt werden konnte. Der Nachweis einer relevanten HR H2 Expression
gelang mittels immunhistochemischen Methoden nicht. Weitergehende Ana-
lysen bestdtigten eine signifikante Korrelation zwischen nukledrer HR H1-,
zytosolischer HR H1-, H3- und H4-Expression mit klinisch-pathologischen Pa-
rametern.

Dartiber hinaus konnte ein signifikanter Zusammenhang mit einer Verbesse-
rung des Gesamttiiberlebens von Patientinnen mit einer erhéhten nukledren
HR H1- (131,4 Monate vs. 70,6 Monate; p = 0,016), einer erhéhten zytosoli-
schen HR H1-(145,5 Monate vs. 80,6 Monate; p = 0,007) oder einer erhéhten
HR H3-Expression (121,2 Monate vs. 75,6 Monate; p = 0,017) verzeichnet
werden. Eine verstarkte HR H4 Expression hingegen ging mit einer Verschlech-
terung des Gesamtiiberlebens einher (80,3 Monate vs. 125,2 Monate; p =
0,047). Dartiber hinaus wurde HR H3 als unabhdngiger prognostischer Marker
fuir das Gesamtiiberleben identifiziert (Hazard Ratio 0,865; KI: 0,782-0,956;
p = 0,005).

Zusammenfassung Die Expression der HR H1, H3 und H4 korreliert signifikant
mit dem Gesamtiiberleben von Ovarialkarzinompatientinnen. Eine Nutzung
als pradiktiver Marker fiir das Gesamtiiberleben ware somit grundsétzlich denk-
bar. Mittels weiterfiihrender Untersuchungen sollte die pathophysiologische
Rolle der HR besser verstanden und deren therapeutisches Potenzial weiter
ausgelotet werden.
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Einleitung Endometritis bezeichnet eine, meist durch aszendierte mikrobiel-
le Infektionen ausgeldste, Entziindung der Gebdrmutterschleimhaut. Akute
Endometritiden wie die historisch als Ausloser des Wochenbettfiebers beschrie-
bene Endometritis puerperalis kommen typischerweise nach Entbindung oder
Abortvor und sind in den Industrienationen inzwischen sehr selten anzutreffen.
Wahrend eine akute Endometritis diagnostisch gut greifbar ist, stellt sich die
chronische Endometritis (CE) als eine symptomarme, schwer zu erfassender
lokaler Inflammation der endometrialen Mucosa dar. Hysteroskopisch zeigt
sich die CE als hyperamisches Endometrium, mit diffus verteilter, weiRer Punk-
tierung, das oft als Erdbeermuster (Strawberry Pattern) beschrieben wird.
Histologisch ist der Nachweis von Plasmazellen das diagnostische Kriterium fiir
eine CE. Eine CE wird auch vermehrt als mogliche Ursache mdgliche Ursache
eines Implantationsversagens oder habitueller Aborte genannt und ist in die-
sem Zusammenhang auch aktuelle S2k-Leitlinie ,,Diagnostik und Therapie von
Frauen mit wiederholten Spontanaborten* der Deutschen (DGGG), Osterrei-
chischen (OGGG) und Schweizerischen (SGGG) Gesellschaft fiir Gynikologie
und Geburtshilfe eingeflossen [1]. Tatsédchlich zeigt sich die CE in unserer klini-
schen Praxis eher als Raritdt.

Material und Methodik Es wurde eine erweiterte Literaturrecherche (Pub-
Med, EMBASE; Google Scholar) durchgefiihrt und nach distinkten Kriterien
beurteilt: diagnostische Kriterien einer CE; CE-Inzidenzen verschiedener Sub-
populationen; Therapien und Heilungsraten. Zusatzlich wurden verschiedene
(inter-)nationale Leitlinien verglichen.

Ergebnisse Insgesamtwurden {iber 140 Fachartikel einschlieRlich Ubersichts-
arbeiten, Metaanalysen und Fallberichte analysiert. Es zeigte sich ein ausge-
sprochen uneinheitliches Bild hinsichtlich der diagnostischen Kriterien fiir eine
CE. Dies beinhaltet sowohl die histologischen Techniken als auch die Mindestan-
zahl der Plasmazellen, die fiir eine CE Diagnose als nétig angesehen werden.
Dementsprechend finden sich auch enorme Varianzen in der CE-Prdvalenz
verschiedener Subpopulationen in- oder subfertiler Patientinnen.

Auch ein kausaler Zusammenhang zwischen einem Auftreten von endometri-
alen Plasmazellen und Sub- respektive Infertilitdt kann nicht als gegeben an-
genommen werden. Angesichts des oft fehlenden Erregernachweises in den
publizierten Studien und/oder der hohen Variabilitdt der Heilungsraten in
verschiedenen Studien ist fraglich, ob die beobachtete endometriale Plasma-
zellinfiltration durch Bakterien verursacht wird. Ausgehend von den Leitlinien
beriicksichtigt allein die deutschsprachige Leitlinie (AWMF) die CE-Diagnostik
und -Therapie, nicht so die britische Fachgesellschaft (RCOG); die US-amerika-
nische Gesellschaft (ACOG) und die ESHRE.

Zusammenfassung 115 Jahre nach der erstmaligen Postulierung diagnosti-
scher Kriterien einer CE durch Hitschmann und Adler [2], stellt sich die Studi-
enlage zur Atiologie, den diagnostischen Kriterien einer CE wie auch zu den
Therapieerfolgen als sehr liickenhaft dar. Fazit: CE-Diagnostik und CE-Therapie
sollte nur unter Studienbedingungen ablaufen und die behandelten Patientin-
nen sollten vor Therapie ausgiebig und umfassend tiber den derzeit nicht be-
legten Nutzen aufgeklart werden
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Einleitung Rezidivierende Spontanaborte (RSA) sind weiterhin ein relevantes
klinisches Problem, da ungeféhr bei jedem zweiten betroffenen Paar keine Ur-
sache gefunden werden kann [1]. Bei diesem Patientinnenkollektiv konnte eine
iberschieBende maternalen Immunantwort gegeniiber dem semi-allogenen
Fetus ein Problem darstellen [2]. Eine Balance pro- und anti-inflammatorischer
Zytokine an der feto-maternalen Interphase scheint unabdingbar fiir eine ge-
sunde Schwangerschaft [2]. In dieser Studie wurde daher die Expression von
Zytokinen in der Plazenta beim Frithabort untersucht.

Material und Methodik Patientinnen mit einem Abort von der 6.-14. Schwan-
gerschaftswoche und einer unauffélligen diagnostischen Abkldrung sowie
Anamnese wurden in die Studie eingeschlossen. Der TagMan® Human Cytoki-
ne Network Array wurde angewandt, um magliche Unterschiede in der Expres-
sion verschiedener Zytokine in der Plazenta von gesunden Kontrollen (n=15)
und Patientinnen mit RSA (n = 15) festzustellen. In Anlehnung an die Ergeb-
nisse wurde anschlieRend die Proteinexpression von Interleukin-1p (IL-18) und
Interleukin-18 (IL-18) mittels Immunhistochemie in der Dezidua von gesunden
Kontrollen (n = 15), Spontanaborten (SA) (n = 18) und RSA (n = 15) unter-
sucht. Mittels Doppelimmunfluoreszenz wurden die IL-1B und IL-18 exprimie-
renden Zellen in der Dezidua charakterisiert.

Ergebnisse Die Genexpressionsanalyse ergab eine vermehrte Expression von
IL-1B und IL-18 in RSA Plazenten im Vergleich zum gesunden Kollektiv. IL-18
war auf Proteinebene signifikant verstarkt exprimiert in der Dezidua der RSA
Gruppe (p = 0.031) und in SA Patientinnen zeigte sich keine signifikant veran-
derte IL-18 Expression (p=0.172). Die immunhistochemische Farbung ergab
eine signifikant erh6hte IL-1B Expression in der Dezidua von SA (p = 0.001) und
RSA (p = 0.01) Patientinnen. Mittels Doppelimmunfluoreszenz wurden dezi-
duale Stromazellen als IL-1B und IL-18 exprimierende Zellen identifiziert.
Zusammenfassung Die IL-1P Expression ist signifikant erh6ht in der Dezidua
in beiden Abortgruppen wahrend die vermehrte Expression von IL-18 auf die
RSA Patientinnen beschrankt ist. Die vermehrte Expression von IL-1B und IL-18
kénnte die Ursache oder die Folge einer pro-inflammatorischen maternalen
Immunantwort sein und so die Entstehung von Frithaborten begtinstigen. Die
Sekretion beider Zytokine wird vom aktivierten Inflammasom NLRP3 (NOD-,
LRR- and pyrin domain containing 3) stimuliert und die Inhibition dieser Akti-
vierungskaskade konnte somit ein neuer Therapieansatz in der Behandlung von
RSA Patientinnen sein [3].
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Introduction Benign metastatic leiomyomatosis (BML) is a rare disease, which
usually affects premenopausal women. In most cases, the patients’ lungs are
affected, although metastases may also occur in other body regions, such as
the retro-/peritoneal space or the musculoskeletal system [1, 2]. A uniform
therapy has not yet been established. Herein we present the case of a 48-year-
old female patient with extensive retroperitoneal leiomyomatosis, together
with bilateral localizations in the lungs as well as the left trapezius muscle.
Case presentation A 48-year-old nulligravid woman presented to our emer-
gency department with abdominal pain. She had a history of abdominal hys-
terectomy because of uterine fibroids as well as a re-laparotomy six years later
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due to intraligamentous leiomyomatosis in the broad ligament as well as at the
vaginal closure. Explorative laparotomy revealed an extensive retroperitoneal
tumor manifestation, reaching from the rectouterine excavation to the renal
vessels. A tumordebulking was performed, including partial lymphonodectomy
in the para-aortic and pelvic section, as well as bilateral adnexectomy. Subse-
quently, a baseline CT was performed, as well as the beginning of an antihor-
monal therapy. Later on, the remaining tumor in the left trapezius muscle was
resected which also revealed benign leiomyomatosis.

Conclusion To the best of our knowledge, this is the case with the largest
described retroperitoneal extension of leiomyomatosis. Albeit many women
suffer from uterine fibroids, few cases of BML are known and valid information
concerning general treatment is lacking. Mostly, fibroids are hormone-depen-
dent, enabling a therapy with antihormone drugs, such as letrozole. In the
pre-known cases, aromatase inhibitors could avert or delay the progress of the
fibroid lesions[3-6]. Nevertheless, a cure of BML is very rare.
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Einleitung Verschiedene Scoresysteme zur klinischen Einteilung der Endome-
triose existieren seit mehreren Jahrzehnten. Es hat bisher jedoch kein System
ermoglicht eine solche umfassende Beschreibung der Krankheit zu gewdhrleis-
ten wie esin anderen Teilbereichen unseres Fachgebietes, beispielsweise in der
gynédkologischen Onkologie, der Fall ist.

Material und Methodik Eswerden die wichtigsten bekannten Scoresysteme
mit Beispielen aus dem eigenen Archiv prasentiert, miteinander verglichen und
aus dem Aspekt des klinischen Nutzens analysiert.

Ergebnisse Alle wichtige Scoresysteme (rASRM, EFI, #ENZIAN) haben eine
Existenzberechtigung. Die Bedeutung von den einzelnen Systemen ist von dem
klinischen Anwendungsgebiet, insbesondere von den Hauptbeschwerden -
Sterilitdt oder Schmerzen - abhangig.

Zusammenfassung Im Rahmen der strukturierten Erfassung der Endometri-
ose sollte die behandelnde Person alle Scoresysteme kennen und je nach klini-
scher Relevanz bei der einzelnen Patientin anwenden. Eine gezielte Schulung
konnte die Reproduzierbarkeit und die Aussagekraft fiir weiteren Behandlern
erleichtern [1-3].

Literatur

[1] International Working Group of AAGL, ESGE, ESHRE and WES, Zondervan
KT, Missmer S, et al. Endometriosis classification systems: an international
survey to map current knowledge and uptake. Hum Reprod Open 2022; 2022:
hoac002. doi:10.1093/hropen/hoac002

Geburtsh Frauenheilk 2022; 82: 627-650 | © 2022. Thieme. All rights reserved.

[2] Metzemaekers |, Haazebroek P, Smeets MJGH et al. EQUSUM: Endometri-
osis QUality and grading instrument for SUrgical performance: proof of con-
cept study for automatic digital registration and classification scoring for r-
ASRM, EFl and Enzian. Hum Reprod Open 2020; 2020: hoaa053. doi:10.1093/
hropen/hoaa053

[3] Keckstein |, Saridogan E, Ulrich UA et al. The #Enzian classification: A
comprehensive non-invasive and surgical description system for endometri-
osis. Acta Obstet Gynecol Scand 2021; 100: 1165-1175. doi:10.1111/
30gs.14099

P037 Teratom der linken Tube - ein seltener
Befund wdhrend einer Sectio

Autoren Mitsigiorgi R, Reif |', Anthuber C, Tympner C2

Institute 1 Frauenklinik, Klinikum Starnberg, Starnberg; 2 Gemeinschaft-
spraxis Pathologie, Starnberg

DOI 10.1055/s-0042-1749064

Einleitung Reife Teratome sind die haufigsten benignen Ovarialtumoren im
reproduktiven Alter und mit 90 % die hdufigsten Keimzelltumoren. Extragona-
dale Teratome sind sehr selten und treten tiberwiegend im Bereich des Medi-
astinums sowie im Retroperitonealraum und Halsbereich auf. Noch seltener
sind Teratome der Tube. Bislang wurden nur 75 Félle in der englischen Literatur
beschrieben.

Material und Methodik

Case Report

Ergebnisse Die 38-jahrige Ill-Gravida/l-Para Patientin wurde 2022 in der 39+ 1
SSW zur geplanten primaren Re-Sectio im Z.n sekunddrer Sectio wegen Ge-
burtsstillstand in der Austreibungsperiode vor 4 Jahren aufgenommen.

Die Kindsentwicklung war komplikationslos. Bei der Inspektion der Adnexe
nach Verschluss der Uterotomie war ein ca. 4x2 cm groRer, glatt begrenzter
Tumor im mittleren Drittel der linken Tube aufgefallen. Das ipsilaterale Ovar
war makroskopisch unaufféllig. Aufgrund der unklaren Dignitdt des Tumors,
wurde mit der Patientin intraoperativ die linkseitige Salpingektomie bespro-
chen. Diese lief komplikationslos. Die histologische Untersuchung ergab ein
reifes Teratom ohne Hinweis auf eine maligne Transformation.
Zusammenfassung Teratome der Tube verlaufen meistens asymptomatisch
und werden meistens im Rahmen von Kaiserschnitten oder laparoskopischen
Eingriffe als Zufallsbefund diagnostiziert. Je nach GroBe konnen sie sich klinisch
sehr heterogen prasentieren.

Aufgrund der Raritdt von tubaren Teratomen ist die aktuelle Inzidenz und ge-
naue Atiopathogenese bis heute unklar.

Die seltenen Teratome der Tube sind Befunde ohne invasives Wachstum. Eine
vollstdndige Exzision des Befundes ist jedoch notwendig zur Kldrung der Dig-
nitdt. Bei friihzeitiger Diagnose kann bei Patientinnen mit bestehendem Kin-
derwunsch eine Salpingektomie mitunter vermieden werden [1, 2].
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Brossner A 632, 649
Brunner] 638

Burek M 630

Burges A 634, 644, 645, 646, 647

CavaillesV 628, 632

Chateau M-C 628
Chelariu-Raicu A 645, 647
CorradiniS 634

CurtazC| 630

CzogallaB 644, 645, 646, 647

Dannecker C 628, 632
DayanD 632

Desoye G 638
DeusterE 647

De Waal A 628
Diessner] 630

Ditsch N 628, 632
Dreyer E-M 634
DickM 631

Emons| 628
Ernestus K 635, 637

FaschingPA 628
Felberbaum R 630, 632, 649
Fill Malfertheiner S 638

Fink A 628

FinkV 628, 630

Flock F 630

FrohlichM 637

Garrido F 628
Gartner K 644
Gerken M 644
GerthoferV 627
GroBmannS 643
Guttenberg P 649

HackC 628

HahnlL 634

Hasbargen U 634
Hatzipanagiotou ME 627
Hefter A 640

HehrU 637

Hein A 628

Heindl F 628

Herbert S-L 630

650

Hermelink K 634
Hester A 645
HetterichM 627
HieppL 644
Horky A 633
HosemannS 644
HuberD 627
Hibner T 637
HuebnerH 628
HittenbrennerR 638
Hysenajl 647

InwaldEC 644

JanniW 628, 630, 632
Jeschke U 628, 632, 634, 638, 645, 646, 647, 648

KabeschM 638

Kainer F 633, 638

Kaltofen T 645

KeilmannL 634, 646
Keller-Wackerbauer A 637
Kessler M 628, 632, 646
Kiesel M 630, 648

Klass F 640

Klauschen F 644

Klein1 635
Klinkhammer-Schalke M 644
Knabl] 638

Kégel F 642

Kolben T 634, 645, 646, 647
Kolben TM 646

Koéninger A 637, 639, 640, 642, 643
Kopke MB 628, 632

Kraus FBT 645, 647
Kreienberg R 630

Kihn T 630

Lato K 630
LehleS 628
Leichtl S 643
Leinert E 628, 630
LichthardtS 635
LitzkaC 637

L6bS 648

LukacS 632
LundH 635

MahnerS 628, 632, 634, 638, 644, 645, 646,
647, 648
MannewitzM 634, 646
Mayer C 634
Mayr D 644, 645, 647
Meister S 634, 646
Melter M 637, 638
Meybohm P 630
MiglarS 647
Mitsigiorgi R 649
Mitter S 646
MdllerL 646
Murtinger M 647

NeuwaldV 640
Nothhaft M 635

Ortmann O 627, 644
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Papsdorf M 637
Pauer A 644
Peter D 635
Pfautsch S 633
Polasik A 630
PreuB C 628
Prins G 634

Rasim K 639

Rauh M 639, 640, 642
Rehn M 635, 637
Reibetanz] 635
Reif] 649
Reuschel E 637, 643
Roca Ripoll B 627
Ruebner M 628

Salmen| 630

Scherer C 645

SchlaiBT 630

Schmidt B 639
Schmoeckel E 644, 646, 648
Schnabel A 639, 643
SchneiderM 632
Schochter F 630
SchuffM 647

Schulte C 635
SchwentnerL 630
Seelbach-Gobel B 638, 642
SeitzK 628

SeitzS 627

ShaoW 632

SingerS 630

SpitzerD 647

SteberM 635
Steckelberg A 631
Stréhle L 630

SuttnerS 637, 642, 643

Thede E 627
ThomannM 634
TopalovNE 645, 647
Trillsch F - 645, 646, 647
Trsnjak Radakovic A 635
Tympner C 649

Ulrich F 637
Unseld B 649

VeselinovicK 628
Vilsmaier T 628, 632, 648
VuralM 640

Wang-Gohrke S 628
WeiglM 642
WellmannS 637
WiedenmannL 635
Wirleitner B 647
Wockel A 630, 635, 648
WulffC 648

ZahnLA 628
Zati Zehni A 628, 632
ZeidlerR 644
ZhengM 645



