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Das Hormon- und Kinderwunschzentrum der LMU Munchen - Grosshadern
nimmt intensiv an der Betreuung von Paaren mit unerfilitem Kinderwunsch
teil. Hierzu wird nachfolgendes Leistungsspektrum vorgehalten:

e Klinisches Leistungsspektrum

o Kilinisch
= alle MaRBnahmen der assistierten Fortpflanzung,
einschlielilich
e |UI
IVF
ICSI
TESE (inderdisziplinar mit Urologie)
Fertilitatsprotektion bei onkologischer Therapie
(inderdisziplinar mit Urologie)
e Spezielle Diagnostik und Therapie bei rezidivierenden
Spontanaborten und Implantationsversagen
o Embryologie
= |n vitro Fertilisation
* intrazytoplasmatische Spermieninjektion
= Blastozystenkultur

o Interdisziplinare Kryoanlage (Gynakologie-Urologie)
= Kryokonservierung von
e 2-Pronucleus-Oozyten (fertilisiert)
¢ Metaphase II- Oozyten
o Fertilitatsprotektion bei onkologischer Therapie
e Spermatozoen

Es liegt die Zulassung des Bayerischen Staatsministeriums fur Arbeit und
Sozialordnung, Familien, Frauen und Gesundheit fur die Durchfiihrung von



Malnahmen der kuinstichen Befruchtung vor. Alle Behandlungszyklen
werden zur Qualitatssicherung bei der Bayerischen Landesarztekammer sowie
beim Deutschen IVF-Register (D.I.R) hinterlegt. Das Qualitatsmanagement des
Hormon- und Kinderwunschzentrums ist zertifiziert nach DIN EN ISO 9001:2000.

Die wissenschaftlichen Aktivitaten des Hormon- und Kinderwunschzentrums
gliedern sich in folgende Teilbereiche:

1)

2)

Bedeutung von Mikropartikeln im Rahmen von
Menstruationszyklus und Schwangerschatft (Toth)

Der Nachweis von MP gelingt mit Hilfe der
DurchfluBzytometrie, am Besten sind herbei von Thrombozyten
gebildete MP (TMP) bekannt. Es gelang uns erstmals,
signifikante Unterschiede in der Konzentration an
zirkulierenden TMP bei Mannern und Frauen festzustellen.
Hierbei zeigten Frauen signifikant hohere TMP Konzentrationen
wie Manner, insbesondere in der zweiten Zyklushalfte. Ebenso
zeigten sich signifikante Unterschiede in der Expression von
TMP und endothelialen MP (EMP) bei Patientinnen unter
kontrollierter ovarieller Stimulationsbehandlung. Derzeit
beschaftigen wir uns mit der weiteren Untersuchung des
Einflusses weiblicher Sexualsteroide auf das Gerinnungssystem.

Ursachen rezidivierender Spontanaborte (RSA) (Rogenhofer,
Toth)

Im Rahmen unserer Arbeiten zur Ursachenklarung von RSA,
stehen uns mehrere hundert komplette Datensatze
betroffener Paare zur Verfugung. Erganzend verfugen wir Uber
einer umfangreiche Sammlung korrespondierender DNA- und
Plasma-Proben. Anhand dieses klinischen Materials gelang es
uns, die Bedeutung mehrerer thrombophiler Muationen fur die
RSA-Atiologie zu identifizieren. Ganz aktuell konnten wir
zeigen, dass Patientinnen mit wiederholten Fehlgeburten
gegentber gesunden Schwangeren eine signifikant
intensivere anti-Trophoblast-Antikdrper Aktivitat zeigen. Dieser
Nachweis gelingt durchflusszytometrisch mittels der
Chorionkarzinomzelllinie JEG-3. Betroffene Patientinnen weisen
eine erhdhte JEG-3-Aktivitat auf, welche mittels gepoolter -
Immunglobulinen in vitro signifikant dosisabhangig reduziert
werden kann.

Zudem gelang es uns wesentliche Grundlagenarbeiten zur
Expression von PPAR, Leptin und Insulinrezeptoren in der
Plazenta von Abortpatientinnen im Vergleich zu gesunden
Kontrollen zu erarbeiten. Im Rahmen dessen wurde eine
Datenbank an Plazentagewebe von Abortpatientinnen und
gesunden Kontrollen angelegt. Dartiber hinaus untersuchen



wir den Einfluss von Gen Polymorphismen (sowohl im Bereich
von hereditaren Thrombophilien als auch bei nuklearen
Hormonrezeptoren) auf das Abortgeschehen.

Derzeit laufen Untersuchungen auf Chlamydien-Antikdrper bei
RSA-Patientinnen und infertilen Patientinnen im Vergleich zu
unproblematisch schwangeren Frauen. Die bisherigen
Ergebnisse zeigen eine deutlich erhohte Pravalenz an
Chlamydien Antikdrpern bei infertilen Patientinnen im
Vergleich zur Gruppe der unproblematisch Schwangeren. ”
In Planung ist die Erforschung paternaler Ursachen
wiederholter Fehlgeburten in Form von genetischen
Untersuchungen an Spermien in Kooperation mit dem Institut
fur Humangenetik der LMU Munchen (Direktorin Frau Prof.
Steinlein).

3) Interaktion Endomtrium — Seminaes Plasma (Ochsenkihn):
Unter der Vorstellung, einer Induktion rezeptiver Eigenschaften
durch Bestandteile des Seminalem Plasma (SP) wird anhand
primarer Zellkulturen humaner Endometriumszellen der Einfluss
von SP-Bestandteilen auf die Expression endometrialer
Adhaesionsmolekile sowie die Expression pro-
Inflammatorischer Zytokine untersucht.

4) Experimentelle Embryologie (von Schonfeldt):

Bisherige Forschungsschwerpunkte:

e Isolierung und Charakterisierung testikularer Stammzellen
am Nager- und Primatenmodell (Institut fur
Reproduktionsmedizin der Westfalischen Wilhelmsuniversitat
Munster, damaliger Direktor: Prof. Dr. E. Nieschlag)

e Kryokonservierung und Grafting von adultem und
prapubertarem Primatenovargewebe zur Gewinnung
befruchtungsfahiger Oozyten als Modell zum Fertilitatserhalt
nach Radio- oder Chemotherapie (Férderung durch die
Mildred-Scheel-Stiftung/Deutsche Krebshilfe)

Angestrebtes Arbeitsgebiet nach Wechsel an die LMU:

e Optimierung von in-vitro-Bedingungen fur den Embryo in
der ART-Behandlung - idealerweise am geeigneten
Tiermodell: Ein friheres und sichereres Erkennen des
entwicklungsfahigsten Embryos innerhalb der
Moglichkeiten des deutschen Embryonenschutzsgesetzes
ermoglicht den Transfer lediglich eines Embryos ohne
Verminderung der Schwangerschaftschance. Fur die
Patientinnen kdnnten so die Risiken von schweren
Uberstimulationen und Mehrlingsschwangerschaften
deutlich vermindert werden.



5) Reproduktionsgenetik (Hecht, Pavlik): Die Arbeitsgruppe
Reproduktionsgenetik beschaftigt sich mit den Auswirkungen
genetischer Polymorphismen auf die ovarielle Funktion bei
Frauen mit unerfulitem Kinderwunsch. Grundlage dieser
Arbeiten waren unsere klinischen Befunde, wonach
Tragerinnen 677 C>T Mutation im Gen der Methylen-Tetra-
Hydro-Folat-Reduktase(MTHFT) signifikant seltener dichoriale
Gemini bekommen. In weiterfiihrenden Studien konnten wir
zeigen, dass Tragerinnen der 677 C>T MTHFR Mutation im
Rahmen der kontrollierten ovariellen Hyperstimulations-
behandlung signifikant mehr FSH benotigen und gleichzeitig
signifikant weniger Estradiol und Metaphase Il Oozyten
produzieren. Ziel der aktuellen Studien ist es die ovarielle
Reserve / Funktion infertiler Patientinnen vor einer
Kinderwunschbehandlung besser einschatzen zu kdnne, um
die Effektivitat einer kontrollierten ovariellen
Uberstimulationstherapie zu steigern. Fur diese Arbeiten stehen
uns mittlerweile klinische Daten zu Uber 700 IVF/ICSI-Zyklen
einschliellich der Proben korrespondierender DNA- und
Follikelflissigkeiten, teilweise auch die Kulturiberstande
primarer Granulosazellkulturen zur Verfigung.
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