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Blastozystentransfer

Leserbrief zu: Zech H, Zech N. Kontroversen in der Reproduktionsmedizin in Europa. Schweiz Med Forum 2003;3:338.
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Die beiden Autoren, dsterreichische Reproduk-
tionsmediziner mit Dependance in der Ost-
schweiz, kritisieren das Schweizerische Fort-
pflanzungsmedizingesetz und fordern dessen
«Anpassung an internationale Erfahrung». Im
speziellen fordern sie die Aufthebung des Ver-
botes der «Embryoselektion», der Praimplan-
tationsdiagnostik (PID) und der Oozytendona-
tion. Nur durch Embryonenselektion, z.B.
durch extrakorporale Kultur bis zum Blasto-
zystenstadium evtl. mit PID zur Qualitdtskon-
trolle, liessen sich Schwangerschaftsraten von
80% und mehr (!) erzielen. Ohne Blastozysten-
kultur werde man in der Schweiz und Deutsch-
land auch in Zukunft mit Schwangerschafts-
raten von unter 30% leben miissen, so «dass
man dariiber nachdenken miisse, ob es — unter
diesen Umstdnden — noch zu verantworten ist,
Kinderwunschpaare zu behandeln». Ist die Bla-
stozystenkultur mit Transfer am Tag 5 wirklich
bereits Standard und conditio sine qua non? D.
Gardner et al. haben mit sequentiellen (und
durch sie kommerziell vertriebenen) Medien
tatsdchlich eine sensationelle Schwanger-
schaftsrate von 87% publiziert. Die Schwanger-
schaftsrate der Vergleichsgruppe (mit Em-
bryotransfer am Tag 3) lag aber ebenfalls bei
weit tiberdurchschnittlichen 66%! Es wurde
verschiedentlich kritisiert, dass diese ausser-
ordentlichen Resultate v.a. auf eine Selektion
besonders fertiler Paare zuriickzufiihren seien.
Einige Gruppen konnten die Resultate von D.
Gardner et al. teilweise reproduzieren, meh-
rere Teams hingegen nicht. Ausserdem ist zu
berticksichtigen, dass nach 5 Tagen Kultur in
bis zu 40% kein einziger vitaler Embryo resul-
tiert und damit zur grossen Enttduschung der
Paare kein Transfer stattfinden kann. Bei Pro-
blemfallen — dlteren Frauen und sog. «low res-
ponders», bei denen auch nach intensiver ova-
rieller Stimulation nur wenige Eizellen gewon-
nen werden konnen, diirfte dies sogar noch
héufiger der Fall sein. Die meisten Embryonen
entwickeln sich heutzutage in vitro nicht bis
zum Blastozystenstadium und es ist unklar, wie
viele dieser Embryonen sich implantiert hdtten,
hétte man sie bereits am 2 oder 3 Tag transfe-
riert. Mit der hierzulande gesetzlich festgeleg-
ten «Dreier-Regel» (Weiterkultivieren voni.d.R.
2, maximal 3 Zygoten und Transfer aller entste-
henden Embryonen am Tag 2 oder 3 sowie
Kryokonservation zusitzlicher Zygoten fiir
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eventuelle spétere Auftautransfers) lassen sich
immerhin akzeptable kumulative Schwanger-
schaftsraten erzielen. Da in Osterreich der Bla-
stozystentransfer erlaubt ist, wire es interes-
sant zu erfahren, wie viele dortige Zentren die-
sen in grosseren Umfang praktizieren, und ob
dadurch die Erfolgsraten in Osterreich wirklich
so viel hoher sind als bei uns. Selektion (durch
Menschenhand) ist aus den genannten Griin-
den vielleicht doch (noch?) nicht das gepriesene
Wundermittel und zudem historisch kompro-
mittiert. Ferner bedauern die Autoren einer-
seits fortpflanzungsmedizinischen Tourismus,
anderseits zieht ihr Institut in Bregenz durch-
aus Profit daraus, dass in den Nachbarlindern
die Blastozystenkultur «verboten» ist. Die
Frage, welches Volk —angesichts verschiedener
Fortpflanzungsmedizingesetze — ethisch/mora-
lisch besser sei, ldsst sich selbstverstdndlich
nicht beantworten. Immerhin ist dieses Gesetz
in der direktdemokratischen Schweiz — im Un-
terschied zu allen anderen Staaten — durch
Volksabstimmung legitimiert.

P.S. Kiirzlich — nach Einsendung meines Leser-
briefs — erschien in der Cochrane Library (Bd.
2, Oxford 2003) eine Metaanalyse zum Thema:
D. Blake et al.: Cleavage stage versus blastocyst
stage embryo transfer. Alles in allem zeigt diese
Review der besten derzeit erhdltlichen Daten
aus randomisierten kontrollierten Studien,
dass beziiglich der wichtigsten outcomes bisher
nur kleine Unterschiede zwischen Transfer
am Tag 2-3 (ET 2/3) und Transfer am Tag 5-6
(ET 5/6) gefunden werden konnten. So fanden
sich keine signifikanten Unterschiede bei der
Implantationsrate, der klinischen Schwanger-
schaftsrate, der Lebendgeburten, der Mehr-
lings- und Abortrate. Cancellations (kein Trans-
fer weil kein Embryo iiberlebte) traten in der
Gruppe ET 5/6 signifikant hdaufiger auf. In der
Gruppe ET 2/3 konnten zudem mehr concep-
tus fiir spitere Auftautransfers kryokonserviert
werden. Schlussfolgerung der Reviewere: Ins-
gesamt legen die Zunahme der Cancellations
und die mogliche Abnahme der Kryopréser-
vationsraten nahe, dass die routineméssige
Blastozystenkultur nur mit Vorsicht (caution)
angeboten werden sollte.

Nenad Pavic-Bosshard
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Replik

Herr Dr. N. Pavic-Bosshard kritisiert haupt-
sdchlich die Auswahl der besten Embryonen
mittels Blastozystenkultur und das intensive
Bemiihen der Reproduktionsmediziner, eine
hohe Schwangerschaftsrate pro Transfer zu
erzielen. Gerade die Tatsache, dass wir in der
Ostschweiz in Niederuzwil unter «gesetzlichen
Repressalien» arbeiten miissen, stimulierte uns
zur Publikation im Swiss Medical Forum.
Wenn Kollege Pavic-Bosshard die hohe
Schwangerschaftsrate von D. Gardner (66%)
anspricht, so ist dabei zu bedenken, dass fiir
diese Studie sehr wohl eine strikte Auswahl der
besten Embryonen aus einem grossen Pool von
befruchteten Eizellen erfolgte und nur junge
Patientinnen in dieser Studie inkludiert waren.
Die Auswahl erfolgte nach morphologischen
Kriterien am Tag 2 und 3. In weiteren Studien
konnte Gardner ja dann auch darlegen, dass
durch eine weitere Kultur bis zum Blastozy-
stenstadium noch eine zusétzliche Verbesse-
rung der Schwangerschaftsrate bis zu 80% bei
dieser selektierten Patientengruppe moglich
war. Wie zudem allgemein bekannt ist, werden
in Amerika iiblicherweise mehr als 3 Embryo-
nen transferiert. Die in Amerika immer wieder
publizierten hohen Schwangerschaftsraten be-
inhalten ein grosses Risiko an Mehrlings-
schwangerschaften. Héufig wird die Schwan-
gerschaft durch sogenannte «Embryo-Reduk-
tionen» spéter korrigiert.

Dies wollen wir aber alles nicht! Wir méchten
uns jedoch in eine Richtung weiterbewegen, in
der wir nur noch einen Embryo transferieren
und damit auch das Risiko der Mehrlings-
schwangerschaften reduzieren konnen [1].
Unser Ziel muss eine hohe Implantationsrate
von Uber 40% pro Embryo bei Blastozysten sein
und nicht eine kumulativ hohe Schwanger-
schaftsrate mit zuerst negativen Ergebnissen
eines Embryo-Transfers am Tag 2 und weite-
ren mehreren negativen Ergebnissen nach
Transfer von tiefgefrorenen und aufgetauten
Embryonen, wie unter den restriktiven Bedin-
gungen in der Schweiz und in Deutschland.
Zudem empfinden Patientinnen einen Embryo-
Transfer nach Kryokonservierung genauso als
Zyklus und als sehr belastend. Die Implanta-
tionsrate unter schweizerischem oder deut-
schem Gesetz liegt bei lediglich 10-12% pro
Embryo, wihrend bei einem Transfer von
Blastozysten die Implantationsrate pro Embryo
bei tiber 40% rangiert! Die schweizerischen, 6f-
fentlich zugénglichen Zahlen sind ja mit durch-
schnittlich 24% Schwangerschaftsrate inter-
national gesehen sehr niedrig, was nicht an der
Qualitdat der Schweizer IVF-Zentren liegt, son-
dern sicherlich an den restriktiven Gesetzen.
Die Situation in Osterreich ist so, dass die In-
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vitro-Fertilisierung zum Grossteil von einem
osterreichischen Sozialfonds bezahlt wird. Spe-
zielle Techniken, wie die Blastozystenkultur
werden allerdings nicht extra bezahlt. Dies mag
ein Grund dafiir sein, warum viele dsterreichi-
sche Zentren die Blastozystenkultur nach wie
vor nicht anwenden. Die von uns mit einem
hohen Prozentsatz mit Blastozystenkultur vor-
genommenen Therapien und die Schwanger-
schaftsrate von 48% pro Embryo-Transfer an
unserem Institut in Bregenz ist jedenfalls Be-
weis dafiir, dass die Auswahl der besten Em-
bryonen aus einem grossen Pool tatsdchlich zu
einer wesentlichen Verbesserung der Schwan-
gerschaftsrate fiihrt.

Unter der Vorraussetzung, dass in der Schweiz
alle Zyklen privat zu bezahlen sind, wéren
sicher sehr viele Zentren in der Lage, Blasto-
zystenkulturen anzubieten. Die Technik der
Blastozystenkultur ist allerdings sehr aufwen-
dig und benétigt eine langjdhrige Erfahrung. Es
ist heute allgemein anerkannt, dass nur ein op-
timal gefithrtes Labor unter strikten Qualitéts-
kontrollen (unser Labor ist seit Jahren nach EN
ISO 9001:2000 =zertifiziert), optimale Ergeb-
nisse garantiert. Eine gute Entwicklung von
Embryonen zu Blastozysten reflektiert die Qua-
litdt des Labors! Die Abfassung dieses Artikels
liegt an der Kritik der gesetzlichen Restriktion
in der Schweiz, aber auch darin, dass wir sehr
gerne unsere positiven Erfahrungen mit der
Blastozystenkultur auch in der Schweiz anwen-
den wiirden.

Die von Kollege Pavic-Bosshard angesprochene
Tatsache, dass es in einigen Féllen nicht zum
Transfer kommt, weil sich keine Blastozysten
entwickeln, betrachten wir sogar als weiteren
Vorteil dieser Technik. In dieser Situation kann
der Patientin schon sehr friih mitgeteilt wer-
den, dass es eben zum jetzigen Zeitpunkt keine
Schwangerschaft geben kann und deshalb
nicht noch unnotig zwei Wochen des Wartens
und der Medikamenten-Einnahme vergehen
miissen. Zusétzlich ergibt sich in dieser Situa-
tion die Moglichkeit, weiterfithrende Abkldrun-
gen vorzunehmen und allenfalls das Stimula-
tionsprotokoll anzupassen. Wenn immer wie-
der Transfers von zwei oder drei Embryonen
im Vorkernstadium erfolgen, ohne dass eine
Schwangerschaft eintritt, so tappen wir dabei
nur dauernd im Dunkeln.

Unser Institut behandelt viele Patienten aus
Deutschland und der Schweiz, welche hiufig
nach 5-10 erfolglosen Zyklen den Weg zur Bla-
stozystenkultur wéhlen und an unser Zentrum
kommen. Nicht selten werden Patientenpaare
sogar von anderen reproduktionsmedizini-
schen Kliniken fiir diese Technik an uns iiber-
wiesen.

Der Hinweis auf die Legitimation durch die
Volksabstimmung ist geradezu lacherlich; die
Betroffenen wiirden sicher anders wihlen!
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Ubrigens: Zwei aktuelle Publikationen [2, 3] un-
terstreichen nachdriicklich die Notwendigkeit
einer Auswahl von mehreren Embryonen aus
einem grosseren Pool von Embryonen!

Herbert Zech
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