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Das gesundheitliche Risiko von In-vitro-
Fertilisations(IVF)-Therapien fiir die sich
daraus entwickelnden Kinder war und ist
Gegenstand zahlreicher wissenschaftli-
cher Untersuchungen. In diesen Studien
wurden u. a. eine erhéhte Rate an Frith-
geburten sowie ein niedrigeres Geburts-
gewicht festgestellt [4]. Auch die Fehlbil-
dungsrate bei IVF-Kindern ist mit 5-6%
im Vergleich zu 3-4% bei Nicht-IVF-Kin-
dern hoher [3]. Offen ist aber weiterhin,
was die Ursache dieser erh6hten Fehlbil-
dungsrate ist und ob auch langfristige, le-
benszeitreduzierende gesundheitliche
Verdnderungen gehiuft auftreten. Die-
se Fragen versuchen Scherrer et al. [6] in
ihrer Studie zu beantworten. Zu diesem
Zweck untersuchten sie bei Kindern Ge-
faflparameter, deren Veranderungen mit
einem erhohten Risiko fiir Herz-Kreis-
lauf-Erkrankungen einhergehen konnten.

Studie

Probanden

Untersucht wurden 65 gesunde IVF-Ein-
lingskinder aus der Schweiz (Durch-
schnittsalter: 11,1+2,4 Jahre) und 57 Kon-
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trollkinder (11,9+2,3 Jahre), alle in den
Jahren 2007-2010 geboren. Bei 21 Kin-
dern wurde eine IVF-Therapie ohne in-
trazytoplasmatische Spermieninjektion
(ICSI) durchgefiihrt, bei 44 Kindern eine
IVF mit ICSI. Unter diesen Kindern wa-
ren auch 5 Geschwisterpaare, von denen
eines nach einer IVF und eines nach na-
tirlicher Konzeption geboren wurde.
48 Kinder entstanden nach einem Frisch-
transfer, 17 nach einem Auftauzyklus. Um
den Effekt einer Stimulation bewerten
zu konnen, wurden zusatzlich 16 Kinder
untersucht, die nach einer ,,Hyperstimula-
tion“ ohne IVF geboren wurden. Auch 22
»sterile sowie 14 ,fertile“ Eltern wurden
analysiert, um den Einfluss der Vererbung
von Risikofaktoren zu evaluieren. Ein Teil
dieser Untersuchungen wurde in einer
Hohe von etwa 3450 m durchgefiihrt, um
eine ausreichende Sensitivitat der Unter-
suchungstechniken zu gewéhrleisten.

Methoden

Untersucht wurden die systemische vas-
kuldre Funktion durch die Bestimmung
der pulsabhingigen Dilatation der Bra-
chialarterie, die Pulswellengeschwindig-
keit und die Intima-Media-Dicke der
A. carotis. Die pulmonale Funktion wur-
de durch die Bestimmung des pulmona-
len arteriellen Drucks mittels Dopple-
rechokardiographie auf einer Hohe von
3450 m ermittelt. Fiir die einzelnen Unter-
suchungen wurden die Kinder verblindet.
Ob eine Verblindung auch bei der Ge-

samtanalyse der Untersuchungsergebnis-
se gegeben war, geht aus der Publikation
nicht hervor.

Ergebnisse

Alle im Folgenden dargestellten Unter-

schiede waren signifikant:

1. Systemische vaskuldre Funktion: Die
pulsabhingige Dilatation der Bra-
chialarterie war bei IVF-Kindern
um 25% niedriger, die Pulswellenge-
schwindigkeit hoher und die Intima-
Media-Dicke der A. carotis erhoht.

2. Pulmonale vaskuldre Funktion: Der
systolische pulmonale arterielle
Druck war bei IVF-Kindern um 30%
hoher.

3. Kinder nach einer ,,Hyperstimu-
lation“ (n=16) und die Kontrollen
(n=53) hatten die gleiche pulsabhin-
gige Dilatation der Brachialarterie.
Dies wurde als ein Hinweis gewertet,
dass die Gonadotropinstimulation als
solche keinen Effekt auf die verander-
ten Gefiflparameter hatte.

4. ,Sterile“ (n=22) und ,,fertile“ Eltern
(n=14) hatten die gleiche pulsabhin-
gige Dilatation der Brachialarterie.
Dies galt als Hinweis, dass diese Ver-
anderungen nicht von den Eltern auf
die Kinder vererbt wurden.

5. Der Vergleich der 5 Geschwisterpaare
mit jeweils einem Kind nach IVF und
einem nach natiirlicher Konzeption
zeigte bei IVF-Kindern eine niedrige-
re pulsabhingige Dilatation der Bra-
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chialarterie und eine Erhéhung des
systolischen pulmonalen arteriel-

len Drucks. Auch dies galt als Hin-
weis, dass diese Verdnderungen nicht
von den Eltern auf die Kinder vererbt
wurden.

Die Auspragung der Unterschiede ent-
sprach ungefdhr den Verdnderungen bei
Kindern mit Typ-1-Diabetes.

Kommentar

Erstmals wurde eine funktionelle Verdn-
derung des Gefaf3systems bei IVF-Kin-
dern nachgewiesen. Ein solcher Nach-
weis besitzt eine erhebliche Tragweite,
da sich diese Verdnderung langfristig auf
die Lebenserwartung von Kindern aus-
wirken konnte, die mithilfe einer IVF ge-
zeugt wurden.

Bereits in der Vergangenheit wurden
im Rahmen anderer Studien Blutdruck-
messungen bei IVF-Kindern durchge-
fithrt. Die Studienergebnisse waren je-
doch widerspriichlich. So wiesen bei-
spielsweise Belva et al. [1] bei 8-jdhrigen
IVF-Kindern erhéhte Blutdruckwerte
nach, die jedoch in einer Folgestudie bei
14-jahrigen nicht mehr zu finden waren
[2]. Diese Unterschiede wurden u. a. mit
messtechnischen Unterschieden in den
beiden Studien erklart.

Grundsatzlich ist der Nachweis vasku-
larer Veranderungen bei den noch jun-
gen IVF-Kindern methodisch schwierig.
Scherrer et al. [6] haben deswegen mit
sehr groflem Aufwand eine Vielzahl an
Untersuchungen durchgefiihrt, die zum
einen objektivierbar sind und zum an-
deren eine vorsichtige prognostische Ab-
schitzung zur Gesundheitsentwicklung
erlauben konnten. Somit sind die Er-
gebnisse dieser qualitativ ausgesprochen
hochwertigen Studie sehr ernst zu neh-
men, da sie eine erhohte Morbiditit oder
begrenzte Lebenserwartung bei IVF-Kin-
dern zumindest erwarten lassen.

Eine finale Bewertung dieser Verande-
rungen sollte jedoch erst vorgenommen
werden, wenn zum einen eine Nachfolge-
studie an den gleichen Kindern oder bes-
ser eine weitere Studie mit anderen, dlte-
ren Kindern ein dhnliches Ergebnis auf-
zeigt. Eine solche Studie wird vermut-
lich in der Schweiz initiiert werden. Da-
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bei wiirde eine komplette Verblindung der
Kinder durch die probandenrekrutieren-
den Reproduktionsmediziner die Akzep-
tanz der Studienergebnisse unter Repro-
duktionsmedizinern sicherlich deutlich
erh6éhen. Zum anderen muss in Zukunft
beispielsweise in einer Kohortenstudie
gezeigt werden, dass diese Verdnderun-
gen auch persistieren und einen langfris-
tig relevanten gesundheitlichen Effekt ha-
ben. Letzteres diirfte aber noch viele Jahre
in Anspruch nehmen. Eine solche Kohor-
tenstudie ist in der Schweiz in Planung.

Gewarnt werden muss vor vor-
zeitigen Hochrechnungen zur
zukiinftigen Gesundheit der Kinder.

Scherrer et al. [6] geben an, dass die ge-
messenen Verdnderungen denen von
Kindern mit Typ-1-Diabetes entsprechen.
Dieser Vergleich mag objektiv richtig sein,
darf aber nicht zu der Annahme verleiten,
dass IVF- und Diabeteskinder eine dhnli-
che Prognose haben. Ein Diabetes ist eine
erworbene komplexe metabolische St6-
rung mit einem progredienten Verlauf
und sicherlich anders zu bewerten als die
Veranderungen bei IVF-Kindern.
Scherrer et al. [6], ziehen in ihrer
Arbeit die Schlussfolgerung, dass die ge-
messenen Verdnderungen weder auf der
Gonadotropinstimulation noch auf einer
Ubertragung von den Eltern beruhen
diirften. Grundlage dieser Schlussfolge-
rung sind die unter Punkt 3-5 dargestell-
ten Ergebnisse. Bei dieser Bewertung zeigt
sich jedoch eine Schwiche der Studie. So
sind folgende Punkte unklar:
== Was sind ,,sterile” Eltern? Sind es Va-
ter, Miitter, Miitter mit Tubenfakto-
ren? Hierzu gibt es keine Informatio-
nen in der Publikation.
== Was heift ,,Kinder nach Stimulations-
behandlung“? Welche Gonadotropin-
dosierung haben die Miitter erhalten?
Eine IVF wird mit supraphysiologi-
schen Gonadotropindosen durchge-
fithrt, eine Stimulation ohne IVE z. B.
die monofollikuldre Stimulation, mit
weitgehend physiologischen Dosen.
Waren es monofollikuldre Stimulatio-
nen?
== Es wurden 5 Geschwisterkinder ohne
und nach einer IVF rekrutiert: Wie ist

das moglich? Welche Sterilitatsfakto-
ren lagen vor?

Punkt 3-5 der Ergebnisse konnen auf-
grund der genannten offenen Fragen
nicht weiter interpretiert werden und las-
sen auf keinen Fall den Schluss der Studie
zu, dass die Verdnderungen nicht mit der
Stimulation oder mit elterlichen Faktoren
erkldrbar sind.

Wesentliche Bedeutung hat auch die
Frage nach der eigentlichen Ursache der
gemessenen Verdnderungen. Wenn es
eine Weitergabe pradisponierender Fak-
toren durch die Eltern nicht ist, was ist
es dann? Scherrer et al. [6], diskutieren
epigenetische Veranderungen als Ursa-
che. Tiermodelle liefern diverse Hinwei-
se darauf. Wenn die Kultur als solche die
Ursache ist, ergibt sich daraus die Fra-
ge, ob sich das Risiko fiir die nachgewie-
senen Veranderungen mit der Optimie-
rung der Kulturmedien im Laufe der Jah-
re reduziert hat. Diese Frage ldsst sich na-
tirlich nicht beantworten. Interessant ist
in diesem Zusammenhang aber eine gro-
e schwedische Studie. Sie zeigte, dass die
kardiale Fehlbildungsrate bei Kindern, die
zwischen 2001 und 2007 nach einer IVF-
Therapie geboren wurden, im Vergleich
zu Kindern, die nach einer IVE-Therapie
in den Jahren 1982-2001 zur Welt kamen,
deutlich niedriger war [5].

Fazit fiir die Praxis

Die Studie ist ein wesentlicher Beitrag
zur Diskussion Uiber den Einfluss einer
IVF-Therapie auf die Gesundheit der Kin-
der. Sie zeigt signifikante Veranderun-
gen des GefaBsystems bei IVF-Kindern
auf. Dies ist grundsatzlich ernst zu neh-
men. Die Daten zeigen, dass nach wie vor
die Indikation fiir eine IVF-Behandlung
streng gestellt werden sollte, da ein ge-
sundheitliches Risiko durch die Behand-
lung durchaus maglich ist.

Allerdings erlaubt die Studie aus Sicht
des Autors aufgrund methodischer
Schwaéchen oder auch aufgrund feh-
lender Detailinformationen nicht die
Schlussfolgerung von Scherrer et al. [6],
dass die nachgewiesenen Veranderun-
gen wohl nicht elterlichen Ursprungs
sein diirften.



Buchbesprechungen

Eine Nachfolgestudie — wie derzeit in der
Schweiz anvisiert - muss interdiszipli-
nar unter enger Einbindung von Repro-
duktionsmedizinern durchgefiihrt wer-
den. Ein Fokus muss auf der Frage liegen,
ob die Veranderungen mit der IVF-The-
rapie als solche zu erklaren sind oder ob
sie von den Eltern {ibertragen wurden.
Fiir das Kind mag dies irrelevant sein, fiir
Reproduktionsmediziner als potenzielle
Nerursacher” ist es aber von grof3er Be-
deutung.
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Bessere Arzte, bessere Patien-
ten, bessere Medizin

Aufbruch in ein transparentes Gesund-
heitswesen
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27 Tab., (ISBN 978-3-941468-82-5), 39.95 EUR

Wenn wir Gesundheitskompetenz fordern,
wadre bessere Versorgung flir weniger Geld
moglich”. Das ist die These des Buches,Besse-
re Arzte, bessere Patienten, bessere Medizin.
Aufbruch in ein transparentes Gesundheits-
wesen” herausgegeben von G. Gigerenzer
und J.A. Muir Gray. Die Beitrage des Buches
sind die Essenz der Diskussionen ausgewahl-
ter Experten, die sich im Rahmen des Ernst-
Strlingmann-Forums mit den Auswirkungen
von mangelnder Gesundheitskompetenz auf
das Gesundheitssystem befassten.

Das Ernst-Striingmann-Forum zielt darauf,
liber offene, diszipliniibergreifende Dis-
kussionen Wissensliicken zu gesellschaftlich
bedeutsamen Themen zu beschreiben und
innovative Handlungsempfehlungen zu for-
mulieren. An den Diskussionen zu dem vorlie-
genden Buch waren internationale Experten
von offentlichen Bildungs- und Gesundheits-
forschungsinstituten, Universitatskliniken,
Kostentragern im Gesundheitswesen, der
arztlichen Selbstverwaltung und Journalisten
beteiligt.

Das Buch ist in vier Abschnitte gegliedert,

die sich mit (1) mangelnder Gesundheits-
kompetenz von Patienten, (2) den Ursachen
mangelnder Gesundheitskompetenz in der
Forschung, (3) den Folgen mangelnder Ge-
sundheitskompetenz fiir die Offentlichkeit
befassen und (4) eine Vision fiir ein Gesund-
heitswesen 2020 entwerfen. Beim Lesen des
Buches wird die vielschichtige Verquickung
der Themen nicht zuletzt daran deutlich, dass
sich die Trennung, die die Gliederung erwar-
ten lasst, nicht findet. Die Autoren des Buches
beschreiben anhand von zahlreichen Beispie-
len, dass eine verbesserte Gesundheitsver-
sorgung gut informierte Arzte und Patienten
erfordere, beides aber nicht erfiillt sei. Sie
berichten, dass viele Arzte und Patienten In-
formationen zu Diagnostik und Therapie von
Erkrankungen in der Form, wie sie formuliert
werden, nicht verstiinden. Das fiihre u.a. da-
zu, dass Arzte Risiko-Nutzen-Relationen von
Mammographie-Screenings nicht korrekt dar-

stellen kénnten und Patienten sich nicht an
der therapeutischen Entscheidungsfindung
beteiligen (kdnnten). Nach Analyse der Au-
toren gebe es eine Kette von Fehlinformatio-
nen: Profitorientierte Forschung, die auf Ren-
tabilitdt und nicht auf die Bedeutung fiir die
Patienten ziele; unvollstdndige und intranspa-
rente Berichterstattung in Fachzeitschriften,
die verfiigbare Informationen verzerre und
irrefiihrende Informationen in Patienten-
broschiiren, die Vorteile von Behandlungen
betonten und Nachteile verschwiegen. Sie
zeigen, dass besonders die mangelnde Sta-
tistikkompetenz bei Arzten, Journalisten und
Patienten zur Herausbildung fehlinformierter
Arzte und unmiindiger Patienten beitrage.
Die Autoren fragen: Was erfordert eine trans-
parente Forschungsforderung? Wie kann
eine hohe Qualitdt von Medizinjournalismus
erreicht werden? Welche Reformen benétigt
die medizinische Ausbildung? Sie formulieren
Handlungsempfehlungen und entwerfen
damit eine Vision fiir ein,Gesundheitswesen
2020

Den Autoren geht es nicht darum, Industrie-
zweige, Politiker, Journalisten oder Arzte an-
zuprangern, sondern Verbesserungsmaglich-
keiten aufzuzeigen. Wer sich fiir die Griinde
mangelnder Gesundheitskompetenz inter-
essiert und Ideen fiir Veranderungsmaglich-
keiten sucht, wird in dem Buch liberzeugende
Analysen und viele Anregungen finden.

A. Dehlfing (Bremen)
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