Gibt es eine Altersgrenze flr den Kinderwunsch?

Erfolgschancen bel der

Sterilitatsbehandlung

Eine realistische Einschatzung der Schwangerschaftschan-
cen, je nach Behandlungsart sowie zugrundliegender Patholo-
gie, ist im Aufklarungsgesprach mit dem infertilen Paar von
hoher Wichtigkeit.

Préadiktive Faktoren

Alter der Frau

Der Fertilitatspeak einer Frau liegt bei 25 Jahren. Die zunehmende
biologische Alterung der Eizellen ist mit sinkenden Schwangerschafts-
und hoheren Fehlgeburtenraten verbunden. (1). Schon 10 Jahre vor
dem individuellen Alter der Menopause kommt es zu einem rapiden
Absinken von Quantitit und Qualitat der Eizellen. Weil das Alter des
Eintritts der Menopause von Frau zu Frau variabel sein kann, kann es
beziiglich der biologischen Alterung der Eizellen ebenfalls individu-
elle Unterschiede geben. Der Zeitpunkt des Eintritts der Menopause
im Leben einer Frau folgt dem Prinzip einer Gauss'schen Kurve, mit
einer Spannbreite von rund 20 Jahren (40 Jahre bis 59 Jahre) und
einer Peak-Inzidenz um 51 Jahre (2). Obschon die weibliche Fertili-
tat mit dem Alter abnimmt, ist das Tempo des Abfalls der reproduk-
tiven Kapazitit einer individuellen Frau schwierig abzuschatzen (3).
Die ovarielle Reserve (,,biologisches Alter®) der Frau ist deshalb nicht
immer mit dem chronologischen Alter gleich zu setzen.

Auch wenn individuelle Unterschiede vorliegen konnen, stellt
sich die Frage: Gibt es eine Grenze? Oder anders gefragt: Bis zu wel-
chem Alter macht eine IVF-ICSI-Behandlung mit eigenen Eizel-
len noch Sinn? Eine Analyse von knapp 2400 IVF-ICSI von Frauen
240 Jahren ergab folgendes Resultat: die Lebendgeburtenrate von
Frauen zwischen 40 und 42 Jahren betrug 7,4%, die von Frauen >43
Jahren gerade 1,1%. Die Fehlgeburtenrate lag bei 43% (Frauen zwi-
schen 40 und 42 Jahren) und bei 65,2% (!) bei Frauen im Alter von
>43 Jahren (4). Eine andere Studie analysierte 1217 IVE-Zyklen mit
eigenen Eizellen von Frauen >40 Jahren. 40-jahrige Frauen hatten
dort eine Geburtenrate von 9,1%, 45-jahrige Frauen von 0,7%. Die
Schlussfolgerung der Autoren dieser Studie war, dass die ovarielle
Ansprechbarkeit auf die Hormonstimulation nur bis zu einem Alter
von 40 bis 41 Jahren mit der Schwangerschaftsrate korrelierte (5).
Abschitzung der ,,ovariellen Reserve®
Die Chance auf eine Schwangerschaft lisst sich durch verschie-
dene Parameter abschitzen: 1) Chronologisches Alter, 2) Hormon-
bestimmung: FSH, LH, Ostradiol, Anti-Miiller-Hormon, Inhibin B, 3)
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Follikelbesatz (gynikologischer Ultraschall). Die Schwierigkeit,
mit diesen Tests im Einzelfall die Moglichkeit des Eintretens einer
Schwangerschaft vorauszusagen, ist darin begriindet, dass es sich um
die Untersuchung von drei in Beziehung stehenden, jedoch deutlich
verschiedenen Parametern handelt: ndmlich der Eizellqualitét, Eizell-
quantitit und Fruchtbarkeit (3). Niedrige AMH-Werte sind ziemlich
spezifisch in der Voraussage einer erniedrigten Ansprechbarkeit der
Ovarien auf eine hormonelle Stimulation, konnen jedoch die Wahr-
scheinlichkeit des Eintretens einer Schwangerschaft nicht voraussagen
(3). Somit ist es wichtig festzuhalten, dass die Abschitzung des biolo-
gischen Alters einer Frau respektive des Eintretens einer Schwanger-
schaft durch die oben genannten Tests nicht unfehlbar ist und daher
eine relativ niedrige ovarielle Reserve als einziges vorliegendes Krite-
rium (unabhéngig vom chronologischen Alter und anderen Faktoren)
nicht ausreicht, ein reproduktionsmedizinisches Verfahren zu verwei-
gern (3).

Lifestyle-Faktoren

Nicht nur die Spontankonzeption, auch die Chance auf eine Kon-
zeption nach Sterilititsbehandlungen, kann durch Lifestyle-Fakto-
ren beeinflusst werden.

Korpergewicht: Die Fruchtbarkeit ist sowohl bei adipdsen als auch un-
tergewichtigen Frauen erniedrigt (6). Deshalb sollten die Patientinnen
vor Behandlungsbeginn mdglichst einen BMI im Normalbereich ha-
ben. Dies nicht nur, um die Chancen auf eine Schwangerschaft zu er-
hohen, sondern auch um die Risiken von Malformationen, Fehl- und
Frithgeburten mit konsekutiver neonataler Morbiditdt und Mortalitét
zu reduzieren.

Ernidhrung: Eine gesunde, ausgewogene Erndhrung ist fiir die
Fruchtbarkeit forderlich. Bis jetzt besteht keine Klarheit dariiber,
ob eine vegetarische Erndhrung, ,,Low-Fat“-Diiten oder Heilpflan-
zen die Fertilitdt erh6hen konnen (7). Jedoch wurden im Falle von
héufigem Konsum von Meerestieren erh6hte Bleiwerte mit Inferti-
litat in Zusammenhang gebracht (8). Und Transfette scheinen sich
ebenfalls negativ auszuwirken (9). Die Bedeutung der prikonzep-
tionellen Einnahme von Folsdure-Préparaten zur Verhinderung von
Neuralrohrdefekten und Malformationen ist allgemein bekannt.
Rauchen: Rauchen hat einen klar negativen Effekt auf die Fertilitt,
das wurde schon vor vielen Jahren und Jahrzehnten gezeigt. Eine
grosse Metaanalyse, welche 10°928 Raucherinnen mit 19 128 Nicht-



raucherinnen verglich, zeigte eine signifikant hohere Infertilitatsra-
te bei Raucherinnen (OR 1,6; 95% CI 1,34-1,91) (10). Ausserdem
kommt es bei Raucherinnen haufiger zu Fehlgeburten, sei es nach
Spontankonzeption oder nach Sterilitatsbehandlungen (11, 12). Zu-
dem kommen Raucherinnen circa 4 Jahre frither in die Menopause
als Nichtraucherinnen (13).

Alkohol: Frauen, welche viel Alkohol konsumieren, sind signifi-
kant haufiger infertil (14-16). Ganz zu schweigen von den desas-
trosen Folgen des Alkohols auf das ungeborene Kind wéhrend der
Schwangerschaft.

Drogen: Frauen, welche Marihuana konsumieren, sind signifi-
kant héufiger infertil (RR 1,7; 95% CI 1,0-3,0) (17). Kokain und
Opiate (Heroin, Methadon) fithren ebenfalls hdufiger zu Infertilitat
(18). Auch hier wird auf die unheilvollen Folgen des Drogenkon-
sums wahrend der Schwangerschaft nicht eingegangen.

Koffein: Starker Koffeinkonsum (>5 Tassen Kaffee pro Tag oder
>500 mg) wurden mit erniedrigter Fertilitit assoziiert (OR 1,45;
95% CI 1,03-2,04) (19). Hingegen hat ein moderater Kaffekonsum
vor oder wahrend der Schwangerschaft keine nachteiligen Effekte,
weder auf die Fertilitt, noch auf den Schwangerschaftsverlauf.
Sport: Moderate sportliche Aktivitit ist mit leicht erhéhten Chan-
cen auf eine Schwangerschaft, exzessiver Sport hingegen mit er-
niedrigter Fruchtbarkeit assoziiert (20).

Gesundheitszustand

Selbstverstandlich sind ein addquater Gesundheitszustand und das
Fehlen von genetischen Anomalien bei Frau und Mann ebenfalls
essenziell, um eine Schwangerschaft zu erreichen.

Gynikologische Anamnese

Grunderkrankungen wie aktive und ausgedehnte Endometriose,
ein Status nach multiplen operativen Eingriffen im kleinen Becken
oder an den Ovarien, etc. beeinflussen ebenfalls die Chance auf eine
Schwangerschaft (mit oder ohne Infertilitditsbehandlung) negativ.
Minnliche pridiktive Faktoren

Alter: Wenn auch die gemessenen Parameter im Spermiogramm bei
Mainnern > 35 Jahren absinken, scheint die méannliche Fertilitit erst
ab 50 potentiell beeintrichtigt zu sein (21). Hingegen ist das Risiko,
dass das Kind spéter unter Autismus oder Schizophrenie erkrankt,
signifikant hoher bei Vitern ab 40 Jahren (22,23).

BMI: Eine Adipositas ist ebenfalls problematisch fiir die Fertilitét
beim Mann. Ein erhéhter BMI ist korreliert mit einer Erniedrigung
der Spermienkonzentration (24,25), der Motilitit (26) sowie mit
einer Erhohung von DNA-Schiden in den Spermien (27, 28).
Rauchen, Alkohol und Drogen: Rauchen hat auch beim Mann ei-
nen klar negativen Effekt auf Anzahl, Motilitdit und Morphologie
der Spermien sowie Ejakulatvolumen und Fertilisierungskapazitat
(29). Drogenkonsum sowie ein erhohter Alkoholkonsum wirken
sich ebenfalls negativ auf die Fertilitit aus.

Schwangerschaftschancen nach IVF-ICSI-Behandlungen
Eine amerikanische Studie, welche das Outcome von IVF-ICSI-
Behandlungen von rund 250000 Frauen (471208 Behandlungs-
zyklen wihrend den Jahren 2004 bis 2009) untersuchten, kam zu
folgendem Schluss: Die Chance, nach 3 IVF-Zyklen ein Kind zu
haben, war am hochsten bei Frauen < 31 Jahren: 63% (konservative
Analyse = Annahme, dass keine der Drop-out Patientinnen spéter
ein Kind hatte) bis maximal 74% (optimale Analyse = Annahme,
dass die Drop-out Patientinnen die gleiche Chance hatten, ein Kind
zu bekommen, wie die Frauen, die die Behandlung weiter fiihrten).

Frauen im Alter von 41 bis 42 Jahren hatten signifikant niedrigere
Chancen (18,6%-27,8%) und bei 43-jahrigen Frauen sanken die
Chancen noch weiter (6,6%-11,3%) (30).

Eine weitere Analyse in dieser Studie zeigte, dass die Chancen
auf eine Lebendgeburt nach 3 IVF-Zyklen kaum weiter stiegen. Im
1. IVF-Zyklus kam es in 26,4%-31,5% zur Geburt eines Kindes. Im
2. Zyklus kumulativ zu 44,4%-49,1%, im 3. Zyklus zu 50,7%-61,5%,
im 4. Zyklus zu 53,9%-70,9%, im 5. Zyklus zu 55,5%-77,7%, im 6.
Zyklus zu 56,4%-83,2%, im 7. Zyklus zu 56,8%-87,0% (30).

Schlechtere Resultate nach 3 IVE-Zyklen zeigten sich jedoch bei
Frauen mit einer erniedrigten ovariellen Reserve (23,8%-34,2%)
oder einer uterinen Infertilitat (43,3%-54,4%). Die besten Chan-
cen auf ein Kind hatten Frauen mit polyzystischem Ovarsyndrom
(PCOS) oder anderen Ovulationsstérungen (60,8%-71,8%) oder
rein mannlicher Infertilitat (60,3%-72,5%) (30).

Nach Eizellspende kam es nach 3 IVE-Zyklen in 65,9%-83,7%
zu Lebendgeburten und nach 7 Zyklen zu 70,6%-97,6% Lebend-
geburten (30). Auch der Transfertag hatte einen Einfluss auf die
Erfolgsrate: Ein Transfer im Blastozystenstadium hatte hohe-
re Chancen auf eine Lebendgeburt (52,4%-80,7% nach 3 Zyk-
len, Behandlung mit eigenen Eizellen) als ein Transfer am Tag 2/3
(42,7%-65,3% nach 3 Zyklen). Nach Eizellspende lagen die Chan-
cen bei 65,2%-94,4% resp. 51,0%-85,4% (30).
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Das biologische Alter der Frau ist wohl der wichtigste pradiktive Faktor
fur eine erfolgreiche Sterilitdétsbehandlung. Weitere wichtige Faktoren
sind eine erniedrigte ovarielle Reserve, uterine Faktoren, genetische
Faktoren, allgemeiner Gesundheitszustand, mannlicher Faktor, erhéh-
tes vaterliches Alter, etc.

Zudem mussen im Vorfeld einer Sterilitdtsbehandlung unbedingt Life-
style-Faktoren (Rauchen, Alkohol, Drogen, Adipositas oder Unterge-
wicht, etc.) bertcksichtigt werden

Eine Erhéhung der Chancen auf eine Geburt nach IVF-Behandlungen
findet sich bei Frauen < 31 Jahren, Patientinnen mit PCOS, rein
mannlicher Infertilitat, Transfer im Blastozystenstadium sowie nach
Eizellspende (aktuell in der Schweiz nicht zugelassen)

L'age biologique de la femme représente le facteur prédictif le plus
significatif pour la réussite d'un traitement pour infertilité. D'autres
facteurs, également importants, sont une réserve ovarienne diminuée,
une pathologie utérine, des facteurs génétiques, I'état général de
santé, I'age avancé du partenaire, etc.

Dans I'appréciation globale avant le traitement d'infertilité, des facteurs
de style de vie (tabagisme, alcool, drogues, obésité ou sous-poids, etc.)
doivent également étre pris en compte chez les deux partenaires

Les meilleures chances de réussite se rencontrent chez les femmes
de moins de 31 ans, chez des patientes souffrant d'un syndrome des
ovaires poly-kystiques, en cas d’infertilité d’origine masculine, lors de
transfert au stade de blastocyste et apres don d’ovocyte (pour I'instant
interdit en Suisse)
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