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Einleitung und Ziel der Dissertation

1 Einleitung und Ziel der Dissertation

Unter der Sterilitdt versteht man das Unvermégen, schwanger zu werden, wahrend Infertilitat
das Unvermdgen beschreibt, ein lebendes Kind zu gebaren. Haufig werden beide Begriffe
synonym verwendet (1, 2). Weiterhin unterscheidet man die primare Sterilitat von der
sekundaren Sterilitat. Primare Sterilitat bezeichnet einen Zustand, indem bisher keine
Schwangerschaft eingetreten ist, wahrend die sekundare Sterilitdt das Ausbleiben weiterer
Schwangerschaften nach der ersten definiert. Von einer Sterilitat wird gesprochen, wenn trotz
ungeschiutzten Geschlechtsverkehres tber zwolf Monate eine Schwangerschaft ausbleibt. Die
Ursachen fir ungewollte Kinderlosigkeit finden sich in tber 70 % bei beiden Partnern und sind
nur selten auf eine Einzeldiagnose zurickzufuhren (1, 2). Die Infertilitét von Paaren im

reproduktiven Alter wird weltweit bis auf 17,5 % geschétzt (3).

Hoffnung geben betroffenen Paaren assistierte Reproduktionsverfahren. So wurden im Jahr
2016 3 % aller lebend geborenen Kinder mithilfe reproduktionsmedizinischer Malinahmen
geboren, dies entspricht einem Kind pro Schulklasse (4). Damit reproduktionsmedizinische
Verfahren angewendet werden kénnen, sollte vorab aufseiten des Mannes neben der
Anamnese und korperlichen Untersuchung auch eine Ejakulatdiagnostik erfolgen.

Die vorliegende Arbeit befasst sich mit der andrologischen Fragestellung, inwieweit
Spermiogrammparameter und Spermatozonfunktionstests valide Einflussfaktoren fir einen
Fertilisierungserfolg bei In-vitro-Fertilisationen (IVF) darstellen. In diesem Rahmen erfolgte
zudem eine statistische Datenanalyse zur Grenzwertermittiung, um anhand der
Spermiogrammparameter die Methode der In-vitro-Fertilisation sinnvoll einzusetzen
beziehungsweise zu begrenzen. Die klassischen Spermiogrammparameter wurden im Verlauf
durch Spermienfunktionstests erweitert, um so weitere Erfolgspradiktoren zu ermitteln. Im
Rahmen dieser Analyse wurden die bereits etablierten Parameter wie Spermienkonzentration,
Motilitat, Morphologie, Vitalitdt sowie Funktionstests der Spermien eingeschlossen. Diese
Parameter wurden im Basisspermiogramm als auch im Therapiespermiogramm, welche nativ
als auch aufbereitet  vorlagen, untersucht. Zudem  wurden neben den
Spermiogrammparametern das Alter des Mannes und das Alter der Frau in Bezug auf den
Fertilisationserfolg ausgewertet. Nicht nur der Fertilisierungserfolg, sondern auch die
Embryonenqualitdt, wurde anhand des Embryonenscores beurteilt. Weiterhin wurde der
Eintritt einer Schwangerschaft sowie die Anzahl der lebend geborenen Kinder in Bezug zu den

Parametern des Spermiogramms dargestellt und korreliert.
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2 Literaturdiskussion
2.1 Aufbau eines Spermatozoons

Das Spermatozoon des Menschen ist eine hochdifferenzierte Zelle, die sich morphologisch
und funktionell in zwei Bereiche gliedert und eine Lange von 60 um umfasst. Dabei wird
zwischen dem Spermatozoonkopf und dem Flagellum unterschieden (5). Abbildung 1 zeigt

eine schematische Darstellung eines Spermatozoons.
Abbildung 1

Der anatomische Aufbau eines menschlichen Spermatozoons. Modifiziert nach Mortimer
(2018).
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2.1.1 Der Spermatozoonkopf

Der Spermatozoonkopf enthélt einen haploiden Chromosomensatz und weist dabei eine
langsovale Form auf. Er umfasst 5 um in der Lange und 3 um in der Breite. Im vorderen Bereich
ist kappenférmig das Akrosom zu erkennen, welches zu zweidrittel den Kopf des
Spermatozoons bedeckt (6). Wahrend der Spermatogenese ist dieses Organell aus dem
Golgi-Apparat der Spermatiden entstanden und enthalt hydrolytische Enzyme in der
akrosomalen Matrix, die notwendig fur die Zonabindung und Penetration der Eizelle sind (5,
7).

2.1.2 Das Flagellum

Das Flagellum ist morphologisch fur die Spermienmotilitat verantwortlich und hat eine Lange
von 45 pum bis 50 pm. Es wird in ein Mittel-, Haupt- und Endstlick unterteilt. Der typische Aufbau

des Flagellums enthédlt ein zentrales Axonem, welches aus neun kreisférmig paarig

angeordneten Mikrotubuli besteht, die zentral mit einem Mikrotubulus-Paar tiber Nexinbriicken
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verbunden sind. Die peripheren Doppeltubuli setzen sich aus A- und B-Tubuli zusammen, die
wiederum auflere und innere Dyneinarme enthalten, welche fir die Flagellenbewegung
notwendig sind (8, 9). Das Mittelstlick ist der Sitz der 50 bis 75 Mitochondrien, die Energie
durch oxidative Phosphorylierung generieren und die mtDNA beinhalten. Eine erhéhte Anzahl
von mMtDNA wurde mit morphologisch abnormalen Spermien und mit mannlicher
Unfruchtbarkeit in Verbindung gebracht (10). Eine geringere Anzahl von Mitochondrien in
einem Mittelstiick oder eine verringerte Mitochondrienfunktion wird mit Asthenozoospermien

assoziiert (11).
2.2 Die Spermatogenese

Die Spermatogenese beschreibt die Entstehung der Spermatiden, welche in den Tubuli
seminiferi des Hodens stattfindet. Im interstitiellen Kompartiment des Hodens, welches 12 %
bis 15 % vom Hodenvolumen ausmacht, befinden sich die Leydig-Zellen, die Hormone
produzieren, darunter das Testosteron und der Insulin-like-Faktor 3 (INSL3) (12). Die
Sertolizellen dienen als Stitzgerust in den Tubuli seminiferi und bilden dort die Blut-Hoden-
Schranke. Innerhalb dieses Zellengerists findet die Ernahrung der Spermatogonien statt und
die Produktion von Hormonen. Dazu gehort Inhibin, das die FSH-Produktion durch negative

Ruckkopplung hemmen kann (1).

Die Sertolizellen enthalten unter anderem das Anti-Miller-Hormon (AMH), welches die
embryonalangelegten Miller-Gange zuriickbildet und das androgenbindende Protein, welches

als Transportprotein fir Androgene wirkt (13).

Der Hypothalamus schiittet als Gibergeordnetes Zentrum das Gonadotropin Releasinghormon
(GnRH) aus, wodurch die Produktion vom luteinisierenden Hormon (LH) und
follikelstimulierenden Hormon (FSH) aus der Hypophyse angeregt wird. FSH sorgt zusammen

mit Testosteron fUr eine Stimulation der Spermatogenese in den Sertolizellen (2).

Testosteron dient dabei als Regulatorhormon in der Keimzellentwicklung, indem es Uber eine
negative Riuckkopplung die Bildung von Gonadotropinen hemmt. Zudem nimmt Testosteron
durch die Reduktion von AMH direkten Einfluss auf die Sertolizellen. INSL3 ist ein
Proteohormon mit Relaxin-&hnlicher Wirkung, welches als lokaler Regulator fur die Leydig-
Zellen-Differenzierung verantwortlich ist (14, 15). LH und das humane Choriongonadotropin
(hCG) steuern die Produktion von INSL3, dessen Wirkung Uber ein rezeptorassoziiertes G-
Protein vermittelt wird (16). Der Rezeptor des INSL3 wird unter anderem von den Leydig- und
Keimzellen exprimiert. Die Keimzellreifung beginnt mit der Expression der Rezeptoren auf

meiotische und postmeiotische Zellen (16).

Der gesamte Reifungsprozess der Spermatogenese von den Spermatogonien bis zur

Freisetzung des Spermatozoons ins Tubuluslumen dauert in etwa 74 Tage (17).
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In der Basalmembran der Tubuli seminiferi sind die Spermatogonien zu finden, die in zwei
Formen unterschieden werden: Die Typ A dark -Spermatogonien sind Stammzellen des Testis,
die eine verringerte Aktivitat der Proliferation aufweisen (18). Jedoch zeigen diese Zellen eine
Teilungsaktivitat, wenn die Ubrige Spermatogonienpopulation beispielsweise aufgrund von
Bestrahlung abgenommen hat (19). Die Typ A pale-Spermatogonien sind proliferationsaktive
Zellen. Durch Selektion findet die Differenzierung zur Spermatogonie Typ B statt, aus dieser
wiederum nach mitotischer Teilung ein Spermatozyt I. Ordnung (2n4C) entsteht. Durch die
anschlieRende meiotische Teilung folgt der Spermatozyt Il. Ordnung mit einem haploiden
Chromosomensatz (1n2C) (2, 20).

Die verschiedenen Phasen der meiotischen Reifeteilung beinhalten die Rekombination des
genetischen Materials und die Reduktion des Chromosomensatzes. Die Spermiogenese
umfasst die Entwicklung der Spermatiden, die eine Transformation zu ausdifferenzierten
Spermien durchlaufen (20). Die Transformation ist gekennzeichnet durch die Kondensation
des Chromatins, die Ausbildung des Flagellums und die Akrosombildung (1).

Die Chromatinkondensation ist notwendig fir eine erfolgreiche Fertilisation und wird durch den
Umbau lysinreicher Histone durch Protamine erreicht (21). Dadurch wird eine strukturelle
Stabilitat wahrend des Transportes bis zur Eizelle erméglicht. Erfolgt dieser Umbau nicht,

folgen DNA- Schaden, welche zu befruchtungsunfahigen Spermien fithren kénnen (22, 23).

Im weiteren Verlauf werden die Spermatozoen innerhalb der Samenkanalchen zum
Nebenhoden transportiert. Diese Nebenhodenpassage dauert zusatzliche 12 bis 16 Tage, die
zu befruchtungsfahigen Spermien fihrt (24, 25). In der Cauda epididymis entwickeln die

Spermien ihre Eigenbeweglichkeit und die Flagellenbewegung bildet sich aus (26).

Im Nebenhoden verweilen die Spermien im Testis bis zur Ejakulation (27). Durch den
anschliel3enden Kontakt der Spermien wahrend der Ejakulation mit den Sekreten aus Prostata

und Samenblase erhalten sie ihre Progressivmotilitat (28).
2.3 Die Fertilisation

Der Fimbrientrichter der Tube ermdglicht das Auffangen einer Eizelle nach der Ovulation. Die
Cumuluszellen, welche sich um die Eizelle befinden, haften sich an den Zilien des
Tubenepithels. Die Zilien ermdglichen den Transport des Eizellen-Cumulus-Komplexes zur
Ampulla tubae uterinae, um dort die Befruchtung zu ermdglichen (29). Wenige hundert
Spermien von den ca. 50 bis 300 Millionen erreichen die Tube, nachdem sie die Cervix
Uberwunden haben (30). Die Krypten des weiblichen Genitaltrakts sezernieren dabei
periovulatorisch einen Mukus ab, um die Spermienpassage zu begtinstigen (31). Zudem wird
durch die Produktion von Progesteron die Kontraktion der glatten Muskulatur der Tube
angetrieben, wodurch wiederum der Spermientransport begunstigt wird (32). Die Spermien

kénnen durch die Ausschittung von Prostaglandinen Einfluss auf die Kontraktilitat der Tube

4
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nehmen (33-35). Die Befruchtungsfahigkeit durch die Spermien bleibt durch die Bindung der
Spermien an dem Tubenepithel fir wenige Tage erhalten, wodurch sich das
Konzeptionsintervall erhdht (29, 36). Die Annaherung von Spermium und Eizelle wird durch
Chemotaxis supportiert und gesteuert. Nach dem Durchdringen der Cumuluszellen durch ein
Spermium findet in der Zona pellucida der Eizelle die Akrosomreaktion statt. Diese Reaktion
ermdglicht das Verschmelzen der Spermienmembran mit der Akrosommembran. Durch
enzymatische Freisetzung wird das Durchdringen der Zona pellucida durch das Spermium
ermoglicht, wobei das Flagellum abgestof3en wird (2, 37).

Um eine Polyspermie zu verhindern, folgt die Kortikalreaktion. Dabei werden Kortikalgranulae
aus der Oozyte freigesetzt, die mit der vitellinen Membran fusionieren. Dadurch kommt es zu
einer Zusammensetzungsanderung der Oozytenmenbran. Des Weiteren sorgen Glykosidasen
und Proteasen firr eine Anderung der Oberflachenmolekiile auf der Zona pellucida, sodass
eine Bindung weiterer Spermatozoen an der Zona erfolglos ist (38, 39).

Es folgt die zweite meiotische Teilung der Eizelle, welche die Abschnirung des zweiten
Polkorpers ermoglicht, sowie eine zweite Teilung des ersten Polkorpers. Die Eizelle enthalt
nun zwei haploide Chromosomensatze. AnschlieRend kommt es zur Dekondensation der
Chromatiden von Eizelle und Spermium. Dabei findet die Ausbildung zweier Pronuklei
(Vorkerne) statt. Die Ausbildung zur Zygote wird durch die Verdopplung der Chromatiden
ermdglicht, welche in den Pronuklei stattfindet. Die Zygote wandert nach circa funf Tagen vom
Tubenepithel hinab Richtung Uterus. Dabei finden weitere Zellteilungen in sogenannte
Blastomeren statt. Nach circa 96 Stunden der Konzeption wird das Morulastadium erreicht,
welches circa 16 bis 32 Blastomeren aufweisen kann (2, 29, 40). Die Entwicklung zur
Blastozyste nach etwa einer Woche ermdglicht das Abstreifen der Zona pellucida und den

Vorgang der Implantation im Endometrium des Uterus (2).
2.4 Das Ejakulat

Das Ejakulat besteht hauptséchlich aus dem Seminalplasma, welches sich aus den Sekreten
der Prostata, dem Samenblaschen sowie den bulbourethralen Driisen zusammensetzt und die

mannlichen Keimzellen enthalt (1).

Makroskopisch erscheint das Ejakulat homogen grau-opal. Das Volumen betragt
durchschnittlich Gber 2 ml. Ein niedriges Ejakulatvolumen kann bei nicht einhalten der
Karenzzeit der Ejakulation von zwei Tagen bestehen oder aber pathologische Atiologien
zugrunde liegen haben. Als ein mdglicher Grund ist die Obstruktion des Ductus ejaculatorius
ZU nennen, aber auch das beidseitige Fehlen des Vas deferens von Geburt an kann eine
Ursache fir ein niedriges Ejakulatvolumen sein (41, 42). Im Falle einer entziindlichen Reaktion
der akzessorischen Geschlechtsdrisen kann es hingegen zu einer starken

Sekretmobilisierung kommen und somit zu einem erhéhten Ejakulatvolumen (1).
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Die bulbourethralen Drisen sezernieren ein alkalisches, glykogenreiches Sekret, dass das
Milieu im Harntrakt neutralisiert. Die Samenblédschen produzieren das zinkbindende Protein -
Seminogelin | -, welches die Koagulation des Ejakulates mitbewirkt. Dabei kommt es zu einer
Interaktion zwischen den Spermien des Seminogelins | und des Zinks aus der Prostata. Dies

fixiert die Spermien innerhalb des Sekrets (43).

Nach der Ejakulation verflissigt sich das Ejakulat jedoch. Diese Liquifizierung findet innerhalb
von 20 bis 30 Minuten statt (44).

2.5 Aufbereitung und Untersuchung des Ejakulates

Die Fertilitit eines Mannes ist komplex und hat multifaktorielle Ursachen. Eine zentrale
diagnostische Bedeutung stellt dabei die Untersuchung des Ejakulates dar (45).

Um eine reprasentative Aussage der Ejakulatanalyse erstellen zu konnen sowie
Schwankungen zu vermeiden beziehungsweise auszugleichen, die physiologisch als auch
laboranalytisch entstehen kdnnen, sollte das Verfahren der Diagnostik und Beurteilung des
Ejakulates standardisiert werden (44). Gerade in Bezug auf die Prozessqualitat sind hier die
Leitlinien der Europaischen Gesellschaft fur Reproduktionsmedizin und Embryologie (ESHRE)
Zu nennen. Ziel der Leitlinie ist insbesondere morphologisch abweichende Spermien zu
erkennen, Zelldetritus und Seminalplasma zu entfernen sowie mdglichst progressiv-motile
Spermien zu separieren. Generell empfiehlt die ESHRE nicht nur eine standardisierte
Aufarbeitung des mannlichen Ejakulates, sondern gibt auch Empfehlungen bezlglich der
allgemeinen Bedingungen vor, wahrend und nach reproduktionsmedizinischen Eingriffen.
Angefangen von der personellen Qualifikation des Laborpersonals Uber die Prozessqualitat
der Oozytenentnahme, der Spermiengewinnung und Ejakulatanalyse sowie der IVF bis zum
Embryotransfer. Weiterhin gibt die ESHRE Richtlinien in Bezug auf Qualitatsmanagment fir
reproduktionsmedizinische Labore heraus. Diese umfassen, angelehnt an die européischen
QM-Standards, die Definition von Verantwortlichkeiten der  Akteure in
reproduktionsmedizinischen  Laboren, das Vorhandensein von standardisierten
Handlungsanweisungen - sogenannte SOPs - sowie die vollstandige Rickverfolgbarkeit von
Zellen und biologischen Material jeder Art. Weiterhin sollten Risikoanalysen beziglich der
Laboraktivitaten erstellt werden und Ergebnisse der Prozesse sowie laufende Korrekturen der

Qualitat dokumentiert werden.

Fur die Ejakulatanalyse erfolgt die Probengewinnung nach einer Karenzzeit von zwei bis
sieben Tagen, um eine Vergleichbarkeit der Proben zu gewahrleisten (46). Die
Probengenerierung sollte labornah in gestellten Raumlichkeiten durch Masturbation erfolgen
(44). Durch intraindividuelle Schwankungen des Probenmaterials werden zwei Ejakulatproben
fur eine Basisuntersuchung bendétigt (44). Die World Health Organisation (WHO) (2010, 2021)

empfiehlt zur Beurteilung der Spermiogramme zwei bis drei Ejakulatproben. Ein zeitlicher
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Abstand wird in beiden Auflagen nicht beschrieben. Die Spermatogenese wird mit mindestens
64 Tagen aufgeflhrt (2). Somit kann ein zeitlicher Abstand fir die Beurteilung der

Spermiogramme von mindestens acht bis zwolf Wochen von Relevanz sein.

Eine standardisierte Beurteilung beinhaltet sowohl die makroskopische Beschaffenheit des
Ejakulates als auch mikroskopische Beurteilung der Ejakulatproben nach WHO 2021 (47).
Innerhalb der ersten funf Minuten erfolgt die Volumenbestimmung des Ejakulates bei 37°C
Inkubation. Bei einem Volumen unter 2 ml sollte unter anderem die Probengewinnung auf
Fehler als auch die Einhaltung der Karenzzeit Gberprift werden. Innerhalb von 30 bis 60
Minuten erfolgt die makroskopische Beurteilung, wobei das Ejakulat ein homogen grau-
gelblich und tribes Erscheinungsbild darstellen sollte. Innerhalb von 60 Minuten sollte die
Verflissigung des Ejakulates stattfinden. Die Beurteilung findet durch wiederholtes Aufziehen
einer Kanule statt. Beim Pipettenabtropfen wird die Fadenlange des Ejakulates beurteilt. Es
handelt sich um eine Viskosipathie, wenn die Fadenlénge > 2 cm entspricht (47).

PH-Wert Messungen erfolgen mittels pH-Teststreifen, wobei ein pH-Wert von > 7,2 als
physiologisch angesehen wird (44).

Mittels eines Phasenkontrastmikroskops wird das Ejakulat untersucht. Dabei wird die
Spermienkonzentration, die Gesamtspermienanzahl, Spermienmotilitat, die Vitalitat, das
Vorhandensein von weiteren zellularen Formen sowie die Aggregation und Agglutination
beurteilt (47). Eine mikrobiologische Diagnostik sollte innerhalb von drei Stunden vorgesehen
werden. Zudem findet die Beurteilung der Spermienmorphologie nach vier Stunden mittels

Ausstrichpraparaten statt (47).
2.5.1 Das Ejakulatvolumen

Mittels Gewichtsmessung wird das Volumen des Ejakulates bestimmt, welches fir die
Berechnung der Gesamtspermienanzahl benétigt wird. Wahrend der Messung findet

gleichzeitig die Beurteilung der Konsistenz, der Farbe und des pH-Wertes statt (47).
2.5.2 Die Spermienkonzentration und die Gesamtspermienanzahl

Die Bundesarztekammer hat in der sogenannten RIli-Béak spezielle Richtlinien zur
Qualitatssicherung von diagnostischen Verfahren erstellt, welche laboranalytische und
medizinische Untersuchungen beinhalten. Die Richtlinien sollen den Qualitatsstandard der
laboranalytischen Diagnostiken aufrechterhalten, welche unmittelbaren Einfluss auf die
Spermiogrammerstellung sowie im Allgemeinen auf die Ejakulatdiagnostik haben. Unter
anderem wird auf die richtige Dokumentation verwiesen und die Durchfiihrung einzelner
Kontrollen unter Qualitatsstandards  beschrieben. So  werden beispielsweise
Doppelbestimmungen der klassischen Spermiogrammparameter gefordert, welche eine hohe

Ergebnisqualitat gewahrleisten sollen (48).
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Das Hamozytometer ermdglicht dabei eine genaue Messung der Spermienkonzentration. Das
Ejakulat, welches sich auf einem Glas-Objekttrager befindet, kann somit beurteilt werden.
Innerhalb dieses Objekttragers sind Zahlkammern vorhanden, welche wiederum in
Quadranten eingeteilt sind. Durch das Auszéhlen der Spermien in den Quadranten ergibt sich
die Spermienkonzentration. Dabei sollten Doppelbestimmungen erfolgen und mindestens 200
Spermien ausgezahlt werden, um einen Stichprobenfehler méglichst niedrig zu halten. Die

Anzahl der Zahlkammern, welche 200 Spermien beinhalten, werden dokumentiert.

Das Ejakulatvolumen multipliziert mit der Spermienkonzentration in Mio/ml (Millionen
Spermien pro Milliliter Ejakulat) ergibt wiederum die Gesamtspermienanzahl (44). Nach WHO
2021 ist der untere Grenzwert fur die Spermienkonzentration > 16 Mio/ml und die
Gesamtspermienanzahl > 39 Millionen Spermien pro Ejakulat festgelegt (47).

2.5.3 Die Spermienmotilitat

Die Beurteilung der Spermienmotilitat wird als wesentlicher Spermiogrammparameter
angesehen, da vor allem die schnelle progressive Motilitdt das Fertilisierungspotenzial am
ehesten vorhersagen kann (47, 49).

Die natirliche Fertilisation ist erfolgreich, wenn die Spermien neben der uterinen Peristaltik,
die durch Ostrogene des herangereiften Follikels und Oxytocin stimuliert wird, auch den Weg
durch den zervikalen Mukus im weiblichen Genitaltrakt durch Eigenbeweglichkeit zur Tube
zurtcklegen konnen (50). Am Ort der Befruchtung wird ein progressiv-lineares
Bewegungsmuster der Spermien bendétigt, um die Cumulus- und Zonapenetration
durchzufiihren (37).

Die Beurteilung der Spermienbewegung erfolgt mikroskopisch und unterliegt einer
intraindividuellen Observervariabilitat. Daher wurde die Analyse der Motilitdt der Spermien
objektiviert (47). Es wurde eine computerassistierte Spermatozoenanalyse (CASA) entwickelt,
die die Bewegungen der Spermien beurteilen kann. Diese digitale Auswertung wurde in einem
Zeitraum von mehreren Jahrzehnten entwickelt. Erste Grundlagen wurden in den 1970er
Jahren beschrieben. Mehrere Unternehmen und Forschende waren an der Entwicklung der
CASA beteiligt. Das erste CASA-System, welches Uber eine vollautomatische Analysefunktion
verfugt, wurde von Microptic entwickelt (51). Dieses System kann sowohl die
Bewegungsausrichtung als auch die Geschwindigkeit der Spermien untersuchen. Die
progressive Gesamtmotilitdt setzt sich aus der schnellen progressiven Bewegung (= WHO a)
und aus der langsameren progressiven Bewegung (= WHO b) zusammen (47). Der untere
Grenzwert belauft sich laut dem WHO-Laborhandbuch (2021) auf 42 %.

Das WHO-Laborhandbuch 2021 beschreibt die Einteilung der Motilitét in vier Klassen (vgl.
WHO-Laborhandbuch,1999) (47):
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WHO a beschreibt die schnelle progressive Matilitat (> 25 mikrom/s bei 37°C)
WHO b beschreibt die langsame progressive Motilitat

WHO c beschreibt die nicht progressive Moaotilitat (< 5 mikrom/s)

WHO d beschreibt die Immotilitat

R

Die veraltete Einteilung der WHO von 2010 umfasst die folgende prozentuale Einteilung (44):

1. Progressive Motilitéat (PR): schnelle, lineare Bewegungen. Referenzwert: > 40 % nach
WHO-Laborhandbuch 2010

2. Nichtprogressive Motilitat (NP): Bewegungen innerhalb einer kleinen Flache oder auch
willkdirliche Flagellation ohne Fortbewegung

3. Immotilitat (IM): Bewegungen sind nicht erkennbar

2.5.4 Die Spermienmorphologie

Ein weiterer Parameter stellt die Morphologie der Spermien dar. Bei dieser mikroskopischen
Untersuchung werden circa 200 Spermien anhand ihrer Form ausgewertet. Zuvor wird ein Teil
des aufgearbeiteten Ejakulates mittels Papanicolau eingefarbt und auf einen Objekttrager
gebracht (44). Normal geformte Spermatozoen weisen einen gleichmafiig oval geformten Kopf
sowie ein intaktes Mittelstiick auf. Einen Zusammenhang zwischen einer Schwangerschaft
und normal geformten Spermien wurde bereits durch Menveld et al. (1990) beschrieben (52).
Auf Grundlage der Auswertung wird ein Mittelwert berechnet, der den prozentualen Anteil der
normalgeformten Spermien abbildet. Eine Ejakulatprobe weist in der Regel ein variables Bild
morphologischer Normalformen sowie Abweichungen auf (53). Diese Abweichungen kénnen
auf eine fehlerhafte Spermatogenese als auch auf Nebenhodenpathologien hinweisen (44).
Die Begutachtung des Spermienkopfes unterliegt einer besonderen Bedeutung, da eine
erhbhte Rate an DNA-Fragmentation in Verbindung mit morphologischen Defekten
beschrieben wurde (54). Zudem ist die Inzidenz von strukturellen Chromosomenaberrationen
erhoht (55). Die Kondensation des Chromatins ist fir die Spermienfunktion relevant und
erma@glicht den Transport der DNA (56). Die Analyse der Chromatinkondensation ermoglicht

die weitere Beurteilung der Spermien und bedarf spezieller Untersuchungen (23, 47).

Waéhrend der Kondensation wird ein Austausch der Histone gegen Protamine ermdglicht.
Dagegen kann ein gestortes Verhdltnis der Protamine und Histone oder ein persistieren der
Histone zu Spermienreifungsstorungen fihren (2, 57). Im Labor kann entweder eine
Polymerase-Kettenreaktion das Verhaltnis der Proteine darstellen oder mithilfe einer Farbung
mittels Anilinblau kénnen die basischen, lysinreichen Histone angefarbt werden (47). Eine

vermehrte Farbung deutet auf eine geringere Kondensation des Chromatins hin (1).
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2.5.5 Vitalitatstest

Die Bestimmung der Spermienvitalitdt dient der Primardiagnostik und wird direkt nach der
Verflissigungszeit von 30 bis 60 Minuten begonnen, um negative Einfliisse wie beispielsweise
Austrocknung zu minimieren. Bei einer Ejakulatprobe, in der sich weniger als 40 % progressiv-
bewegliche Spermien befinden, sollte eine Farbemethode mittels Eosin angewendet werden
(47). Somit kbnnen vitale unbewegliche Spermien von avitalen angefarbten Spermien
unterschieden werden. Es wird die Intaktheit der Zellmembran beurteilt, da geschéadigte Zellen
mit durchléssiger Zellmembran vermehrt Farbstoff aufnehmen. Vitale unbewegliche Spermien
werden durch die verminderte Farbstoffaufnahme unterschieden (44). Eine Ursache fir diese
Unbeweglichkeit konnen strukturelle Defekte im Flagellum sein (58). Vermehrte
Farbstoffaurnahme und verminderte Beweglichkeit sind Hinweise fur Nekrozoospermie und
konnen mit Nebenhodenpathologien assoziiert sein (59). Die Nekrozoospermie beschreibt
unbewegliche, abgestorbene Spermien (44, 60, 61).

2.5.6 Hypoosmotischer Schwelltest

Eine weitere Methode, um die Vitalitdt der Spermien zu Uberprifen, stellt der Hypoosmotischer
Schwelltest (HOS-Test) dar. Bei diesem Test wird die Zellmembran auf Permeabilitat
untersucht. Dabei ist sowohl das Verhalten der Membran von Bedeutung fir die Bindung an
der Zona pellucida als auch fur die Penetration (62). Spermien werden in eine hypoosmolare
Flissigkeit gegeben und vitale Zellen nehmen Uber ihre Zellmembran die Flissigkeit auf. Die
Zellen schwellen an und das Flagellum wickelt sich auf. Die Auspragungen werden in
unterschiedlichen Varianten von (a) bis (g) eingeteilt (Abbildung 2). Bei einem Defekt der

Zellmembran ist die Schwellung nicht erkennbar (44).
Abbildung 2

Schematische Darstellung morphologischer Veranderungen von menschlichen Spermien in

hypoosmotischer Lésung.

{a) (b} (c) (d) (e) (f} gl
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Anmerkung: (a) keine Veranderungen; (b) bis (g): vermehrtes Schwellungsmuster der
Flagellen; Graue Flachen markieren Flagellenveranderungen. aus WHO-Laborhandbuch
2012 nach Jeyendran et al. (1984) (63).

2.5.7 Mixed-Antiglobulin-Reaction-Test

Der MAR-Test oder auch gemischter Antiglobulin-Reaktions-Test ist ein kostengtinstiges und
sensitives Screening zum Nachweis oberflachen-gebundener Antikérper auf den Spermien
(64). Dabei handelt es sich um Antikérper der Klassen IgG und IgA. Zur Untersuchung des
Ejakulates sollte dieses unbehandelt vorliegen (44). Das Ziel dabei ist, Oberflachenantiktrper
auf den Spermien nachzuweisen. Vermehrte Antikorper fiihren dabei zu einer Agglutination
der Spermien, wobei vor allem die Lokalisation der Bindestellen von Relevanz ist. Wéahrend
der Untersuchung werden Kopf-, Haupt- und Mittelstiick auf gebundene Partikel Gberprift (44).
Eine Bindestelle an der Schwanzspitze sollte nicht beachtet werden, da dies in der Regel auch
bei fertilen Mannern vorkommt und die Fertilisation nicht beeintrachtigt (65). Eine solche
Komplexbildung der Spermien mit den Antikdrpern kann im Verlauf die Motilitdt vermindern
(44).

Laut WHO 2021 ist das Outcome der IVF und die Mukus-Spermien-Penetration beeintrachtigt,

wenn > 50 % der Spermien mit Oberflachenantikdrpern besetzt sind (66).

Tabelle 1

Spermiogrammparameter aus WHO-Laborhandbuch 2021; Referenzwerte: Von Campbell

et al. 5. Perzentile und 95 %-Konfidenzintervall (47).

Spermiogrammparameter WHO-Referenzwerte 2021

5. Perzentile + 95%-
Konfidenzintervall

Verflissigungszeit < 60 min

pH-Wert >7,2
Gesamtspermienanzahl < 39 Mio/Ejakulat(35 - 40)
Ejakulatvolumen <14ml(1,3-1,5)
Spermienkonzentration < 16 Mio/ml (15 — 18)
Progressive Gesamtmotilitat (PR = progressiv <42 % (40 — 43)

und NP = nicht progressiv)
Progressive Motilitat (Motilitdt A = PR) <30 % (29 - 31)

Vitalitat < 54 % (50 — 56)

11
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Morphologie <4% (3,9-4,0)
MAR-Test >50 %
HOS-Test <54 %

Anmerkung: 5. Perzentile der Ejakulatparameter von Mannern, deren Frauen innerhalb

eines Jahres schwanger wurden, dazu das 95 %-Konfidenzintervall.

Das 95 %-Konfidenzintervall beschreibt einen statistischen Wertebereich, der den wahren
Parameter der Gesamtheit mit einer Wahrscheinlichkeit von 95 % enthélt.

Tabelle 2

Nomenklatur der Ejakulatparameter aus dem WHO-Laborhandbuch 2010.

Nomenklatur der Ejakulatparameter Beschreibung

Normozoospermie Gesamtzahl / -konzentration und Prozent-
anteil progressiv-motiler und morphologisch-
normaler Spermien (Uber dem unteren

Referenzwert

Oligozoospermie Gesamtzahl / -konzentration der Spermien

unter dem Referenzwert

Asthenozoospermie Prozentanteil progressiv-motiler Spermien

unter dem Referenzwert

Asthenoteratozoospermie Prozentanteil progressiv-motiler Spermien
und morphologisch-normaler  Spermien

unterhalb des Referenzwertes.

Teratozoospermie Prozentanteil morphologisch-normaler

Spermien unter dem Referenzwert

Kryptozoospermie Keine Spermien im Nativpraparat, jedoch im
Zentrifugat

Azoospermie Keine Spermien im Ejakulat nachweisbar

Nekrozoospermie Avitale und immotile Spermien im Ejakulat

Aspermie Kein Ejakulat

12
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Das WHO-Laborhandbuch 2021 entfernt sich von der Nomenklatur, welche als Beschreibung

eines Spermiogramms dienen sollte. Dabei stellt sich die Nomenklatur nicht als Diagnosen dar.
2.6 Aufbereitung des Ejakulates zur IVF

Fur die In-vitro-Fertilisation werden aufbereitete Spermien benétigt, um die Anzahl der
progressiv-motilen als auch die der Normalformen der Spermien flr die Insemination zu
erhdhen. Der erste Teil der Aufbereitung umfasst die Reinigung, bei der dem Ejakulat ein
Kulturmedium hinzugegeben wird. Anschliel3end wird zur Aufkonzentrierung der Spermien das
Gemisch zentrifugiert. Das Seminalplasma wird durch die Zentrifugation entfernt (44).
Mahadevan und Baker (1984) beschreiben das sogenannte Swim-up Verfahren, bei dem es
zu einer aktiven Spermienbewegung aus einem Medium in ein anderes kommt. Diese Technik
basiert auf dem Transmigrationsverfahren von Lopata et al. (1976) (67, 68). So wird nach der
Zentrifugation dem Konzentrat ein weiteres Medium hinzugegeben. Es findet eine Inkubation
bei 37°C fur 30 bis 60 Minuten statt, bei der die Spermien aufwarts schwimmen (Swim-up).
Durch dieses Verfahren findet eine Selektion der Spermien statt, da nur vitale, progressiv-
motile Spermien aktiv in das Kulturmedium gleiten kénnen. Zudem ist die beschriebene
Methode unkompliziert und kostengunstig durchfiihrbar. Henkel und Schill (2003) postulierten
allerdings, dass die Spermien durch reaktive Sauerstoffanteile bei diesem Verfahren

geschadigt werden kénnen (69).

Bei dem kombinierten Verfahren des Zentrifugierens und des Swim-ups wird die sogenannte
Waschung ausgelassen. Es wird mit dem Zentrifugieren begonnen, anschlieend folgt die
Entfernung des Uberstandes. Danach wird ein Medium hinzugegen und das Swim-up folgt.
Durch die Anwendung dieser Methode soll die Schadigung der Spermien so gering wie

mdglich gehalten werden (44).

Als eine weitere methodische Option zur Aufbereitung der Spermien hat sich die Migrations-
Sedimentations-Methode bewahrt. Dieses Verfahren wurde von Tea et al. (1984) beschrieben
und umfasst die Sedimentation und das Swim-up (70). Dafiir werden spezielle Réhrchen
verwendet, die eine kegelformige Kammer aufweisen, die wiederum mit einem Kulturmedium
gefullt wird. Die motilen Spermien schwimmen aktiv aus der Masse im Kegel und tber das
Rohrchen hinaus. Es folgt die Sedimentation am Boden (69). Eine Zentrifugation kann den
Vorgang unterstiitzen, indem die Zentrifugalkraft die Trennung der festen Bestandteile von der
Samenflussigkeit beschleunigt. Dadurch verbleiben vermehrt Zelldetritus und avitale Spermien
im Kegel zurtick. Aus der seitlichen Kammer wird eine Suspension entnommen, die vor allem

motile Spermien enthalt, um dann die Konzentration zu bestimmen (69).

Als eine weitere Aufbereitungsmethode ist die Dichtengradientenzentrifugation zu nennen.
Hierbei werden Spermien von begleitenden Zellen aufgrund Dichteunterschiede separiert.

Motile Spermien kdnnen aktiv den Gradienten tberwinden und es bildet sich ein Sediment
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(Pellet) am Rohrchenboden. Dieses Verfahren ermdglicht eine gute Isolation progressiv-
motiler Spermien von Leukozyten, Zell-Debridement und avitalen Spermien (44, 71). Eine
Waschung des Pellets folgt, anschlieRend wird ein Kulturmedium hinzugegeben um das Swim-

up zu ermdglichen.
2.7 In-vitro-Fertilisation

Die In-vitro-Fertilisation (IVF) ist ein Verfahren zur extrakorporalen Befruchtung, bei der die
physiologische Fertilisation in einem kunstlich geschaffenen Milieu stattfindet. Erstmalig 1978
erfolgte eine erfolgreiche IVF, die hierbei priméar fur die Behandlung der weiblichen Infertilitat
eingesetzt wurde (2). Als Indikationen fir eine IVF sind neben Tubenpathologien auch Hydro-
und Saktosalpinx zu nennen, da dort der Fertilisationsort gestort sein kann. Zudem kann eine
Endometriose im hohergradigen Stadium eine Indikation darstellen (72).

2.7.1 Follikelstimulation

Durch einen zyklischen Regelkreis, bei dem der Hypothalamus, die Hypophyse und das Ovar
beteiligt sind, kommt es zur Reifung der Follikel. Der Hypothalamus setzt pulsatil das
Gonatrotopin-Releasinghormon (GnRH) frei. Im Hypophysenvorderlappen bindet das GnRH
an die gonadotropen Rezeptoren, wodurch die Sekretion des FSH und des LH erfolgt (2). In
den Ovarien kommt es zu einer weiteren Follikelreifung, bei der allerdings in den meisten
Fallen nur ein Follikel zum dominanten heranreift und vermehrt Ostrogene produziert. Die
Folge ist ein negatives Feedback, bei dem es zu einer Erniedrigung der FSH- und LH-
Konzentration kommt. Die Ostrogenkonzentration erreicht inren Hohepunkt, sodass durch ein
positives Feedback LH aus dem Hypophysenvorderlappen liberiert wird. Durch diesen

sogenannten LH-Peak folgt circa zwolf Stunden spater die Ovulation (2).

Eine Voraussetzung fir die IVF ist die kontrollierte Stimulationsbehandlung der Ovarien
mithilfe von Gonadotropinen.  Gleicher et al. (2000) beschrieben jedoch, dass die
Gonadotropinbehandlung vermehrt zu Mehrlingsschwangerschaften fihrt und das Risiko fur
ein  ovarielles  Hyperstimulationssyndrom  steigt (73). AnschlieBend an die
Stimulationsbehandlung wird die Ovulation nach sonographischer Detektion der Follikel und
Bestimmung der Ostrogenkonzentration durch die Gabe von humanem Choriongonadotropin
(HCG) ausgelost (2, 74, 75).

2.7.2 Follikelpunktion und Insemination

Unter sonographischer Sicht werden die Oozyten anschlieBend 36 Stunden nach hCG
transvaginal unter Aspiration abpunktiert. Wahrend einer solchen Punktion ist auf eine
akzidentelle Perforation von Organen wie Darm und Harnblase zu achten. Zudem sollten

Blutungen im kleinen Becken ausgeschlossen werden (76).
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Im Anschluss folgt die medikamentdése Therapie mit Progesteron, um die Lutealphase

einzuleiten. Diese Weiterbehandlung kann ambulant erfolgen (77).

Nach der Punktion werden die Oozyten mikroskopisch beurteilt. Erst dann erfolgt die
Insemination mit den zuvor ausgewahlten Spermien. Innerhalb weniger Stunden nach
erfolgreicher Fertilisation kann eine Beurteilung des Befruchtungsvorgangs und der
Embryonenqualitat mikroskopisch durchgefiihrt werden. Regelrecht fertilisierte Oozyten
sollten in mindestens 55 % bis 60 % der Falle angestrebt werden (78, 79). Von einer
erfolgreichen Befruchtung kann gesprochen werden, wenn zwei Pronuklei vorhanden sind und

ein zweiter abgeschnurter Polkorper sichtbar (2, 80).

3 Material und Methode

Bei der vorliegenden Studie handelt es sich um eine retrospektive Datenanalyse, die im
Zeitraum von 2010 und 2021 erhoben wurde. Es wurden Daten von Patientenpaaren analysiert,
die sich in IVF-Behandlungen im MVZ Kinderwunsch am Welfenhof in Wiesbaden befanden
und der wissenschaftlichen Verwendung der Daten zugestimmt hatten. Insgesamt wurden
1.530 Behandlungszyklen erfasst. Die patientenbezogenen Daten, die vorhandenen
Spermiogrammdaten sowie das Outcome der Behandlungszyklen der Partnerinnen wurden
aus dem Datenverarbeitungssystem Meditex extrahiert und zusammengestellt. Fir die
Analyse wurde berticksichtigt, dass aufgrund der retrospektiven Zusammenstellung die Daten

in Teilbereichen unvollstéandig vorliegen kénnen.
3.1 Labormethoden

Die Labormethoden, welche die Aufbereitung des Ejakulates innerhalb dieser Arbeit
beinhalten, werden in Kapitel 2.6 zusammenfassend beschrieben. Aufgrund der retrospektiven

Datenerhebung sind sie jedoch nicht unmittelbar Teil der vorliegenden Studie.

Fur die vorliegende Arbeit wurde das Basisspermiogramm und das Therapiespermiogramm
berticksichtigt. Das Basisspermiogramm wurde im Labor der Kinderwunschklinik MVZ
Kinderwunsch am Welfenhof in Wiesbaden erstellt, sobald Paare sich in Behandlung begaben.
Durch diese Beurteilung des Ejakulates konnte die Qualitat analysiert und bewertet werden,
sodass vorab auch die in Frage kommenden Behandlungsmoglichkeiten fir die Paare
evaluiert werden konnten. Es wurde in nativer Form analysiert. Zudem fand die Beurteilung

nach Aufbereitung mittels Swim-up Verfahren statt, welches in Kapitel 2.6 beschrieben wurde.

Das Therapiespermiogramm beinhaltet das Ejakulat, welches am Behandlungstag fur die In-
vitro-Fertilisation vorgesehen war. Dies wurde ebenfalls in nativer und aufbereiteter Form

analysiert.
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3.2 Ausschlusskriterien

Patientinnen mit Hydro- und Saktosalpinx in den Vordiagnosen wurden in der vorliegenden
Studie ausgeschlossen, da die Erfolgsaussichten reduziert sein kénnten. Ein méglicher Grund
sind frihe Embryonenverluste, die durch eine Serometra und eine damit einhergehende

Drucksteigerung im Fundus uteri entstehen kénnen.

Zudem wurden Patientinnen aus der Studie ausgeschlossen, bei denen das Verfahren der

Intrazytoplasmatische Spermieninjektion (ICSI) durchgefihrt wurde.
3.3 Statistische Auswertung

Die erhobenen Daten wurden in Microsoft-Excel dokumentiert. Dabei wurden die 1.530
Behandlungszyklen als Fallzahlen erfasst. Die Anzahl der Zyklen der einzelnen Paare wurden
fur diese Arbeit nicht berticksichtigt. Jede IVF-Behandlung stellt einen eigenstandigen Fall dar,
welcher in Bezug zu den abh&ngigen Variablen ausgewertet wurde. Als Einflussfaktoren
wurden acht Spermiogrammparameter bertcksichtigt. Als unabhéngige Parameter wurden die
Spermienkonzentration, die progressive Gesamtmotilitdt, die Motilitdt A und die Motilitat B, die
Morphologie, der HOS-Test, Vitalitdt und der MAR-Test ausgewertet. Als Ko-Variablen wurden

das Alter der Frau und das Alter des Mannes mit eingefiihrt.

Die statistische Auswertung erfolgte mit dem Statistikprogramm IBM SPSS Statistics 30.0.
Zuerst erfolgte die deskriptive Analyse der Parameter. Der Median und der Mittelwert wurden
als Lagemalfie aufgefiihrt. Die Standardabweichung und Bandbreite mit dem minimalen und
maximalen Werten wurden als Streumal3e angegeben. Anschlie3end erfolgte die graphische
Darstellung und Analyse der Parameter mittels Histogrammen und einfachen Boxplots. Dabei

wurde die Verteilung der Daten graphisch dargestellt.
3.4 Multiple lineare Regressionsanalyse

Fur die Auswertung erfolgte eine multiple lineare Regressionsanalyse der
Spermiogrammparameter in Bezug zu den abhangigen Variablen Befruchtungsrate,
Lebendgeburtenrate und Embryonenqualitat. Mithilfe der Regressionsanalyse wurde die
Wahrscheinlichkeit Gberprift, inwieweit die Spermiogrammparameter, die Zielvariablen
beeinflusst. Ein formal signifikanter Zusammenhang wurde fur Parameter mit einem p-Wert
< .05 definiert. Als unabhéngige Variablen wurden die Spermiogrammparameter des nativen
und aufgearbeitetem Basisspermiogramm einbezogen. Folgende Parameter wurden
analysiert: Spermienkonzentration, Morphologie, Motilitat A, Motilitit B, progressive
Gesamtmotilitét, MAR-Test, HOS-Test und die Vitalitdt. Zudem erfolgte die
Regressionsanalyse aus dem nativen und aufgearbeiteten Therapiespermiogramm getrennt
voneinander mit folgenden Parametern: Spermienkonzentration, Morphologie, Motilitdt A,

Motilitdt B und der progressiven Gesamtmotilitdit. Fehlende Daten wurden in der

16



Material und Methode

Regressionsanalyse durch SPSS ausgeschlossen. Im Anhang wurden die SPSS-

Ausgabelisten der multiplen linearen Regression unter Anhang 2 aufgefihrt.
Die Befruchtungsrate (= Fertilisierungsrate) wurde wie folgt berechnet:
Fertilisierte Eizelle x 100 / Inseminierte Eizelle

Die Lebendgeburt wurde als ordinale Variable mit den Auspragungen 0 = keine Lebendgeburt,
1 = eine Lebendgeburt, 2 = zwei Lebendgeburten, 3 = drei Lebendgeburten in Bezug zu den

einzelnen Parametern mithilfe der multiplen linearen Regressionsanalyse untersucht.

Die Embryonenqualitéat wurde mittels Embryonenscore berechnet (2, 81, 82). Die Formel fur

diesen setzt sich wie folgt zusammen:
Formel Embryonenscore: Blastomerenanzahl x Fragmentierungsgrad
(Einteilung von A bisD; A=4;B=3;C=2;D=1)
Beispielrechnung: 4 Blastomeren x Grad A = 16
180 Blastomeren (= Blastozyste) x Grad A = 720

Wertebereich Excel: 0 bis 720

Kumulierter Embryonenscore: (Blastozystenanzahl x Fragmentierungsgrad)

+ Anzahl der Embryonen

Beispielrechnung: (180 Blastomeren x Grad A = 720)
+ (8 Blastomeren x Grad A = 32) = 752

Wertebereich Excel: 0 bis 1620
3.5 Binar logistische Regressionsanalyse

Die binar logistische Regression analysiert die Abhangigkeit der Zielvariable Schwangerschaft
in Bezug zu den einzelnen Spermiogrammparametern. Dabei wird geprift, inwieweit die
Spermiogrammparameter die Wahrscheinlichkeit fir das Auftreten der Schwangerschaft
vorhersagen. Die Schwangerschaft stellt sich als dichotome Variable dar, mit den
Auspragungen 0 = nein / 1 = ja. Ein formal signifikanter Zusammenhang wurde fir Parameter
mit einem p-Wert < .05 definiert. Als unabh&ngige Variablen wurden aus dem nativen als auch
aus dem aufgearbeiteten Basisspermiogramm folgende Spermiogrammparameter analysiert:
Spermienkonzentration, Morphologie, Motilitat A, Matilitdt B, MAR-Test, HOS-Test und die
Vitalitat. Zudem erfolgte die Regressionsanalyse aus dem nativen und aufgearbeiteten
Therapiespermiogramm mit folgenden Parametern: Spermienkonzentration, Morphologie,
Motilitdt A und der Motilitat B. Als Ko-Variablen wurden das Alter des Mannes und das Alter

der Frau einbezogen. Fehlende Daten wurden in der Regressionsanalyse durch SPSS
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ausgeschlossen. Im Anhang wurden die SPSS-Ausgabelisten der binar logistischen

Regression unter Anhang 1 aufgefihrt.

Die Angabe des EXP (B) beinhaltet die Odds Ratio, welches als Chancenverhaltnis angesehen

werden kann.

EXP (B) gréRer 1: Die Chancen fir den Eintritt der Zielvariable erhoht sich, wenn die
unabhéangige Variable sich um eine Einheit erhéht. Der EXP (B) Wert stellt in diesem Fall einen

Faktor dar, um den sich die Wahrscheinlichkeit fir den Eintritt der Zielvariable multipliziert.

EXP (B) kleiner 1: Die Chancen fir den Eintritt der Zielvariable verringert sich, wenn die
unabhéangige Variable sich um eine Einheit verringert.

EXP (B) gleich 1: Die unabhangige Variable hat kaum einen Einfluss auf die
Auftrittswahrscheinlichkeit der Zielvariable.

Als weitere abhangige Nebenvariable wurde die Extrauteringraviditat (EUG) mit der
dichotomen Auspragung 0 = nein/ 1 = ja in Bezug zu den einzelnen Parametern mittels binér
logistischer Regression analysiert. Dabei wurde das native und aufgearbeitete
Basisspermiogramm getrennt vom nativen und aufgearbeiteten Therapiespermiogramm
analysiert. Die oben genannten Parameter wurden als unabhangige Variablen aufgefiihrt. Als
ein formal signifikanter Zusammenhang wurde auch fur diesen Parameter ein p-Wert < .05

definiert. Im Anhang 2.4 ist die SPSS-Analyse zu finden.

3.6 Explorative Datenanalyse zur Ermittlung von Spermiogrammgrenzwerten in

Bezug auf den Einsatz der In-vitro-Fertilisation

Die Spermiogrammparameter stammen aus dem nativen Basisspermiogramm. Die Parameter
Spermienkonzentration in Mio/ml, progressive Gesamtmotilitat in %, Motilitat A und
Morphologie in % wurden dabei berlicksichtigt. Als abhangige Variablen wurden die
Schwangerschaftsrate und Lebendgeburtenrate in % beriicksichtigt. Die Parameter wurden
mithilfe einer explorativen Datenanalyse durch SPSS aufgefuihrt. Dabei erfolgte die
Darstellung des Mittelwertes, Anzahl der Falle, Standardabweichung, Median, Schiefe,
Prozent der Gesamtsumme und Prozent der Gesamtanzahl. Die aufgefiihrten
Spermiogrammmesswerte innerhalb der einzelnen Parameter wurden in Wertebereiche
eingeteilt. Die Wertebereiche wurden mithilfe der Literatur des Gemeinsamen
Bundesausschusses (G-BA) (2017) und dem WHO-Laborhandbuch (2021) ermittelt und
festgelegt (47, 83). Es folgte die Berechnung der kumulativen Schwangerschaftsrate und
Lebendgeburtenrate anhand der eigeteilten Wertebereiche durch die Spalte Prozent der
Gesamtanzahl. AnschlieBend wurden die ermittelten Werte mit der Literatur verglichen. Die

SPSS-Ausgabelisten sind im Anhang 3 zu finden.
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4 Ergebnisse

Innerhalb dieser Arbeit wurden 1.530 Fallzyklen untersucht, die im Zeitraum 2010 bis 2021
das MVZ Kinderwunsch am Welfenhof in Wiesbaden zur In-vitro-Fertilisation aufgesucht
haben. Kapitel 4 erlautert die deskriptive Darstellung demographischer und abhéangiger
Variablen. Die abhangigen Variablen sind in dieser Arbeit die Befruchtungsrate,
Embryonenqualitat, Schwangerschaftsrate und Lebendgeburtenrate in Bezug zur In-Vitro-
Fertilisation. Die deskriptiven Statistiken aller analysierten Variablen sind in Tabelle 3 bis 6 zu
finden.

Tabelle 3

Deskriptive Statistiken demographischer und abhangiger Variablen.

A_M A_F BMI_LM  EZ 2PN EB_Score SS LG

n 1530 1530 1488 1530 1530 1530 1530
M 37.81 3529  24.82 2.10 482.62 0.33 0.25
SD 5.48 4.36 2.85 0.54 451.97 0.47 0.55
Md 37 35 23.4 2 540 0 0
Min 19 17 18 1 0 0 0
Max 65 49 41 3 1620 1 3

Anmerkung: A_M = Alter Mann, A_F = Alter Frau, BMI_M = Body-Mass-Index Mann,
EZ 2PN = Eizellen im 2P-Stadium, EB_Score = Embryonenscore, SS = Schwangerschaft,
LG = Lebendgeburten, n = StichprobengrdRe, M = Mittelwert, SD = Standardabweichung,

Md = Median, Min = Minimum, Max = Maximum.

Das Alter der Manner betrug im Median 37 Jahre, das Alter der Frauen im Median 35 Jahre
(Tabelle 3). Der Body-Mass-Index (BMI) des Mannes betrug im Median 23.4. Der minimale
BMI lag bei 18 und der maximale Wert bei 41. Die Anzahl der Eizellen im 2-Pronuklei-Stadium
lag im Median bei 2 Eizellen. Der Embryonenscore stellte sich rein deskriptiv im Median bei
540 dar. Die Spannweite des Embryonenscores lag bei 0 bis 1.620. Die Schwangerschaftsrate
lag im Mittelwert bei 33 % und die Lebendgeburtenrate bei 25 %. Drei Drillinge wurden als

Mehrlinge in dieser Arbeit erfasst.
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Tabelle 4

Deskriptive Statistiken Therapiespermiogramm.

n Ko nPMG n MA nMB n_Mo a Ko aMA aMB a PMG
n 1524 1530 1530 1530 1510 1171 1528 1528 1530
M 72.34 39.38 12.88 26.50 10.54 62.90 1751 29.05 46.49
SD 44.03 13.86 7.49 12.75 5.71 42.05 20.44 32.08 47.96
Md 63.50 38 12 24 10 55 3 2.92 6.18
Min 2.5 2 0 0 1 0.4 0 0 0
Max 360 90 67 79,00 81 316 100 100 100

Anmerkung: n_Ko = Spermienkonzentration nativ in Mio/ml, n_PMG= Progressive Motilitat
nativ in % (= Gesamtmotilitdt A+B in %), n_MA = Motilitat A nativ in %, n MB = Motilitat B

nativ in %, n_Mo = Morphologie nativ in %, a_Ko = Spermienkonzentration aufgearbeitet in
Mio/ml, a_MA = Matilitéat A aufgearbeitet in %, n = StichprobengréRe, M = Mittelwert, SD =

Standardabweichung, Md = Median, Min = Minimum, Max = Maximum.

Tabelle 4 beschreibt deskriptiv die Spermiogrammparameter des nativen und aufgearbeiteten

Therapiespermiogramms. Die Konzentration stellt sich im aufgearbeiteten Spermiogramm

niedriger dar. Wiederum haben sich die Mittelwerte der Motilitat A, Motilitdt B und der

progressiven Gesamtmotilitat erhoht, welches sich durch die Aufarbeitung des Ejakulates

erklaren lasst.

Tabelle 5

Deskriptive Statistiken natives Basisspermiogramm.

K PGM MA MB Ko Mo Vi MT HT
n 1427 1530 1529 1530 1530 1530 1526 1526 1526
M 6.06 34.70 18.08 16.63 8558 9.63 7460 1.33 74.1
SD 3.67 87 7.05 5.49 46.88 5.66 9.52 10.25 9.78
Md 5 35 20 15 77 8 77 0 76
Min 1 0 0 0 0 0 0 0 0
Max 30 55 40 40 500 76 89 100 88

Anmerkung: K = Karenzzeit Ejakulation in Tagen, PGM = Progressive Gesamtmotilitat in %
(= Gesamtmotilitat A+B in %), MA = Motilitat A in %, MB = Motilitdt B in %, Ko =
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Spermienkonzentration in Mio/ml, Mo = Morphologie in %, Vi = Vitalitat in %, MT = MAR-
Test in %, HT = HOS-Test in %, n = StichprobengrolRle, M = Mittelwert, SD =

Standardabweichung, Md = Median, Min = Minimum, Max = Maximum.

Tabelle 5 enthélt die deskriptive Statistik des nativen Basisspermiogramms. Die Karenzzeit lag
im Median bei finf Tagen. Die Spannweite der Karenztage lag bei einem bis 30 Tagen. Der
HOS-Test lag im Mittelwert bei 74,1 %. Dies deckt sich nahezu mit dem Mittelwert der Vitalitat
der bei 74,6 % lag.

Tabelle 6

Deskriptive Statistiken aufgearbeitetes Basisspermiogramm.

PGM MA MB Ko Mo
n 1530 1523 1523 1530 496
M 23.42 13.34 10.19 71.90 14.19
SD 38.51 24.86 16.51 51.99 9.45
MD 3.98 1.11 2.65 65 11
Min 0 0 0 0 1.50
Max 100 100 100 500 49

Anmerkung: PGM = Progressive Gesamtmotilitat in % (= Gesamtmotilitdt A+B in %), MA =
Motilitat A in %, MB = Matilitdt B in %, Ko = Spermienkonzentration in Mio/ml, Morphologie
= %, n = StichprobengréRe, M = Mittelwert, SD = Standardabweichung, Md = Median, Min

= Minimum, Max = Maximum.

Tabelle 6 beschreibt deskriptiv die Spermiogrammparameter des aufgearbeiteten
Basisspermiogramms. Die Aufbereitung des Ejakulates ermdglicht eine Selektion der
Spermien, welche die besten Kriterien aufweisen und mit hohem Befruchtungspotenzial
einhergehen. Dabei werden besonders progressiv-motile, vitale und morphologisch-
normale Spermien isoliert. Die Lagemale stellen sich aufgrund der Aufarbeitung niedriger

dar.

4.1 Die Schwangerschaftsrate und Lebendgeburtenrate

Die Schwangerschaftsrate in Bezug auf 1.530 Fallzyklen betrug 33 %. Die
Lebendgeburtenrate in Bezug auf die 1.530 untersuchten Fallzyklen lag bei 25 %. Die
Schwangerschaftsrate pro Eizelle im 2-Pronuklei-Stadium lag bei 15,73% und die

Lebendgeburtenrate pro Schwangerschaft lag bei 76,88 % in der Gesamtstichprobe. Tabelle
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7 und 8 zeigen jeweils eine getrennte Betrachtung dieser Quoten fiir die verschiedenen

Altersgruppen der Frauen und Manner.

Tabelle 7

Erfolgsquoten getrennt nach

Altersgruppe der Frau.
Altersgruppe SS/EZ LG/SS
<=25 25.64 70

26 - 30 18.33 88.31
31-35 17.57 89.23
36 - 40 14.30 70.05
41 - 45 10.64 25.71
> 45 18.18 0

Anmerkung: Werte in %, Altersgruppe
in Jahren, SS/EZ = Schwangerschaften
pro Eizellen im 2-Pronuklei-Stadium,
LG/SS =

Schwangerschaft

Lebendgeburten  pro
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Tabelle 8

Erfolgsquoten getrennt nach

Altersgruppe des Mannes.

Altersgruppe SS/EZ LG/SS
<=25 40 0

26 - 35 17.88 84.65
36 - 45 14.93 74.16
46 - 55 11.27 59.38
> 55 30 33.33

Anmerkung: Werte in %, Altersgruppe
in Jahren, SS/EZ = Schwangerschaften

pro Eizellen im 2-Pronuklei-Stadium,
LG/SS = Lebendgeburten pro
Schwangerschatft



Ergebnisse

Abbildung 3

Progressive Gesamtmotilitdt des Therapiespermiogramms nativ in %.
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Abbildung 4

Progressive Gesamtmaotilitdt des Therapiespermiogramms aufbereitet in %.
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Abbildung 5

Progressive Gesamtmotilitat des Basisspermiogramms nativ in %.
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Abbildung 6

Progressive Gesamtmaotilitdt des Basisspermiogramms aufbereitet in %.
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Abbildung 7

Morphologie des Therapiespermiogramms nativ in %.
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Abbildung 8

Morphologie des Basisspermiogramms nativ in %.
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Abbildung 9

Morphologie des Basisspermiogramms aufbereitet in %.
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Abbildung 10

Konzentration des Therapiespermiogramms nativ Mio/ml.
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Abbildung 11

Konzentration des Therapiespermiogramms aufbereitet in Mio/ml.
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Abbildung 12
Konzentration des Basisspermiogramms nativ in Mio/ml.
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Abbildung 13

Konzentration des Basisspermiogramms aufbereitet in Mio/ml.
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Abbildung 14

Karenzzeit in Tagen.
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Abbildung 15

Vitalitat des Basisspermiogramms nativ in %.
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Abbildung 16

MAR-Test des Basisspermiogramms nativ in %.
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Abbildung 17

HOS-Test des Basisspermiogramms nativ in %.
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Abbildung 18
Anzahl der Schwangerschaften.
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Abbildung 18 stellt die Anzahl der Schwangerschaften dar. Dabei kam es von 1.530 Fallzyklen
zu 498 Schwangerschaften.
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Abbildung 19

Lebensalter des Mannes in Jahren.

Anzahl der Patientenfélle

Lebensalter des Mannes in Jahren

Abbildung 19 stellt das Lebensalter des Mannes in Jahren in Bezug zu der Anzahl der
Patienten dar. Manner im Alter von 19 bis 65 Jahre wurden innerhalb dieser Arbeit erfasst.

Abbildung 20

Lebensalter der Frauen in Jahren.
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Lebensalter der Frauen in Jahren
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Innerhalb der Abbildung 20 stellt sich das Lebensalter der Frau in Bezug zu der Anzahl der

Patientenfalle dar. Die Frauen waren in dieser Studie 17 bis 49 Jahre alt.
Abbildung 21

Anzahl fertilisierter Eizellen.
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Die Abbildung 21 stellt die Anzahl der fertilisierten Eizellen in Bezug zu den Patientenfallen

dar. Minimal wurde eine bis maximal 34 Eizellen fertilisiert.
Abbildung 22

Anzahl der Lebendgeburten (0 bis 3 Feten).
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Abbildung 22 zeigt die Anzahl der Lebendgeburten. Die Zahl der Einlinge betrug 232. Bei den
Mehrlingsgraviditaten lag die Anzahl der Zwillinge, bei 74 Kinder. Drei Drillinge wurde in dieser

retrospektiven Studie erfasst.
Abbildung 23

Lebensalter des Mannes in Jahren in Abhéngigkeit zu erfolgreicher oder erfolgloser

Schwangerschatt.
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Die graphische Darstellung der Altersverteilung der Manner zeigt ein im Median jingeres
Patientenalter bei eingetretener Schwangerschaft (Abbildung 23). Im Median lag das Alter bei
eingetretener Schwangerschaft bei 37 Jahren und bei erfolglosen In-vitro-Fertilisationen im
Median bei 38 Jahren. Zudem zeigte sich, dass das 75. Perzentil bei den Mannern ohne
Ausgang einer Schwangerschaft deutlich hoher war. Bei alteren Mannern kam es damit

seltener zur Schwangerschatft.
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Abbildung 24

Lebensalter des Mannes in Jahren in Abhéngigkeit zu Lebendgeburten (0 bis 3 Feten).
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Die nach Anzahl der Lebendgeburten kategorisierten Boxplots zeigen, dass Manner mit

Lebendgeburten im Median jinger waren (Abbildung 24). Bei einer Lebendgeburt lag der

Median bei 37 Jahren, bei Zwillingen bei 35 Jahre und bei Drillingen bei 33 Jahren. Zudem

verschiebt sich auch das 25. und 75. Quartil zu jingerem Alter, je mehr Kinder geboren wurden.

Abbildung 25

Lebensalter der Frauen in Jahren in Abhéngigkeit zu erfolgreicher oder erfolgloser

Schwangerschatt.
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Aus der Analyse der Boxplots ergab sich, dass das Medianalter der Frauen bei Eintritt der
Schwangerschaft niedriger war (Abbildung 25). Bei erfolgreicher Schwangerschaft lag das
Medianalter bei 35 Jahren, wahrend es bei erfolglosen Versuchen bei 36 Jahren lag. Das 25.
und 75. Quartil war bei Frauen mit Schwangerschaft zudem niedriger, was ebenfalls auf das

niedrigere Alter der Gruppe hinweist.
Abbildung 26

Lebensalter der Frauen in Jahren in Abhéngigkeit zu Lebendgeburten (0 bis 3 Feten).
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Die Boxplot-Darstellung zeigt, dass Frauen mit Lebendgeburten im Median jinger waren
(Abbildung 26). Bei einer Lebendgeburt lag das Medianalter bei 34 Jahren, bei Zwillingen
ebenfalls bei 34 Jahren und bei Drillingen bei 31 Jahren. Zudem verschiebt sich auch das 25.

und 75. Quartil zu jingeren Alterswerten, je mehr Kinder geboren wurden.
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Abbildung 27

Konzentration des Therapiespermiogramms nativ in % in Abhéngigkeit zu Lebendgeburt (0
bis 3 Feten).
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Die Analyse der Boxplots zeigt, dass eine Lebendgeburt im Median mit hoéherer
Spermienkonzentration eintrat (Abbildung 27). Der Median der Konzentration lag bei 68 Mio/ml.
Bei keiner Lebendgeburt lag der Median bei 63 Mio/ml. Bei zwei Lebendgeburten lag der
Median ebenfalls bei 63 Mio/ml. Der Interquartilsabstand war zudem breiter, was eine breitere
Streuung der Daten vermuten lasst. Bei Drillingen lag der Median bei 58 Mio/ml. Darlber
hinaus verschiebt sich das 25. und 75. Quartil zu héheren Spermienkonzentrationen, je mehr
Kinder geboren wurden. Die Mediane der Spermienkonzentration in Bezug zur Anzahl der

Lebendgeburten unterscheiden sich jedoch insgesamt nur geringfiigig.
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Abbildung 28

Konzentration des Therapiespermiogramms aufbereitetet in % in Abhdngigkeit zu

erfolgreicher oder erfolgloser Schwangerschatft.
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Innerhalb Abbildung 28 mittels Boxplots zeigte sich, dass ein geringer Unterschied zwischen
dem Auftreten einer Schwangerschaft im Median mit héherer Spermienkonzentration bei
aufbereitetem Spermiogramm eintrat. Der Median lag bei der Schwangerschaft bei 59 Mio/ml.
Bei Erfolglosigkeit bei 52 Mio/ml. Bei den Schwangerschaften war der Interquartilsabstand und

damit das Streuungsmald der Daten zudem breiter.
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Abbildung 29

Progressive Motilitét des Therapiespermiogramms nativ in % in Abhéngigkeit zu erfolgreicher

oder erfolgloser Schwangerschatt.
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Die Boxplot-Darstellung in Abbildung 29 zeigt, dass eine Schwangerschaft im Median bei
hdherer progressiver Matilitét eintrat. Dabei ist der Unterschied in dieser Abbildung als gering
zu betrachten. Der Median lag bei 39 % bei erfolgreicher Schwangerschaft, wahrend er bei
erfolglosen Versuchen bei 38 % lag. Bei den Schwangerschaften war der Interquartilsabstand

zudem breiter.
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Abbildung 30

Progressive Motilitét des Therapiespermiogramms nativ in % in Abhéngigkeit zu
Lebendgeburt (0 bis 3 Feten).
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Die Analyse der Boxplots zeigte eine Tendenz, dass Mehrlingsgraviditdten im Median bei
hoherer progressiver Motilitdt auftraten. Eine eindeutige Trennung der progressiven
Gesamtmotilitdt in Bezug zu der Lebendgeburt ist anhand dieser Abbildung nicht méglich,
lediglich eine Tendenz Richtung Mehrlingsgraviditditen und hoherer progressiver
Gesamtmotilitat ist zu erkennen (Abbildung 30). Der Median lag sowohl bei keiner als auch bei
einer Lebendgeburt bei 38 %. Bei Zwillingen war der Median mit 41 % etwas hoher, zudem ist
der Interquartilsabstand breiter. Bei Drillingen lasst sich eine weitere Erhéhung der
progressiven Matilitat im Median auf 50 % feststellen. Dabei verschieben sich das 25. und 75.

Quartil zu deutlich héheren Werten, je mehr Kinder geboren wurden.
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Tabelle 9

Erfolgsquoten flr Schwangerschaft und Lebendgeburt, getrennt nach Anzahl der

Eizellen im 2-Pronuklei-Stadium und Altersgruppe der Frau.

Altersgruppe SS/1EZ LG/1EZ SS/2EZ LG/2EZ SS/3EZ LG/3EZ

<=25 0?2 0?2 25.00 13.89 33.33 66.67
26 - 30 55.56 11.11 18.58 17.21 8.89 8.89
31-35 37.21 16.28 18.46 16.86 9.23 10.26
36 -40 21.88 10.94 16.75 11.43 9.28 7.59
41 - 45 25.00 3.13 15.63 4.17 5.97 1.99
> 45 33.33 0 50.00 0 0 0

Anmerkung: Werte in %, Altersgruppe in Jahren. SS/EZ = Schwangerschaften pro
Eizellen im 2-Pronuklei-Stadium, LG/EZ = Lebendgeburten pro Eizellen im 2-Pronuklei-
Stadium. 2= Keine Eizelle eingesetzt.

Tabelle 9 stellt die Schwangerschaften und Lebendgeburten bei Eizellbefruchtungen im Bezug
zum Alter der Frau dar. Die Altersgruppen kénnen der ersten Spalte entnommen werden. Wie
Spalte 2 (SS/1EZ) zeigt, traten Uber 55 % der Schwangerschaften bei einer Eizelle im 2-
Pronuklei-Stadium im Alter zwischen 26 und 30 Jahren auf, danach sank die
Schwangerschaftswahrscheinlichkeit zunehmend, bis sie bei den Uiber 45-jahrigen wieder auf
33 % anstieg. Dieser Anstieg der Schwangerschaften bei Frauen Uber 45 Lebensjahren lasst
sich biologisch nicht erklaren, bei zudem niedriger Fallzahl. In der dritten Spalte (LG/1EZ)
nahmen die Lebendgeburten bei transferierten Embryonen bis zum 31. bis 35. Lebensjahr zu,
danach sank die Chance auf ein Kind mit hdherem Lebensalter wieder. In der vierten Spalte
(SS/2EZ) lag die Schwangerschaftschance bei den unter 25-jahrigen bei 25 % und bei Uber
45-jahrigen bei 50 % und damit am hdchsten bei zwei transferierten Embryonen. In der flinften
Spalte nahmen die Lebendgeburten bis zum 36. bis 40. Lebensjahr zu, wenn zwei transferierte
Eizellen vorlagen. In der sechsten Spalte ist die Schwangerschaftswahrscheinlichkeit bei unter
25-jahrigen und drei transferierten Embryonen mit Giber 33 % am héchsten. Danach sank die
Chance, je éalter die Frau war. In der siebten Spalte (LG/3EZ) waren die erfolgten
Lebendgeburten bei unter 25-jahrigen und drei Eizellen im 2-Pronuklei-Stadium bei Gber 66 %

am hochsten.
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Abbildung 31

Erfolgsquoten nach Anzahl der Eizellen und Alter der Frau (zu Tabelle 9).
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Tabelle 10
Erfolgsquoten getrennt nach Anzahl Eizellen und Altersgruppe des Mannes.

Altersgruppe SS/1EZ LG/1EZ SS/I2EZ  LG/2EZ  SSI3EZ  LG/3EZ
<= 25 0 0 50.00 0 0 0°

26 - 35 4524  14.29 18.40 16.51 11.25 10.42
36 - 45 20.99 8.64 17.79 13.64 8.01 6.01

46 - 55 29.17 8.33 14.06 7.03 5.30 6.06

> 55 33.33  33.33 25.00 0 33.33 0

Anmerkung: Werte in %, Altersgruppe in Jahren, SS/EZ = Schwangerschaften pro Eizellen
im 2-Pronuklei-Stadium, LG/SS = Lebendgeburten pro Eizellen im 2-Pronuklei-Stadium. 2 =

Keine Eizelle eingesetzt.

Tabelle 10 stellt die Schwangerschaften und Lebendgeburten bei Eizellbefruchtungen in
Bezug zum Alter des Mannes dar. Die erste Spalte gibt die Altersgruppe der Manner wieder.
In der zweiten Spalte (SS/1EZ) traten Uber 55 % der erfassten Schwangerschaften bei einer
Eizelle im 2-Pronuklei-Stadium im Alter von 26 bis 30 Jahren auf. Danach sank der prozentuale
Anteil der Schwangerschaften mit zunehmendem Alter des Mannes, bis sie bei den tber 45-
jahrigen auf 33 % wieder anstieg. Bei diesem Anstieg ist die verringerte Fallzahl der Manner

Uber 45 Jahren zu berticksichtigen. In der dritten Spalte (LG/1EZ) nahmen die Lebendgeburten

41



Ergebnisse

bei transferierten Embryonen bis zum 31. bis 35. Lebensjahr zu, danach sank die Chance auf
ein Kind mit zunehmendem Alter wieder ab. In der vierten Spalte (SS/2EZ) war die
Schwangerschaftschance bei unter 25-jahrigen bei 25 % und bei Uber 45-jahrigen bei 50 %
und damit am hochsten bei zwei transferierten Embryonen. In der flnften Spalte (LG/2EZ)
nahmen die Lebendgeburten bis zum 36. bis 40. Lebensjahr zu, wenn zwei transferierte
Eizellen vorlagen. In der sechsten Spalte (SS/3EZ) war die
Schwangerschaftswahrscheinlichkeit bei unter 25-jahrigen und drei transferierten Embryonen
am hdchsten, bei Uber 33 %. Danach sank die Chance, je alter der Mann war. In Spalte 7
(LG/3EZ) waren die Lebendgeburten bei unter 25-jahrigen und drei Eizellen im 2-Pronuklei-
Stadium am hochsten, bei tber 66 %.

Abbildung 32

Erfolgsquoten nach Anzahl der Eizellen und Alter des Mannes (zu Tabelle 10).
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Anmerkung: SS/EZ = Schwangerschaften pro Eizellen, LG/EZ = Lebendgeburten pro Eizellen.
4.2 Lineare Regression in Bezug auf die Befruchtungsrate

Zur Untersuchung, welche Parameter des nativen Therapiespermiogramms einen formalen
Einfluss auf die Befruchtungsrate nahmen, wurde eine multiple lineare Regression
durchgefuhrt. Dabei wurden Spermienkonzentration, progressive Gesamtmotilitat, Motilitat A
und B, die Morphologie als Pradiktoren sowie Alter des Mannes und Alter der Frau als
Kontrollvariablen ins Modell aufgenommen. Bei der linearen Regression zeigten sich die
progressive Gesamtmotilitat (b =-.109, t = 3.816, p = < .001) und die Motilitat A (b = .097, t=
(3.282) = 2.56, p = .001) als formale signifikante Pradiktoren und das Alter der Frau (b =.082,
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t = (2.583), p = .010) zeigte einen formal signifikanten Zusammenhang zur Befruchtungsrate.
(Anhang 2.1).

Um zu ermitteln, welche Parameter des aufgearbeiteten Therapiespermiogramms einen
formalen Einfluss auf die Befruchtungsrate nahmen, wurde eine multiple lineare Regression
durchgefuhrt. Dabei wurden Spermienkonzentration, progressive Gesamtmotilitat und Motilitat
A und B als Pradiktoren sowie Alter des Mannes und Alter der Frau als Kontrollvariablen ins
Modell aufgenommen. Es erwies sich die progressive Gesamtmotilitat (b =-.283, t = 1.909, p
= < .001) als formal signifikanter Pradiktor. Es zeigt sich zudem ein formal signifikanter
Zusammenhang zwischen der Kontrollvariable Alter der Frau und der Befruchtungsrate (b
=.909, t = 2.544, p = .011). Bei dem Parameter Motilitat A (b =.115, t = 1.909, p = .57) war
formal eine Tendenz zu erkennen (Anhang 2.1).

Zur Analyse, welche Parameter des nativen Basisspermiogramms einen formalen Einfluss auf
die Befruchtungsrate nahmen, wurde eine multiple lineare Regression durchgefihrt. Dabei
wurden progressive Gesamtmotilitat, Motilitat A, Spermienkonzentration, Morphologie, Vitalitat,
MAR-Test und HOS-Test als Pradiktoren ins Modell aufgenommen. Es erwiesen sich die
Morphologie (b = .088, t = (3.148), p = .002) und das Alter der Frau (b = .097, t = 3.049, p

=.002) als formale signifikante Pradiktoren fiir die Befruchtungsrate (Anhang 2.1).

Welche Parameter des aufgearbeiteten Basisspermiogramms einen formalen Einfluss auf die
Befruchtungsrate nahmen, wurde ebenfalls mittels einer multiplen linearen Regression
Uberprift. Dabei wurden progressive Gesamtmotilitat, Motilitdt B, Spermienkonzentration und
Morphologie als Pradiktoren aufgenommen. Allerdings erwies sich nur die Morphologie (b
=.101, t = (1.967), p = .050) als formal signifikanter Pradiktor (Anhang 2.1).

4.3 Binar logistische Regression mit Zielvariable Extrauteringraviditat

Zur Untersuchung, welche Parameter des nativen und aufbereiteten Basisspermiogramms
sowie des nativen und aufbereiteten Therapiespermiogramms einen formalen Einfluss darauf
nahmen, ob eine Extrauteringraviditdt vorlag oder nicht wurde eine binar logistische
Regression durchgefihrt. Dabei wurden Spermienkonzentration, progressive Gesamtmotilitat,
Motilitat A und B, Morphologie, MAR-Test und HOS-Test als Pradiktoren sowie Alter des
Mannes und Alter der Frau als Kontrollvariablen ins Modell aufgenommen. Es erwies sich die
Motilitat B des nativem Therapiespermiogramms (Exp (B): 1.062, p = .018) als formal Pradiktor

fur eine Extrauteringraviditat (Anhang 2.4).
4.4 Lineare Regression mit Zielvariable Embryonenqualitét

Um zu analysieren, welche Parameter des nativen Therapiespermiogramms einen formalen
Einfluss auf die Embryonenqualitat nahmen, wurde eine multiple lineare Regression

durchgefihrt. Dabei wurden Spermienkonzentration, progressive Gesamtmotilitat, Motilitat A
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und Morphologie als Pradiktoren sowie Alter des Mannes und Alter der Frau als
Kontrollvariablen ins Modell aufgenommen. Keiner der Pradiktoren klarte formal signifikant

Varianz auf (Anhang 2.2).

Zur Bestimmung, welche Parameter des aufgearbeiteten Therapiespermiogramms einen
formalen Einfluss auf die Embryonenqualitat nahmen, wurde eine multiple lineare Regression
durchgefihrt. Dabei wurden Spermienkonzentration, progressive Gesamtmotilitét und Motilitéat
A als Pradiktoren sowie Alter des Mannes und Alter der Frau als Kontrollvariablen ins Modell
mit aufgenommen. Keine der Variablen war formal statistisch signifikant (Anhang 2.2).

Zudem wurde eine multiple lineare Regression durchgefiihrt, um zu prufen, welche Parameter
des nativen Basisspermiogramms einen formalen Einfluss auf die Embryonenqualitét hatten.
Dabei wurden progressive Gesamtmotilitéat, Spermienkonzentration, Morphologie, Vitalitat,
MAR-Test und HOS-Test als Pradiktoren sowie Alter des Mannes und Alter der Frau als
Kontrollvariablen festgelegt. Es erwies sich der MAR-Test (b =.052, t = 2.036, p = .042), der
HOS-Test (b =-.084,t=-2.158, p =.031) und das Alter der Frau (b = .066, t =-2.081, p =.038)
als formal signifikante Pradiktoren fir die Embryonenqualitat (Anhang 2.2).

Zur Ermittlung, welche Parameter des aufgearbeiteten Basisspermiogramms einen formalen
Einfluss auf die Embryonenqualitat nahmen, wurde eine multiple lineare Regression
durchgeflihrt. Dabei wurden progressive Gesamtmoatilitat, Motilitat B, Spermienkonzentration
und Morphologie als Pradiktoren und die Kontrollvariablen Alter der Frau und Alter des Mannes
ins Modell aufgenommen. Keine der Variablen klarte formal signifikant Varianz auf (Anhang
2.2).

4.5 Binar logistische Regression mit Zielvariable Schwangerschaft

Um zu untersuchen, welche Parameter des nativen Therapiespermiogramms einen formalen
Einfluss darauf nahmen, ob eine Schwangerschaft vorlag oder nicht wurde eine binar
logistische Regression durchgefuhrt. Dabei wurden Spermienkonzentration, Motilitéat A und B
und die Morphologie als Pradiktoren sowie Alter des Mannes und Alter der Frau als
Kontrollvariablen ins Modell aufgenommen. Es erwies sich lediglich die Morphologie (Exp

(B): .085, p =.042) als formal signifikanter Pradiktor fiir die Schwangerschaft (Anhang 1.1).

Zur Uberprufung, welche Parameter des aufgearbeiteten Therapiespermiogramms einen
formalen Einfluss darauf nahmen, ob eine Schwangerschaft vorlag oder nicht wurde eine binar
logistische Regression durchgefuhrt. Dabei wurden Spermienkonzentration, Motilitat A und B
als Pradiktoren sowie Alter des Mannes und Alter der Frau als Kontrollvariablen ins Modell
aufgenommen. Dabei erwies sich die Spermienkonzentration (Exp (B): 1.017, p = <.001) als

formal signifikanter Pradiktor fur die Schwangerschaft (Anhang 1.1).
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Welche Parameter des nativen Basisspermiogramms einen formalen Einfluss darauf nahmen,
ob eine Schwangerschaft vorlag oder nicht wurde ebenfalls durch eine binér logistische
Regression Uberprift. Dabei wurden Spermienkonzentration, Motilitat A und B, MAR-Test,
Hos-Test, Vitalitat und Morphologie als Pradiktoren sowie Alter des Mannes und Alter der Frau
als Kontrollvariablen ins Modell aufgenommen. Dabei erwies sich die Motilitdt B (Exp (B):

1.067, p = .026) als formal signifikanter Pradiktor fir die Schwangerschaft (Anhang 1.1).

Zur Untersuchung, welche Parameter des aufbereiteten Basisspermiogramms einen formalen
Einfluss darauf nahmen, ob eine Schwangerschaft vorlag oder nicht wurde mittels bin&r
logistischer Regression Spermienkonzentration, Motilitat A und B, Morphologie als Pradiktoren
sowie Alter des Mannes und Alter der Frau analysiert. Dabei erwies sich keiner der genannten
Parameter als formal signifikanter Pradiktor fur die Schwangerschaft (Anhang 1.1).

4.6 Lineare Regression mit Zielvariable Lebendgeburt

Um zu analysieren, welche Parameter des nativem Basisspermiogramms beeinflussen, ob
eine Lebendgeburt vorlag oder nicht wurde eine lineare Regression durchgefiihrt. Dabei
wurden Spermienkonzentration, progressive Motilitat, Motilitdt B, MAR-Test, HOS-Test,
Vitalitat und Morphologie als Pradiktoren sowie Alter des Mannes und Alter der Frau als
Kontrollvariablen ins Modell aufgenommen. Es erwies sich keiner der genannten Parameter
als formal signifikanter Pradiktor fir die Schwangerschaft. Zudem zeigte sich ein formal
signifikanter Zusammenhang bei der Variable Alter der Frau (b =-.131, t = 4.109, p = < .001)
und der Lebendgeburt (Anhang 2.3).

Zur Untersuchung des formalen Einflusses der Parameter des aufbereiteten
Basisspermiogramms auf das Vorliegen einer Lebendgeburt wurde eine lineare Regression
durchgefiihrt. Dabei wurden Spermienkonzentration, progressive Gesamtmotilitdt, Motilitat B
und Morphologie als Pradiktoren sowie Alter des Mannes und Alter der Frau als
Kontrollvariablen ins Modell aufgenommen. Es erwies sich keiner der Parameter formal als

Pradiktor fur eine Lebendgeburt. (Anhang 2.3).

Mittels einer linearen Regression wurde geprift, welche Parameter des nativen
Therapiespermiogramms einen formalen Einfluss darauf nahmen, ob eine Lebendgeburt
vorlag oder nicht. Dabei wurden Spermienkonzentration, progressive Gesamtmotilitat, Motilitat
A und Morphologie als Pradiktoren sowie Alter des Mannes und Alter der Frau als
Kontrollvariablen ins Modell aufgenommen. Es erwies sich das Alter der Frau (b = -.131,
t=4.134, p = <.001) formal als Pradiktor fir eine Lebendgeburt (Anhang 2.3).

Zur Untersuchung, welche Parameter des aufbereiteten Therapiespermiogramms einen
formalen Einfluss darauf nahmen, ob eine Lebendgeburt vorlag oder nicht wurde eine lineare
Regression durchgefihrt. Dabei wurden Spermienkonzentration, progressive Gesamtmotilitat,

Motilitat A und B als Pradiktoren sowie Alter des Mannes und Alter der Frau als
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Kontrollvariablen ins Modell aufgenommen. Es erwies sich keiner der Parameter als formal
Pradiktor fur eine Lebendgeburt. Jedoch zeigte sich bei der Variable Alter der Frau (b = -.120,
t = 3.347, p = < .001) ein formal signifikanter Zusammenhang in Bezug zur Lebendgeburt
(Anhang 2.3).

4.7 Explorative Datenanalyse zur Ermittlung von Spermiogrammgrenzwerten in

Bezug auf den Einsatz der In-vitro-Fertilisation

Die Spermiogrammparameter stammen aus dem nativen Basisspermiogramm. Die Parameter
Konzentration in Mio/ml, progressive Gesamtmotilitat in %, Motilitat A und Morphologie in %
wurden dabei beriicksichtigt. Als abhangige Variablen wurde die Schwangerschaftsrate und
Lebendgeburtenrate in % analysiert. Die SPSS-Ausgabelisten wurden im Anhang 3 eingefugt.

Tabelle 11

Progressive Gesamtmotilitét in % in Bezug zur kumulativen Schwangerschaftsrate in %
(Anhang 3.1).

Progressive Gesamtmotilitat in % Kumulative Schwangerschaftsrate in %

<5 0,7
<15 3,6
<30 34,8
<45 94,7
<55 100

Die progressive Gesamtmotilitstt (PGM) in Tabelle 11 in Bezug zur kumulativen
Schwangerschaftsrate stellte sich wie folgt zusammen: Die PGM unter 15 % ging mit einer
Schwangerschaftsrate von unter 3,6 % einher. Wenn die PGM wiederum von 15 % auf 30 %
anstieg, stieg auch die Schwangerschaftsrate auf 34,8 %. Die PGM unter 45 % beinhaltete

94,7 % der in der Studie erfassten Schwangerschaften.

Tabelle 12

Morphologie in % in Bezug zur kumulativen Schwangerschaftsrate in % (Anhang 3.3).

Morphologie in % Schwangerschaftsrate in %

<3 6,14
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<5 19,21
<8 50,26
<15 87,19
<25 98,63
<76 100

Die Tabelle 12 stellt die Morphologie in Bezug zur Schwangerschaftsrate dar. In der
vorliegenden Arbeit lag die Morphologie bei 8 %, bei einer Schwangerschaftsrate von 50,26 %.
Bei Unterschreiten der 5 % fiel die Schwangerschaftsrate auf 19,21 % und bei 3 % auf 6,14 %.

Tabelle 13

Moatilitat A in % in Bezug zur kumulativen Schwangerschaftsrate in % (Anhang 3.2).

Motilitat A in % Schwangerschaftsrate in %
<5 6,0

<15 43,5

<25 90,6

<40 100

Eine Motilitat A in Tabelle 13 von unter 5 % beinhaltete eine Schwangerschaftsrate von unter
6 %. Wiederum hat sich ein Motilitatsanstieg auf 15% mit einer kumulativen
Schwangerschaftsrate von 43,5 % dargestellt. Bei einer Matilitat A von 25 % wurden tber 90 %

der Schwangerschaften erfasst.

Tabelle 14

Spermienkonzentration in Mio/ml in Bezug zur kumulativen Schwangerschaftsrate in %
(Anhang 3.4).

Konzentration in Mio/ml Schwangerschaftsrate in %
<15 1,2
<30 5,8
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<50 21,4
<75 49,1
<100 74,9
<150 91,7
<500 100

In der Tabelle 14 erfolgte die Datenaufarbeitung die kumulativen Schwangerschaftsraten in
Bezug zur Konzentration. Es zeigte sich, dass eine Konzentration < 50 Mio/ml eine kumulative
Schwangerschaftsrate von 21 % aufwies. Unter 30 Mio/ml fiel die Schwangerschaftsrate auf
5,8 %. Wenn dagegen die Konzentration bei < 75 Mio/ml lag, war die Schwangerschaftsrate
bei 74,8 %.

Tabelle 15

Progressive Gesamtmotilitat in % in Bezug zur kumulativen Lebendgeburtenrate in %
(Anhang 3.5).

Progressive Gesamtmotilitat in % Lebendgeburtenrate in %
<5 0,7

<15 3,6

<30 34,8

<45 94,7

<55 100

Die Tabelle 15 stellte die PGM in Bezug zur Lebendgeburtenrate dar. Unter 15 % war die
Lebendgeburtenrate unter 3,6 %. Unter 15 % sinkt die Rate deutlich ab. Eine PGM von 5 %
geht mit einer Lebendgeburtenrate von 0,7 % einher. Wiederum beinhaltet eine PGM von 30 %
eine Lebendgeburtenrate von 34,8 %. Ein Anstieg auf 45 % der PGM fihrte zu einer

Lebengeburtenrate von 94,7 %.
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Tabelle 16

Morphologie in % in Bezug zur kumulativen Lebendgeburtenrate in % (Anhang 3.7).

Morphologie in % Lebendgeburtenrate in %
<3 6,1

<5 19,2

<8 50,2

<15 87,1

<25 98,5

<76 100

Tabelle 16 zeigt in Bezug zur Lebendgeburtenrate, dass das Unterschreiten der Morphologie
von 3% mit einer Lebendgeburtenrate von 6,1 % einherging. Dagegen stieg die
Lebendgeburtenrate stetig. Bei 5 % stieg die Rate deutlich auf 19,2 % und bei 8 % lag sie bei
50,2 %. Unter 15 % wurden 87 % der Lebendgeburten dokumentiert.

Tabelle 17

Motilitat A in % in Bezug zur kumulativen Lebendgeburtenrate in % (Anhang 3.6).

Motilitat A in % Lebendgeburtenrate in %
<5 6

<15 43,5

<25 90,6

<40 100

Die Motilitat A (Tabelle 17) <5 % ging mit einer Lebendgeburtenrate von 6 % einher. Bei einem
Anstieg von 15 % wurden 43,5 % der Lebendgeburten bestétigt. 90,6 % der Lebendgeburten
waren bei einer Motilitdt A von < 25 % vorhanden. Die Spermienkonzentration von < 30 Mio/ml
zeigte eine Lebendgeburtenrate von 5,8 %. Bei einem Anstieg auf 50 Mio/ml stieg auch die

Lebendgeburtenrate auf 21,4 % an. 49 % der Lebendgeburten waren bei einer Konzentration
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von < 75 Mio/ml vorhanden. Wiederum waren fast 75 % der Lebendgeburten bei einer

Konzentration von 100 Mio/ml nachweisbar.

Tabelle 18

Spermienkonzentration in Mio/ml in Bezug zur kumulativen Lebendgeburtenrate in %
(Anhang 3.8).

Konzentration in Mio/ml Lebendgeburtenrate in %
<15 1,2

<30 5,8

<50 214

<75 49

<100 74,9

<150 91,7

<500 100

Tabelle 18 stellt die Konzentration in Bezug zu der Lebendgeburtenrate dar. Unter 30 Mio/ml
kam es in nur 5,8 % der Falle zu einer Lebendgeburt. Wogegen sich die Lebendgeburtenrate
auf 21,4 % steigern liel3, wenn die Konzentration auf 50 Mio/ml anstieg. Zudem zeigte sich

eine Lebendgeburtenrate von 74,9 %, wenn die Konzentration bei < 100 Mio/ml lag.

5 Diskussion

Die Beurteilung der ménnlichen Fertilitdt basiert unter anderem auf der Analyse des Ejakulates
und ist fur die Diagnostik ein zentraler Faktor (45). Die Spermiogrammparameter kdnnen nicht
nur wertvolle Informationen tber die Funktion geben, sondern kénnen auch eine Hilfestellung

sein, um ein geeignetes Verfahren fur die assistierte Reproduktion zu finden (83).

Die klassischen Spermiogrammparameter, welche in den Richtlinien der WHO 1987
beschrieben wurden, umfassen bei der Ejakulatanalyse die Bestimmung von Ejakulatvolumen,
Spermienkonzentration, Morphologie und Motilitdt. Diese Parameter wurden im Verlauf weiter
modifiziert (47). Es zeigte sich zudem, dass weitere Tests in Bezug auf die
Spermatozoenfunktion herangezogen werden mussten. Lucidi et al. (2005) untersuchten und

verglichen die Spermiogramme von fertilen Mannern mit den Spermiogrammparametern
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infertiler Manner. Es zeigte sich, dass in circa 60 % der Falle normale
Spermiogrammparameter in beiden Gruppen vorhanden waren. Diese Erkenntnis bestatigt
nicht nur, dass die Fertilisierung ein multifaktorieller Vorgang ist, sondern auch beide Partner
betrifft. Da klassische Spermiogrammparameter nur unzureichend Daten bieten, wurden
weitere Parameter einbezogen, die die Fertilisierungsfahigkeit beschreiben. Daher wurden
Tests eingefihrt, die sowohl die Matilitat als auch die Vitalitat prifen: Der MAR-Test, der
Oberflachenantikdrper auf den Spermien nachweisen kann und der HOS-Test, der als
Funktionstest der Spermien beschrieben wurde (47). Innerhalb der vorliegenden Arbeit wurden
neben den klassischen Spermiogrammparametern auch die oben genannten Funktionstests
naher erlautert (Kapitel 2.5.6 und 2.5.7). Als wichtige abhangige Variable wurde die
Fertilisierungsrate festgelegt. Der Definition nach, liegt einer Fertilisierung einer Eizelle vor,
wenn 2-Pronuklei nachgewiesen werden koénnen (84). Zudem wurde als Zielvariable
Embryonenqualitat, Schwangerschaft / Schwangerschaftsrate als auch Lebendgeburten /
Lebendgeburtenrate bertcksichtigt.

5.1 Klassische Spermiogrammparameter
5.1.1 Spermienkonzentration

Die Konzentration der Spermien unterliegt einer grof3en Bandbreite. Es wird zwischen der
Azoospermie (keine Spermien im Ejakulat), der Oligozoospermie (< 16 Mio/ml) und der
Polyspermie (> 250 Mio/ml) unterschieden. Die WHO hat 2021 als unteren Grenzwert < 16
Mio/ml beschrieben. Des Weiteren distanziert sie sich von der 2010 ausgearbeiteten Einteilung
der Nomenklatur, die im klinischen Gebrauch allerdings weiterhin zu finden ist (44). Ayala et
al. (1996) und Silber et al. (1989) beschrieben, dass eine héhere Konzentration vermehrt bei
fertilen Mannern auftrat und eine verringerte Konzentration eher bei infertilien Mannern
beobachtet wurde (85, 86). Schill et al. (1984; 1988) beschrieben wiederum in den
vergangenen Arbeiten, dass Manner mit einer Polyspermie als subfertil gelten kénnen, da eine
verminderte Akrosomreaktion als auch eine erniedrigte Akrosinaktivitdt in diesem

Zusammenhang berichtet wurde (7, 87).

Innerhalb der vorliegenden Arbeit lag die durchschnittliche Spermienkonzentration im nativen
Basisspermiogramm bei 77 Mio/ml. Beim aufgearbeiteten Basisspermiogramm lag der
Mittelwert bei 65 Mio/ml. Im nativen Therapiespermiogramm lag der Mittelwert bei 63,5 Mio/ml

und bei dem aufgearbeiteten Therapiespermiogramm lag der Mittelwert bei 55 Mio/ml.

Es wurde in dieser Arbeit eine binar logistische Regression durchgefiihrt, bei der sich die
Konzentration des aufgearbeiteten Therapiespermiogramms (p = < .001) als formal

signifikanter Pradiktor fur die Schwangerschaft erwies.

Mittels einer einfachen Boxplot-Darstellung konnte gezeigt werden, dass der Median der

Konzentration im Vergleich bei erfolgreicher Schwangerschaft hther war als bei erfolgloser
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Schwangerschaft. Der Median der Spermienkonzentration lag bei 59 Mio/ml. Im Vergleich zu
den Daten von Bonde et al. (1998) lag der Median der Spermienkonzentration von 1.196
Mannern bei 63 Mio/ml (88).

Die Spermienkonzentration in der vergangenen Arbeit von Guzick et al. (2001) lag bei fertilen
Mannern im Vergleich bei 48 Mio/ml. Eine Subfertilitdt wurde ab einer Spermienkonzentration
unter 13,5 Mio/ml beschrieben. Es wurde ebenfalls aufgefiihrt, dass es erhebliche
Uberschneidungen der Spermienkonzentration bei fertilen als auch subfertilen Mannern gab
(89). Diese Beobachtung stitzt die Annahme, dass keine klare Abgrenzung der

Spermiogrammparameter in fertil und infertil vorliegen sollte.

In Bezug auf die Fertilisierungsrate und der Embryonenqualitat konnten die hier vorliegenden
Daten keinen Zusammenhang aufweisen. Dagegen konnte ein signifikanter Zusammenhang
der Spermienkonzentration in Bezug zur Fertilisierung in vivo ausreichend durch mehrere
Arbeiten beschrieben werden (85, 88, 89). Ayala et al. (1996) beschrieben, dass die
Spermienkonzentration in Bezug zur eingetretenen Schwangerschatft, bei einer Kohorte von

1.055 Paaren, signifikant héher war (85).

Fur die Reproduktionsmedizin ist es von Bedeutung, Spermiogramm-Grenzwerte fir den
Einsatz der In-vitro-Fertilisation zu definieren. Deshalb wurden im Rahmen der
Datenaufarbeitung die kumulativen Schwangerschaftsraten in Bezug zur Konzentration
dargestellt. Es zeigte sich, dass eine Konzentration < 50 Mio/ml eine kumulative
Schwangerschaftsrate von 21 % aufwies. Unter 30 Mio/ml fiel die Schwangerschaftsrate auf
5,8 %. Unter 30 Mio/ml kam es in nur 5,8 % der Falle zu einer Lebendgeburt. Wogegen sich
die Lebendgeburtenrate auf 21,4 % steigern lie3, wenn die Konzentration auf 50 Mio/ml
anstieg. Um einen Grenzwert zur Durchfiihrung einer IVF zu ermitteln, ist aus den
vorliegenden Daten zu schlussfolgern, dass ab einem Wert von < 30 Mio/ml der Einsatz der
IVF, in der Zusammenschau mit allen anderen Parametern, Uberdacht werden sollte. Das
WHO-Laborhandbuch (2021) beschrieb als unteren Grenzwert < 16 Mio/ml. Dieser Wert ist im
Vergleich niedriger als der ermittelte Wert in der vorliegenden Arbeit, sodass diese Diskrepanz

in weiteren Studien untersucht werden sollte.
5.1.2 Motilitat

Unter der Motilitat versteht man die Fortbewegung der Spermien, bei der ebenfalls die
Beurteilung des Bewegungsmusters folgt. Die Spermien durchqueren im Rahmen des
Fertilisierungsvorganges den zervikalen Mukus bis sie in die Tuben gelangen, um die
Befruchtung einer Eizelle zu vollziehen. Auch dort benétigen die Spermien ein besonderes
Bewegungsmuster, welches das Durchdringen der Cumulus-Passage und der Zona pellucida
ermdoglicht (37, 90, 91). Um eine genaue Beurteilung der Motilitat zu ermdglichen und dabei

die Bewegungen der Spermien als auch deren Geschwindigkeiten beurteilen zu kdnnen,
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wurde die CASA entwickelt. Die Ergebnisse sind teilweise kritisch zu Uberprifen, da die

Qualitat einer Probe einen Einfluss auf das Analysenergebnis haben kann (92).

In der vorliegenden Auflage des WHO-Laborhandbuches (1999) wurde die Maotilitat nach a bis
d kategorisiert. Kategorie a beschrieb die schnelle progressive Motilitat (> 25 Mikrom/s bei 37°
Grad), Kategorie b beschrieb die langsamere progressive Motilitat, Kategorie ¢
(beziehungsweise NP; < 5 Mikrom/s bei 37° Grad) beschrieb die nicht progressive Motilitat.

Die Kategorie d beschrieb die Immotilitat (IM).

In der 5. Auflage des WHO-Laborhandbuches (2010) wurde die progressive Motilitdt als
Gesamtwert zusammengefasst. Dabei wurde die schnelle progressive Motilitdt (Kategorie a)
mit der langsameren progressiven Motilitdt (Kategorie b) zusammengefasst. Fir die
Fertilisierung galt die schnelle progressive Moaotilitdt als besonders erfolgsversprechend (47,
49).

In dieser Arbeit lag der Mittelwert der progressiven Gesamtmotilitdt bei dem nativen
Therapiespermiogramm bei 34,70 % und bei dem aufgearbeiteten Therapiespermiogramm bei
46,49 %. Das native Basisspermiogramm zeigte eine progressive Gesamtmotilitdt von 34,70 %
und aufgearbeitet lag diese bei 23,42 %.

In der multiplen linearen Regression zeigte sich im nativem und aufgearbeitetem
Therapiespermiogramm ein  formal signifikanter Zusammenhang der progressiven
Gesamtmotilitdt (p = < .001) in Bezug zur Fertilisierungsrate. Ebenso zeigte sich die Motilitat
A als formal signifikanter Pradiktor (p = .001). Dagegen kamen vergangene Studien
beispielsweise von Cohen et al. (1985) und Vawda et al. (1996) zu dem Schluss, dass lediglich

eine geringe Korrelation zwischen der Motilitat und der Fertilisierungsrate vorlag (93, 94).

Wiederum postulierten Bollendorf et al. (1996), dass das Fehlen in der Spermienanalyse von
Spermatozoen mit der Motilitdt A mit einer deutlich reduzierten Fertilisierungsrate assoziiert
werden kann (95). Dies wirde den formalen signifikanten Zusammenhang in der vorliegenden
Arbeit stutzen. Vergangene Arbeiten konnten ebenfalls einen signifikanten Zusammenhang
der Matilitdt in Bezug zur Schwangerschaft darstellen (89, 96, 97). In der vorliegenden Arbeit
konnte zwar die Motilitat A (p = .001) einen formalen signifikanten Zusammenhang zeigen,
dagegen konnte der Parameter Motilitdit B in Bezug zur Befruchtungsrate formal keinen

Zusammenhang zeigen.

In Bezug zur EUG zeigte sich dagegen ein Zusammenhang der Motilitat B (p = .018). Dies ist
jedoch kritisch zu hinterfragen, da die Risikofaktoren fir die Entstehung einer EUG
vielschichtiger sind. Es sind vor allem Risikofaktoren wie Zustand nach EUG, Zustand nach
Infektionen der Adnexe oder das Vorliegen eines Intrauterinpessars zu nennen. Wie dieser
Zusammenhang in dieser Arbeit entstand, bleibt vorerst ungeklart und kann Gegenstand

zukunftiger Forschung sein.
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Die progressive Gesamtmotilitat lied keinen Bezug zu den abhangigen Variablen wie

Schwangerschaft, Lebendgeburt und Embryonenqualitat zu.

Die WHO hat 2021 in ihrer neuesten Auflage die Motilitits-Klassifikation von a bis d
wiedereingefiihrt. Einen signifikanten Zusammenhang einzelner Motilitatskriterien in Bezug
auf die Fertilisierungsrate und Schwangerschaft ist in den Daten der vorliegenden Arbeit

festzustellen.
5.2 Morphologie

Der Spermiogrammparameter Morphologie beschreibt das Aussehen der Spermatozoen und
gehort zu den klassischen Ejakulatparametern. Dabei werden morphologisch Normalformen
beschrieben, die bei fertiien M&nnern im Ejakulat nachweisbar sind (89, 96). Ein
Ejakulatausstrich kann zudem unterschiedlich geformte Spermien aufweisen wie
beispielsweise Kopfstiickdefekte und Defekte am Flagellum (53, 98). Zudem kdnnen auch
unreife Spermatozoen vorliegen, die wiederum eine Reifungsstérung der Spermatogonien

widerspiegeln oder auch eine Funktionsstérung der Nebenhoden aufzeigen kénnen (53).

Innerhalb dieser Arbeit war der Anteil an normal geformten Spermien im nativen
Basisspermiogramm bei 9,63 %, im aufgearbeiteten Basisspermiogramm mittels Swim-up bei
14,19 %. Im nativen Therapiespermiogramm lag die Morphologie im Mittelwert bei 10,54 %.
Dort zeigte sich mittels binar logistischer Regression ein signifikanter Zusammenhang in
Bezug zur Schwangerschaft (p = .025). Die Morphologie im nativen (p = .002) sowie
aufgearbeiteten (p = .050) Basisspermiogramm zeigte sich formal signifikant in Bezug zur
Fertilisierungsrate. Die vergangenen Arbeiten von Duran et al. (1998) und Obara et al. (2001)
konnten diesen Zusammenhang zwischen dem Parameter Morphologie und der Zielvariable

Fertilisierungsrate ebenfalls feststellen (99, 100).

Die Morphologie in der vorliegenden Arbeit lag bei 8 % bei einer Schwangerschaftsrate von
50,26 %. Bei Unterschreiten der 5 % fiel die Schwangerschaftsrate auf 19,21 % und bei 3 %
auf 6,14 %.

In Bezug zur Lebendgeburt zeigte sich, dass das Unterschreiten der Morphologie von 3 % mit
einer Lebendgeburtenrate von 6,1 % einherging. Dagegen stieg die Lebendgeburtenrate stetig.
Bei 5 % stieg die Rate auf 19,2 % und bei 8 % lag sie bei 50,2 %.

Das WHO-Laborhandbuch hat 2021 auf Grundlage der Untersuchung von Campbell et al.
(2021) fur die Morphologie fertiler Manner einen unteren Grenzwert von 4 % empfohlen (47).
Im Vergleich zu den Daten in der vorliegenden Arbeit wiirde es den ermittelten Grenzwert fur
die Morphologie von < 5 % in Bezug zur Schwangerschaftsrate und Lebendgeburtenrate

nahekommen.
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5.3 \Vitalitat

Zu der Basisdiagnostik eines Spermiogramms gehort die Vitalitatstestung der Spermien und
sollte erfolgen, wenn die progressive Gesamtmotilitédt weniger als 40 % betragt (47). Dabei
findet die Beurteilung der Intaktheit der Zellmembran statt. Vitale Zellen nehmen durch eine
intakte Zellmembran keinen oder sehr wenig Farbstoff auf. Dadurch sind diese Zellen sehr
wenig bis gar nicht angefarbt. Membrangeschadigte und immotile Zellen imponieren dann
durch ihre Farbung (47, 101).

Dieser Test kann nach WHO 2010 auch zur Uberprifung der Motilitat der Spermien dienen,
da innerhalb eines Stichprobenfeldes die Anzahl vitaler aber immotiler Zellen, die Zahl der
verstorbenen Zellen Ubersteigen sollte. Es zeigte sich, dass bei vitalen, immotilen Zellen
vermehrt Defekte am strukturellen Gerust des Flagellums zu finden sind (102).

Innerhalb der vorliegenden Arbeit lag die Vitalitéat im Median bei 77 %. Im Vergleich zum WHO-
Laborhandbuch (2021) lag der untere Grenzwert der Vitalitat fertiler Manner bei 54 % (47). Es
wurde in der vorliegenden Arbeit eine lineare Regression in Bezug zur Fertilisierungsrate

durchgefiuhrt. Die Vitalitat zeigte sich als nicht formal statistisch signifikant.
5.4 Hypoosmotischer Schwelltest

Ein weiteres Verfahren, um die Zellpermeabilitat zu testen, gelingt mit dem sogenannten HOS-
Test. Dieser beurteilt die Vitalitat der Spermatozoen in der Ejakulatanalyse und ist vergleichbar
mit der Vitalitditsmessung mittels Eosins (103). Van den Saffele et al. (1992) beschrieben, dass

diese beiden Funktionstests als reliable Alternativen einzustufen sind (104).

Die vitalen Spermien nehmen im hypoosmotischen Medium Flissigkeit auf, dabei schwellen
die Spermien an und die Flagellen wickeln sich auf (63). Alle Auspragungen der Verdnderung
der Flagellen werden berlcksichtigt und als vital bewertet (44). Die Beschreibung des HOS-
Tests mit schematischer Darstellung der strukturellen Verdnderung der Spermien wurde in

Kapitel 2.5.6 dieser Arbeit erortert.

Der Mittelwert des HOS-Test lag bei 74,10 %, bei einer Fallzahl von 1.526 Zyklen. Mittels
multipler linearer Regression zeigte sich ein formal signifikanter Zusammenhang des HOS-
Test in Bezug zur Embryonenqualitat (p = .031). Die Ergebnisse von Smith et al. (1992) zeigten,
dass der HOS-Test als ein zusatzlicher Pradiktor bei der Beurteilung mannlicher Subfertilitat
herangezogen werden kann (105). Fur die Reproduktionsmedizin ist die Kryokonservierung
ein wichtiger Bestandteil (106). Im Verlauf sollte die Vitalitat der Spermien mittels HOS-Test
nach Kryokonservierung ermittelt werden. Es zeigte sich in vergangenen Studien durch
Ozkavukcu et al. (2008), Hammadeh et al. (2001) und Mitchell et al. (2011), dass die Vitalitat

nach dem Einsatz der Kryokonservierung verringert sein kann (107-109).
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5.5 Mixed-Antiglobulin-Reaction-Test

Der MAR-Test, der Oberflachenantikorper auf den Spermien nachweisen kann, welche
wiederum zu Agglutination flihren koénnen, ist als fakultativ anzusehen. Eine in Kapitel 2.5.7
erlauterte Komplexbildung der Spermien mit den Antikdrpern, der Klassen IgG und IgA kann
im Verlauf die Motilitat reduzieren (44). Das WHO-Laborhandbuch hat 2021 definiert, dass
dabei eine Oberflachenbesetzung der Spermien durch Antikdrper von > 50 % die Ursache fir
eine Agglutination sein kann. Diese Antikdrperkomplexbildung kann zu einer verringerten
Fertilisierungsrate bei der IVF fuhren. Zudem kann die Mukus-Spermien-Penetration in vivo
beeintrachtigt sein (47, 66). Meinhardt et al. (2023) beschrieben, dass die immunologisch
begriindete Infertilitdt mit dem Anteil der Antispermienantikorper im Zusammenhang steht. Als
Pathomechanismus wird ebenfalls die Beeintréachtigung der Mukus-Spermien-Penetration
genannt. Zudem wurde eine Beeintrachtigung der Akrosomreaktion beobachtet und die
Bindung der Spermien an die Zona pellucida beschrieben (110).

In dieser Arbeit wurde der MAR-Test im nativen Basisspermiogramm bestimmt und der
Mittelwert lag bei dem Basisspermiogramm bei 1.526 Fallzyklen bei 1,3 %. Mithilfe der
multiplen linearen Regression liel3 sich ein formal signifikanter Zusammenhang in Bezug zur
Embryonenqualitat (p = .042) erkennen. Es liel3 sich kein formal signifikanter Zusammenhang
in Bezug zur Fertilisierungsrate, Schwangerschaftsrate und Lebendgeburtenrate feststellen.
Die Pravalenz der Antispermienantikdrper ist auch in dieser Arbeit gering, allerdings sollte
dieser Test fur die Beurteilung der Spermienfunktion nicht Uberschatzt werden. In der
Ubersichtsarbeit von Silva et al. (2021) wird wiederum auf die Notwendigkeit hingewiesen, den
MAR-Test in der Routinediagnostik der Ejakulatanalyse weiter durchzufiihren, da durch die
geringe Pravalenz der Antikérper-Komplexbildungen die Datenlage gering ausfallt. Durch die
weitere konsequente Durchfiihrung des MAR-Tests kénnen weitere vergleichbare Daten

gesammelt werden, welche den derzeitigen Wissensstand erweitern kdnnen.
5.6 Alter der Frau

Das zunehmende Alter der Frau fuhrt physiologisch durch die Abnahme der Gonadenfunktion
zu einer verringerten Fertilitdt (111). George et al. (2010) beschrieben in der vergangen Arbeit,
dass die ovarielle Reserve mit zunehmende Alter absinkt und die Fertilitdét nach dem 37.
Lebensjahr deutlich ricklaufig ist (112). Innerhalb der vorliegenden Arbeit lag das Alter der
Frau bei 1.530 Fallzyklen im Median bei 35 Jahren. Die haufigsten Lebendgeburten traten im
Alter von 29 bis 40 Jahren ein. Bei dem 39. Lebensjahr ist eine bemerkenswerte Erhéhung zu
erkennen. Ein Grund konnte sein, dass sich vor allem Paare mit 35 Jahren oder alter im
Kinderwunschzentrum vorstellen, wenn eine spontane Konzeption in den vorherigen Jahren

frustran war. Innerhalb dieser Arbeit konnte festgestellt werden, dass bei vorwiegend jingeren
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Frauen hier im Medianalter von 31 Lebensjahren vermehrt Mehrlingskinder, insbesondere

Drillinge, geboren wurden.

Die Erfolgsquoten fur Schwangerschaften und Lebendgeburten konnten getrennt nach Anzahl
der Eizellen im 2-Pronuklei-Stadium und nach Altersgruppen der Frauen dargestellt werden.
Nach dem Transfer einer 2-Pronuklei-Eizelle in die Gebarmutterhéhle folgten vor allem bei
jungeren Frauen im Alter von 26 bis 30 Lebensjahren die meisten Schwangerschaften mit
55 %, im Alter von 30 bis 35 Lebensjahren lag die Schwangerschaftsrate bei 37 %, danach
nahmen die Schwangerschaften stetig ab. Bei zwei und drei Eizellen im 2-Pronuklei-Stadium
zeigten sich ahnliche Daten. Eine geringe Fallzahl an Frauen uber 45 Jahren hatten in dieser
Arbeit gehaufte Schwangerschaften nach der Transmission von zwei 2-Pronuklei-Eizellen,
aber die Schwangerschaften fuhrten zu keiner Lebendgeburt.

In Bezug zu den Lebendgeburten zeigten die Daten &hnliche Verteilungen. Lebendgeburten
traten bei einer bis zwei Eizellen im 2-Pronuklei-Stadium vor allem bei Frauen im Alter von 26
bis 40 Lebensjahren ein. Bei einer transferierten 2-Pronuklei-Eizelle lag die
Lebendgeburtenrate im Alter von 26 bis 40 Lebensjahren bei 38,3 %. Nach dem 40.
Lebensjahr sank die Rate deutlich auf 3 %. In der Gruppe der Uber 45-jahrigen Frauen konnten
keine Lebendgeburten erzielt werden. Das deutsche IVF-Register (2023) beschrieb, dass die
Schwangerschafts- und Lebendgeburtenrate bei Frauen lber 40 Lebensjahren deutlich
absinkt (83). Dies deckt sich auch mit den Daten in dieser Arbeit. Bei drei transferierten
Eizellen im 2-Pronuklei-Stadium zeigte sich, dass besonders junge Frauen unter dem 25.
Lebensjahr Drillinge geboren haben. Dies ist kritisch zu bewerten, da bei Mehrlingsgraviditaten
auch die Wabhrscheinlichkeit fir Schwangerschaftskomplikationen und Frihgeburtlichkeit
ansteigt (113). Auch die Arbeit von Sabatini et al. (2008) zeigte, dass die
Schwangerschaftsraten altersabhangig sind und mit stetig zunehmendem Lebensalter absinkt
(124). In der vorliegenden Arbeit wurde eine multiple lineare Regression in Bezug zur
Fertilisierungsrate durchgefiihrt, bei der sich das Alter der Frau im nativen
Basisspermiogramm (p = .002) als auch im nativen Therapiespermiogramm (p = .010) und im
aufgearbeitetem Therapiespermiogramm (p = .011) als formal signifikanter Zusammenhang
zeigte. Zudem wurde auch eine multiple lineare Regression in Bezug zu den Lebendgeburten
durchgefuhrt. Dabei zeigte sich ebenfalls, dass ein formal signifikanter Zusammenhang der
Kontrollvariable Alter der Frau in Bezug zu den Lebendgeburten (p = < .001) vorhanden war.
Dies bestatigen auch die Arbeiten von Templeton (1996) und van Loendersloot et al. (2010).
Sie berichteten zuvor, dass der Eintritt der Schwangerschaft und das Austragen eines Kindes
bei jingeren Frauen wahrscheinlicher ist (115, 116). Als ein weiterer Einflussfaktor, der die
Schwangerschaft als auch das Austragen eines Kindes beeinflusst, ist das Auftreten von
Aneuploidien mit dem zunehmenden Lebensalter der Frau zu nennen (117, 118). Dieser

Einfluss der chromosomalen Anomalien sollte in Bezug auf die Beratung der Paare beachtet
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werden und stellt ein herausforderndes Thema in der Arbeit eines Reproduktionsmediziners

dar.

In der vorliegenden Arbeit konnte kein formal signifikanter Zusammenhang zwischen dem Alter
der Frau in Bezug zur Schwangerschaft dargestellt werden. Hingegen weist im nativen
Basisspermiogramm das Alter der Frau (p = .038) einen formal signifikanten Zusammenhang

in Bezug zur Embryonenqualitat auf.
5.7 Alter des Mannes

Das Alter des Mannes spielt ebenfalls eine wichtige Rolle in der Reproduktionsmedizin. Bereits
durch Kidd et al. (2001) wurde sowohl der Zusammenhang des Alters des Mannes auf die
Fertilisierungsrate als auch auf die Schwangerschaftsrate bei den Partnerinnen beschrieben
(119). Die Spermatogenese bleibt mit zunehmendem Alter erhalten, dennoch kann die Qualitat
des Spermiogramms stetig abnehmen (120). Kihnert et al. (2004) beschrieben, dass die
Morphologie der Spermien und damit die Normalformen jahrlich um 0,2 % bis 0,9 % abnimmt
(121). Im hoheren Alter folgen zunehmend DNA-Schaden, wodurch es zu vermehrter
Denaturierung und Fragmentierung kommen kann (122, 123).

In der vorliegenden Arbeit wurden 1.530 Zyklen ausgewertet. Im Median lag das Alter des
Mannes bei 37 Jahren. Ebenfalls traten die Lebendgeburten im Median bei jingeren Mannern
ein. Eine Lebendgeburt lag im Median bei 37 Jahren, bei Zwillingen lag das Alter im Median
bei 35 Jahren und bei Drillingen im Median bei 33 Lebensjahren. Diese Verminderung des
Lebensalters in Richtung juingerer Manner bei Mehrlingsgraviditaten war auch bei den Frauen
festzustellen. Innerhalb dieser Daten lag die Schwangerschaftsrate im Alter von 26 bis 35
Jahren bei einer Eizelle im 2-Pronuklei-Stadium bei 45 %, die Lebendgeburten wiederum bei
14 %. Bei einem Alter von Uber 55 Jahren lag die Schwangerschaftsrate bei 33 % und die
Lebendgeburtenrate ebenfalls bei 33 %. Dies zeigt auf, dass das Alter des Mannes ein Faktor
ist, der beriicksichtigt werden muss, aber im Gegensatz zum Alter der Frau keine limitierende
Variable darstellt. Bei der multiplen linearen Regression, die in dieser Arbeit durchgefihrt
wurde, wurde das Alter des Mannes als Kontrollvariable aufgenommen. Es zeigte sich in
Bezug zur Fertilisierungsrate, zur Embryonenqualitat, zur Schwangerschaftsrate und zur
Lebendgeburtenrate kein formal signifikanter Zusammenhang. Dabei sind unterschiedliche
biologische Vorgange des Mannes im Gegensatz zur Frau zu beachten, bei der die
Gonadenfunktion altersabhéngig ist. Wiederum bleibt beim Mann die Spermatogenese mit

zunehmendem Alter erhalten (2, 119).
5.8 In-vitro-Fertilisation

Ein wichtiges Verfahren in der Reproduktionsmedizin ist die In-vitro-Fertilisation. Bereits
412.230 Kinder wurden im Zeitraum von 1997 bis 2022 nach IVF-Zyklen geboren, mit
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steigender Tendenz (113). Die Erlauterungen der Grundlagen und tber das Verfahren der In-

vitro-Fertilisation wurde in Kapitel 2.7 beschrieben.

In dieser Arbeit wurden 1.530 Fallzyklen in der Gesamtstichprobe berlcksichtigt. Dabei kam

es zu einer Schwangerschaftsrate von 33 % und eine Lebendgeburtenrate von 25 %.

Im Vergleich zu den Daten des IVF-Registers (2023) betrug die Schwangerschaftsrate pro
Embryotransfer 30,7 %, im Jahr 2017 lag sie bei 26,2 %. Die Geburtenrate im Jahr 2022 lag
pro Embryotransfer bei 22 %. Die Daten des IVF-Registers sind mit den Ergebnissen der
vorliegenden Arbeit vergleichbar.

Bei IVF-Behandlungen spielt das Alter der Frau und die Dauer der Infertilitdt eine wichtige
Rolle und konnte in den Arbeiten von Gleicher et al. (2014, 2016) beschrieben werden (124,
125).

In der vorliegenden Arbeit wurden die kumulativen Schwangerschafts- und
Lebendgeburtenraten in Bezug zu den Spermiogrammparametern dargestellt. Die einzelnen
Parameter wurden in Wertebereiche eingeteilt, um so einen Grenzwert als Entscheidungshilfe
fur den Einsatz der IVF zu ermitteln. Eine klare Unterteilung der Manner in fertil und infertil
anhand von Spermiogrammparametern ist nicht mdglich, da die Werte der Parameter sich
Uberschneiden. Bei deutlicher Unterschreitung der eigenen ermittelten Grenzwerte sollte
deshalb die groRzugige Indikation zur ICSI gestellt werden. Fir die Grenzwertermittlung

wurden die Parameter des Basisspermiogramms in nativer Form berlicksichtigt.

Die progressive Gesamtmotilitat in Bezug zur kumulativen Schwangerschaftsrate stellte sich
wie folgt zusammen: Die PGM unter 15 % ging mit einer Schwangerschaftsrate von unter 3,6 %
einher. Wenn die PGM wiederum von 15% auf 30 % anstieg, stieg auch die
Schwangerschaftsrate auf 34,8 %. Die PGM unter 45 % beinhaltete 94,7 % der in der Studie
erfassten Schwangerschaften. Daher wére eine Grenze von 30 % fir die IVF, ethische und

gesellschaftliche Aspekte aulRer Acht gelassen, als medizinisch relevant anzusehen.

Die Morphologie unter 5 % beinhaltete eine kumulative Schwangerschaftsrate von 19,21 %.
Ein Anstieg der Morphologie auf 8 % ging mit einer Erh6hung der kumulativen
Schwangerschaftsrate auf tber 50 % einher. Bei unter 15 % der Spermienmorphologie wurden
87,2 % der Schwangerschaften erfasst. Daher wére ein relevanter Grenzwert der Morphologie

fur die IVF von unter 5 % zu diskutieren.

Die Matilitat A ist definiert als die Spermien, die sich schnell progressiv fortbewegen kénnen.
Eine Motilitat A von unter 5% beinhaltete eine Schwangerschaftsrate von unter 6 %.
Wiederum hat sich ein Motilitatsanstieg auf 15 % mit einer kumulativen Schwangerschaftsrate

von 43,5% dargestellt. Bei einer Motilitat A von 25% wurden Uber 90 % der
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Schwangerschaften erfasst. Daher ware ein Grenzwert der Motiliat A von 10 % bis 15 % zu

diskutieren.

Die Spermienkonzentration in Mio/ml zeigte in Bezug zur kumulativen Schwangerschaftsrate
in % folgende Werte: Eine Konzentration von < 15 Mio/ml ging mit einer Schwangerschaftsrate
von < 1,2 % einher. Ein Anstieg der Konzentration von 15 Mio/ml auf 30 Mio/ml ging mit einem
leichten Anstieg der kumulativen Schwangerschaftsrate auf 5,8 % einher. Bei einem Anstieg
der Konzentration auf 50 Mio/ml, stieg die Schwangerschaftsrate deutlich auf 21,4 %. Knapp
50 % der Schwangerschaften waren bei einer Konzentration von 75 Mio/ml nachzuweisen.

Daher ware ein Grenzwert der Spermienkonzentration von 50 Mio/ml zu diskutieren.

Die kumulative Lebendgeburtenrate in Bezug zu den einzelnen Parametern stellt sich wie folgt
zusammen: Die progressive Gesamtmotilitat < 15 % ging mit einer Lebendgeburtenrate unter
3,6 % einher. Unter 15 % sank die Rate deutlich ab. Eine PGM von 5 % geht mit einer
Lebendgeburtenrate von 0,7 % einher. Wiederum beinhaltete eine PGM von 30 % eine
Lebendgeburtenrate von 34,8 %. Ein Anstieg auf 45 % der PGM flhrte zu einer
Lebengeburtenrate von 94,7 %. Daher wére in Bezug zur PGM ein Grenzwert von 30 % zu

diskutieren.

Die Morphologie unter 3 % beinhaltet 6,1 % der kumulativen Lebendgeburtenrate. Der Anstieg
auf 5 % zeigte einen Anstieg der Lebendgeburtenrate auf 19,2 %. Bei einer Morphologie von
8 % waren 50 % der Lebendgeburten nachzuweisen. 87,1 % der Lebendgeburten lagen bei
15 % der morphologisch normalgeformten Spermien vor. In der Zusammenschau der Daten
ist ein Grenzwert flr den Einsatz der IVF von 5 % in Bezug zu der Spermienmorphologie
diskutabel.

Bereits Berntsen et al. (2021) haben in ihrer Vergleichsstudie eine Spermienmaorphologie von
Uber 4 % fir den Einsatz einer assistierte Reproduktionstherapie (ART) beschrieben (126).
Kohn et al. (2018) postulierten, dass die Morphologie der Spermien kein Pradiktor fir die
Fertilitat des Mannes sein muss (127). In einer alteren Studie von Coetzee et al. (1998) wurde
ein Bezug zu der Morphologie bei IVF-Behandlungen mit einem Referenzwert von 3 % bis 5 %
beschrieben (128).

Die Motilitat A <5 % geht mit einer Lebendgeburtenrate von 6 % einher. Bei einem Anstieg
von 15 % wurden 43,5 % der Lebendgeburten bestétigt. 90,6 % der Lebendgeburten waren
bei einer Motilitdt A von < 25 % vorhanden. Daher wéare ein Grenzwert von 15 % zu diskutieren.
Die Spermienkonzentration von < 30 Mio/ml zeigte eine Lebendgeburtenrate von 5,8 %. Bei
einem Anstieg auf 50 Mio/ml stieg auch die Lebendgeburtenrate auf 21,4 % an. 49 % der
Lebendgeburten waren bei einer Konzentration von < 75 Mio/ml vorhanden. Wiederum waren
fast 75 % der Lebendgeburten bei einer Konzentration von 100 Mio/ml nachweisbar. Der

Einsatz der IVF ist ab einer Spermienkonzentration von > 50 Mio/ml anhand der vorliegenden
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Daten zu begriinden. Daher ist unter Betrachtung der abfallenden Lebendgeburtenrate ein
Grenzwert von < 50 Mio/ml zu diskutieren. Unter diesem ermittelten Grenzwert sollte die
Indikation zur ICSI groRziigiger gestellt werden. Generell ist eine Indikationsstellung nicht
allein anhand der Spermienkonzentration medizinisch sinnvoll, sondern sollte in der

Zusammenschau der einzelnen Parameter erfolgen.
Tabelle 19

Ubersichtstabelle der Spermiogrammparameter in Bezug zu Referenzwerten.

Spermiogrammparamter  G-BA- WHO- WHO- Ermittelte
Richtlinie Referenzwerte Referenzwerte Grenzwerte flr
2017 2010 2021 :j\(/elg Einsatz der
(Icsl-

5.Perzentile +

fs’:gl'l'fjarf"’)”s' 95 %-Konfidenz-

9 Intervall
Spermienkonzentration <10 15 16 (15-18) <50
in Mio/ml

Progressive <30 40 42 (40-43) <30
Gesamtmotilitat (progr.

und nicht progr. in %)

Summe Spermien mit Kk.A. 32 k.A. k.A.
prog. Beweglichkeit in %

Motilitdt A (Spermien mit <25 30 (29-31) <15
schneller progr.

Beweglichkeit in %)

Spermienmorphologie <20 4 4 (3.9-4.0) <5

in %

Anmerkung: WHO-Laborhandbuch 2010; Referenzwerte: von Cooper et al. (2010); 5. Perzentile
der Ejakulatparameter von Mannern, deren Frauen innerhalb von zw6lf Monaten schwanger
wurden (44); WHO-Laborhandbuch 2021; Referenzwerte: von Campbell et al. (2021); 5.
Perzentile und 95 %-Konfidenzintervall. 5. Perzentile der Ejakulatparameter von M&annern,
deren Frauen innerhalb von zwolf Monaten schwanger wurden, dazu das 95 %-
Konfidenzintervall (47). Der G-BA hat Grenzwerte in Bezug zum Einsatz der IVF (2017) definiert.
Die Werte beziehen sich auf das Nativspermiogramm in  Abhangigkeit vom
Fertilisierungsversagen. Alle vier Kriterien sollten gleichzeitig erflllt sein, um eine ICSI zu
empfehlen. Wenn der Anteil an schnell-progressiven Spermien unter 15 % lag, ist dieser Faktor
allein eine Indikation zur ICSI (83). Die in der vorliegenden Arbeit ermittelten Grenzwerte sind

Entscheidungshilfen fur den Einsatz der IVF. Die Werte beziehen sich auf das native
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Basisspermiogramm in Abhangigkeit zur Schwangerschaft und Lebendgeburt. Unter den oben

genannten Referenzwerten sollte die Indikation zur ICSI grof3zigig gestellt werden.

Die Tabelle 19 stellt die klassischen Spermiogrammparameter in Bezug zu den definierten
Referenzwerten dar. Im Vergleich mit den Daten des G-BA (2017) ist die progressive
Gesamtmotilitat als berichteter Grenzwert von 30 % konform zu der vorliegenden Arbeit. Im
Vergleich zur WHO 2021 liegt der in dieser Arbeit ermittelte Grenzwert unter dem Wert der
WHO von 42 %. In einer Studie von Michelmann (1995) wurde die Motilitat der Spermien
untersucht. Die Ergebnisse der Untersuchung stimmen mit den Grenzwerten aus der
vorliegenden Arbeit Gberein. Michelmann (1995) zufolge, ist ein Grenzwert der Motilitéat A von
15 % fur eine IVF-Therapie notwendig, wahrend bei der progressiven Gesamtmotilitat ein
Grenzwert von 30 % zu empfehlen sei (129). Auch ein Zusammenhang zwischen den
progressiv-motilen Spermien und der Schwangerschaftsrate konnten mehrere vergangene
Arbeiten darstellen (130-132). Wahrend der In-vitro-Fertilisation werden die Spermien mit der
Eizelle zusammengebracht. Daher ist die Motilitdt flir diesen Vorgang von Bedeutung. Das
Spermium muss eigenstandig die Zona pellucida durchdringen, wahrend bei der ICSI ein
ausgewahltes Spermium in die Eizelle injiziert wird. Daher ist die hohere progressive
Gesamtmotilitat von > 30 % als auch die Matilitéat A von > 15 % als eine Art Mindestanforderung
fur die IVF zu betrachten. Barratt et al. (2011) beschrieben, dass vor allem die progressive
Gesamtmotilitat als ein wesentlicher Parameter angesehen werden sollte. Dies wurde durch
die WHO 2021 bestéatigt (47, 49).

Wiederum sind die Grenzbereiche fiir die Morphologie und die Matilitat A in dieser Arbeit in
Bezug zur kumulativen Schwangerschafts- und Lebendgeburtenrate deutlich niedriger, wenn
sie mit den Daten der G-BA verglichen werden. Die Daten der WHO 2021 nennen als unteren
Grenzwert 4 % in Bezug zur Morphologie, dies kommt dem Grenzwert in der vorliegenden
Arbeit von 5 % nahe. Die Motilitat A wird von der WHO 2021 als unterer Grenzwert mit 30 %
aufgefuhrt, womit er Uber dem in dieser Arbeit ermittelten Wert von 15 % liegt.

Die Spermienkonzentration lag mit < 50 Mio/ml als Grenzwert hoher als die von der G-BA
herausgegebenen Werte von < 10 Mio/ml. Die WHO beschrieb 2021 ebenfalls eine niedrige
Konzentration von < 16 Mio/ml. Da fur die ICSI eine Selektion der Spermien stattfindet, die fur
die Mikroinjektion in die Eizelle von Bedeutung ist, ware eine niedrigere
Spermienkonzentration als der in der vorliegenden Arbeit ermittelte Grenzwert von < 50 Mio/ml

durchaus zu diskutieren.

Die Daten, die die WHO 2021 aus der Arbeit von Campbell et al. (2021) herangezogen hat,
stammten von 3.500 Mannern, bei deren Frauen innerhalb eines Jahres keine
Schwangerschaft eintrat (133). Die WHO beschrieb in ihrer Auflage von 2021, dass keine

endgultige Beurteilung der Spermiogrammparameter in infertil oder fertil vorliegen darf. Zudem
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erlaubt der untere Grenzwert der Parameter auch keine klare Empfehlung, welche
reproduktionsmedizinischen Verfahren vorrangig eingesetzt werden sollten. Dagegen sollten
Entscheidungsgrenzen, sogenannte desicion limits, ermittelt werden, bei denen der Erfolg der
ART abzuschéatzen ist (47). Die ermittelten Daten innerhalb der vorliegenden Arbeit zeigen,
dass ebenfalls keine klaren Grenzwertempfehlungen der Spermiogrammparameter in Bezug
zum Einsatz der In-vitro-Fertilisation gegeben werden kodnnen. Sie dienen eher als
Entscheidungshilfen. Dagegen sollte die Indikation zur ICSI beim Unterschreiten der oben
genannten Parameter grof3zugig gestellt werden.

5.9 Karenzzeit

Fur die Ejakulatanalyse wird eine Karenzzeit von zwei bis maximal sieben Tagen empfohlen
(47). Durch die Begrenzung der Karenzzeit ist die Vergleichbarkeit der Ergebnisse fir die
Ejakulatanalyse gestiegen (134). Verschiedene Studien untersuchten die Karenzzeit in Bezug
zu den einzelnen Spermiogrammparametern, konnten jedoch keinen signifikanten
Zusammenhang der Parameter in Bezug zur Fertilisierung erkennen (17, 135, 136). Innerhalb
der empfohlenen Karenzzeit ist die Anzahl der progressiv-motilen Spermien am hochsten. Mit
zunehmender Karenzzeit beschrieben Blackwell und Zaneveld (1992), dass die
Spermienkonzentration, das Ejakulatvolumen und auch die Gesamtspermienanzahl
zunehmen kénnen (137). Wenn die sexuelle Karenz funf Tage Ubersteigt, wurde eine
Reduktion der Spermien mit Normalform beschrieben. Diese Verminderung der Spermien mit
ansteigender Karenzzeit konnten auch Pellestor et al. (1994) bestétigen (138). Marshburn et
al. (2010) veroffentlichten eine Arbeit, welche die Schwangerschaftsrate bei Intrauteriner-
Insemination in Bezug zur Karenzzeit betrachtete. Dabei waren die Schwangerschaftsraten
bei niedriger Karenzzeit (zwei bis drei Tage) héher (139). Jurema et al. (2005) konnten in ihrer
Studie ebenfalls die Zunahme der Schwangerschaften bestatigen (140). Ein mdoglicher
Alterungsprozess der Spermien wurde als Ursache angesehen. 2011 wurde von Gosalvez et
al. beschrieben, dass die Fragmentation der DNA deutlich abnimmt, wenn die Karenzzeiten
niedrig gehalten werden. Es wird eine Karenzzeit von 3 bis 24 Stunden postuliert (141). Dieses
Ergebnis wirde ebenfalls die Annahme stitzen, dass eine kirzere Karenzzeit fur die

Fertilisation und fur das Erreichen einer Schwangerschatft von Vorteil sein konnte.

In der vorliegenden Arbeit ist der Median der Karenzzeit bei funf Tagen. Dabei wurden 1.427
Fallzyklen ausgewertet. Es ist zu diskutieren, ob die Karenzzeit der Ejakulatanalyse in Zukunft
fur weitere Paare in Kinderwunsch-Zentren reduziert werden kann, um somit den

Alterungsprozess der Spermien zu verringern.
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6 Zusammenfassung

Weltweit wird die Infertilitat von Paaren im reproduktiven Alter auf 17,5 % geschatzt (3). Um
diesen Paaren die Hoffnung auf eine Schwangerschaft geben zu kénnen und Ursachen einer
Infertilitat auf Seiten des Mannes zu untersuchen, erfolgt neben der andrologischen Diagnostik
auch die Analyse des Ejakulates. Die WHO hat die klassischen Spermiogrammparameter
beschrieben, welche die Spermienkonzentration, Morphologie und die Motilitdt umfassen. Im
Verlauf kamen weitere Parameter als auch Spermienfunktionstest hinzu (44). Ziel dieser Arbeit
war es Zusammenhange zwischen den Spermiogrammparametern in Bezug zu der
Fertilisierungsrate, Embryonenqualitat, Schwangerschaft(-rate) und Lebendgeburten(-rate)
bei In-Vitro-Fertilisationen zu ermitteln. Es wurde dabei das Basisspermiogramm und das
Therapiespermiogramm in nativer und aufgearbeiteter Form analysiert. Mithilfe einer multiplen
linearen Regression konnte ein formal signifikanter Zusammenhang zwischen der
Fertilisierungsrate und der progressiven Gesamtmotilitdt, Motilitat A und der Morphologie
ermittelt werden. Das Alter der Frau zeigte sich in der multiplen linearen Regressionsanalyse
als formal signifikanter Pradiktor fur die Fertilisierungsrate als auch fur die Lebendgeburt. In
Bezug auf die Embryonenqualitat hat sich ebenfalls das Alter der Frau als formal signifikanter
Pradiktor erwiesen. Zudem stellte sich ein formal signifikanter Zusammenhang in Bezug zum
MAR- und HOS-Test dar. In der binar logistischen Regression in Bezug zu der
Schwangerschaft hat sich die Spermienkonzentration und die Matilitét B als formal signifikant
herausgestellt. Zur Bestimmung von Spermiogrammgrenzwerten fir den Einsatz der IVF
wurde eine explorative Datenanalyse mit den abhangigen Variablen Schwangerschaft und
Lebendgeburten durchgefiihrt. Anschlie3end erfolgte die kumulative tabellarische Darstellung
der Schwangerschafts- und Lebendgeburtenrate in Bezug zu den Spermiogrammparametern
aus Tabelle 20. Die ermittelten Daten innerhalb der vorliegenden Arbeit zeigen, dass keine
klare Grenzwertempfehlungen der Spermiogrammparameter in Bezug zum Einsatz der In-
vitro-Fertilisation gegeben werden konnen. Sie dienen eher als Entscheidungshilfen. Die
Grenzwerte werden dabei als Mindestanforderung fir die IVF betrachtet und bei deutlichem

Unterschreiten der Grenzwerte sollte die Indikation zur ICSI grof3ziigig ausgesprochen werden.

Tabelle 20

Ermittelte Grenzwerte der Spermiogrammparameter fiir den Einsatz der IVF.

Parameter Grenzwert
Spermienkonzentration in Mio/ml <50
Progressive Gesamtmotilitat in % <30
Motilitat A in % <15
Morphologie in % <5
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Zusammenfassung

Zusammenfassend ist die Ejakulatanalyse als wichtiger Bestandteil der Diagnostik
herauszustellen, um die Fertilitit des Mannes beurteilen zu kdénnen. Jedoch kdnnen die
Spermiogrammparameter auch in dieser Arbeit nicht als exakte Prognosefaktoren fir das
Outcome der IVF dienen. Nach der Beurteilung der Spermiogramme sollte eine konsequente
Indikationsstellung zur ICSI bei Unterschreitung der von der WHO (2021) empfohlenen
Grenzwerte erfolgen. Als ein Nachteil der ICSI sind jedoch neben héheren Kosten auch héhere

Fehlbildungsraten zu nennen.

Die Fertilisation stellt ein multifaktorielles Ereignis dar, welches von unterschiedlich vielen
Einflussfaktoren beider Geschlechter abhangig ist. Eine ausschlie3lich auf Ejakulatanalyse
und Spermiogrammparametern beruhende Diagnostik kann zudem keine prézise Aussage zur
Fertilitdt des Mannes geben. Die Kombination verschiedener Einflussfaktoren ist daher fiir eine
konkrete Diagnostik zu berticksichtigen.
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Anhang

Anhang
1. Binar logistische Regression
Anhang 1.1

Spermiogrammparameter in Bezug zur Schwangerschaft.

Variablen in der Gleichung
Regressionsk

oeffizientB Standardfehler Wald df Sig. Exp(B)
Schrit1*  BSPGn_Mo 0an 081 onn 1 Bas 1,000
BSPGn_ko -001 004 034 1 854 84949
BSPGNn_MA - 006 027 0463 1 818 994
BSPGn_ME 065 024 4952 1 026 1,067
BSPGN_Vi 031 025 1,581 1 204 1,031
BSPGn_MT - 054 0gs 320 1 571 48
BSPGn_HT - 021 021 1,006 1 316 880
BSPGa_MA 015 010 2317 1 128 1,016
BSPGa_ME -001 011 005 1 42 84949
BSPGa_ko 009 Joog 1,082 1 298 1,009
BSPGa_Mo - 019 034 311 1 ATT 81
TSPGN_ko - 003 004 5aa 1 443 aa7
TSPGn_MA - 009 023 168 1 694 991
TSPGn_MB - oo7 011 430 1 512 893
TSPGn_Mo -122 060 4127 1 042 BaA
TSPGa_ko 017 004 16,364 1 =001 1,017
TSPGa_MA - 005 Joog A06 1 524 9495
TSPGa_MB - 011 Joog 2,136 1 144 8849
AN - 043 030 2,040 1 153 58
A_F 023 037 374 1 538 1,023
kKonstante -1,088 2,198 244 1 B17 333

a. In Schritt 1 eingegebene Variabhlen: BSPGn_Mo, BSPGn_Ko, BSPGn_MA, BSPGn_ME, BSPGn_Vi,
BSPGNn_MT, BSPGn_HT, BSPGa_MA, BSFGa_MB, BSPGa_Ko, BSPGa_Mo, TSPGn_Ko, TSPGn_MA,
TSPGn_MB, TSPGn_Mo, TSPGa_Ko, TSPGa_MA, TSPGa_MB, A_M, A_F.

Anmerkung: BSPGn: Basisspermiogramm nativ (BSPGn_Mo: Morphologie; BSPGn_Ko:
Konzentration; BSPGn_MA: Moaotilitat A; BSPGn_MB: Motilitat B; BSPGn_Vi: Vitalitat;
BSPGn_MT: MAR-Test; BSPGn_HT: HOS-Test); BSPGa: Basisspermiogramm aufgearbeitet
(BSPGa_Mo: Morphologie; BSPGa_Ko: Konzentration; BSPGa_ MA: Matilitat A; BSPGa_MB:
Motilitdt B); TSPGn: Therapiespermiogramm aufgearbeitet (TSPGn_Mo: Morphologie;
TSPGn_Ko: Konzentration; TSPGn_MA: Motilitat A; TSPGn_MB: Motilitdt); TSPGa:
Therapiespermiogramm aufgearbeitet (TSPGa_Mo: Morphologie; TSPGa_Ko: Konzentration;
TSPGa_MA: Motilitdt A; TSPGa_MB: Motilitat); A_M: Alter der Mannes; A_F: Alter der Frau
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Anhang

2. Multiple lineare Regression
Anhang 2.1

Spermiogrammparameter in Bezug zur Befruchtungsrate.

Koeffizienten®

Micht standardisierte Standardisiare
Koeffizienten Koeffizientan
Regressionsk
Maodall oeflizientB Std.-Fehler Beta T Sig.
1 (Konstante) 78,278 5758 13,5584 =,001
AN -,094 07 - 028 -,883 ATT
A_F 409 134 097 3,049 0oz
BSPGn_MBE 1480 A07 J8T 1,776 O7E
BSPGn_kKo 011 010 0249 1,089 2T
BSPGn_Mo 285 0491 088 3148 ooz
BSPGN_Vi -,081 Q77 - 042 -1,067 291
BSPGNn_MT -,008 46 - 004 - 183 B4
BSPGn_HT -, 054 074 - 028 -, 729 AEGE
FMGEnN -,048 072 - 023 - 659 A10
a. Abhangige Variahle: BefRat
Anmerkung: PMGBn: Basisspermiogramm nativ Progressive Gesamtmotilitat
Koeffizienten®
Micht standardisierte Standardisiere
Koeffizienten Koeffizientan
Regressionsk
Modell oeffizientB Std.-Fehler Beta T Sig.

1 (Konstante) 78,447 8,693 9,024 =,001
A_IN -,324 J14as -,090 -1,660 098
A_F 388 263 081 1,633 26
BSPGa_MB -1249 Q76 -134 -1,700 0480
BSPGa_ko 044 030 01 1,445 144
BSPGa_Mo 220 12 01 1,967 050
FMGEa -,003 QLY -008 -,082 935

a. Abhangige Variahle: BefRat
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Koeffizienten®

Micht standardisierte
Koefizienten

Standardisierte
Koeffizienten

Regressionsk

Madall oeflizientB Std.-Fehler Beta T Sig.

1 (Konstante) 76,817 4 501 17,068 =001
A_M -,075 Jg07 - 022 -, 699 485
A_F 345 134 082 2,683 010
TSPGN_Ko 003 011 008 298 i
TSPGR_MA 238 072 a7 3,282 0m
TSPGN_Mo 045 086 014 525 600
FMGTR - 144 038 -108 -3,816 =001

a. Abhangige Variahle: BefRat
Koeffizienten®
Micht standardisierte Standardisierne
Koeffizienten Koeffizientan
Regressionsk

Maodall oeflizientB Std.-Fehler Beta T Sig.

1 (Konstante) 70124 4 663 15,037 =,001
A_M 031 g1 009 260 785
A_F 381 JED 080 2,544 011
TSPGa_Ko 023 013 051 1,742 a2
TSPGa_MA 120 063 15 1,909 0a7
PMGTa -123 027 -.283 -4 639 =001

a. Abhangige Variahle: BefRat
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Anhang 2.2

Spermiogrammparameter in Bezug zum Embryonenqualitat (Embryonenscore).

Koeffizienten®

Micht standardisierte Standardisiare
Koeffizienten Koeffizientan
Regressionsk
Maodall oeflizientB Std.-Fehler Beta T Sig.
1 (Konstante) 822,552 142163 5,786 =,001
AN -4 642 2,634 - 056 -1, 766 078
A_F -6,8849 330 - 066 -2,081 038
BSPGn_MBE 4100 2,646 044 1,549 21
BSPGn_kKo 256 266 027 1,003 316
BSPGn_Mo -2,837 2,237 - 035 -1,268 208
BSPGN_Vi 3374 1,802 070 1,774 076
BSPGNn_MT 2,295 1127 052 2,036 042
BSPGn_HT -3,956 1,833 -084 -2,158 031
FMGEnN 1,601 1,783 031 898 3649
a. Abhangige Variahle: EB_Score
Koeffizienten®
Micht standardisierte Standardisiere
Koeffizientan Koeffizientan
Regressionsk
Modell oeffizientB Std.-Fehler Beta T Sig.

1 (Konstante) 1146 780 180,688 6,014 =,001
AN -7,661 4275 -,0949 -1,7490 074
A_F -8,876 5,554 - 086 -1,5498 g1
BSPGa_MB 350 1,658 017 211 B33
BSPGa_ko -,223 JGE1 - 024 -, 337 736
BSPGa_Mo 2,619 2,448 056 1,069 285
FMGEa -1,221 Aa0a -130 -1,344 74

a. Abhdngige Variable: EB_Score
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Koeffizienten®

Micht standardisierte
Koefizienten

Standardisierte
Koeffizienten

Regressionsk

Madall oeflizientB Std.-Fehler Beta T Sig.

1 (Konstante) 867,433 111,106 7,807 =001
A_M -4,939 2,641 - 060 -1,870 062
A_F -6,238 3,302 - 060 -1,889 058
TSPGN_Ko 278 271 027 1,029 304
TSPGR_MA 1,919 1,788 032 1,073 283
TSPGN_Mo 183 2,129 002 086 Reich
FMGTR -, 635 832 - 020 -,682 A86

a. Abhdngige Variahle: EB_Score
Koeffizienten®
Micht standardisierte Standardisierne
Koeffizienten Koeffizientan
Regressionsk

Maodall oeflizientB Std.-Fehler Beta T Sig.

1 (Konstante) 865,538 116,255 7,445 =,001
A_M -5,642 3,014 - 067 -1,839 066
A_F -5, 676 3,738 - 085 -1,519 128
TSPGa_Ko 487 326 042 1,401 62
TSPGa_MA 9491 1,871 038 631 528
PMGTa -,338 61 - 032 -511 6049

a. Abhdngige Variahle: EB_Score
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Anhang 2.3

Spermiogrammparameter in Bezug zur Lebendgeburt.

Koeffizienten®

Micht standardisierte Standardisiare
Koeffizienten Koeffizientan
Regressionsk
Maodall oeflizientB Std.-Fehler Beta T Sig.
1 (Konstante) 67 71 5,640 =,001
AN -,004 003 - 037 -1,174 241
A_F - 016 004 -131 -4.109 =001
BSPGn_MBE 001 003 010 402 62
BSPGn_kKo 1,785E-6 aan ,0on 006 095
BSPGn_Mo 003 003 036 1,274 203
BSPGN_Vi 001 002 014 473 G636
BSPGNn_MT 001 001 025 871 332
BSPGn_HT -,0o2 o2 - 028 -, 726 468
FMGEnN 000 002 - 002 - 072 942
a. Abhéngige Variable: LG
Koeffizienten®
Micht standardisierte Standardisiere
Koeffizientan Koeffizientan
Regressionsk
Modell oeffizientB Std.-Fehler Beta T Sig.

1 (Konstante) 1,042 233 4470 =,001
AN -,0049 00a - 094 -1,696 091
A_F -012 a7 - 042 -1,704 J0aa
BSPGa_MB -,004 002 - 151 -1,873 062
BSPGa_ko 000 001 -0249 -, 402 688
BSPGa_Mo -,001 003 -013 -, 246 806
FMGEa 001 001 a2 947 344

a. Abhangige Variable: LG
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Koeffizienten®

Micht standardisierte
Koefizienten

Standardisierte
Koeffizienten

Regressionsk

Madall oeflizientB Std.-Fehler Beta T Sig.

1 (Konstante) 827 134 6,923 =001
A_M -,004 003 - 036 -1,124 261
A_F - 016 004 -3 -4.134 =,001
TSPGN_Ko 000 000 015 573 56T
TSPGR_MA -,001 oz -0z0 -,G84 484
TSPGN_Mo 001 003 008 294 it
FMGTR 001 001 025 888 374

a. Abhangige Variahle: LG
Koeffizienten®
Micht standardisierte Standardisierne
Koeffizienten Koeffizientan
Regressionsk

Maodall oeflizientB Std.-Fehler Beta T Sig.

1 (Konstante) 947 138 6,872 =,001
A_M -,005 004 -0481 -1,416 a7
A_F -015 004 -120 -3,347 =001
TSPGa_Ko 000 000 028 930 353
TSPGa_MA -,001 oz - 026 -423 672
PMGTa oon 001 004 NES 888

a. Abhangige Variahle: LG
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Anhang 2.4

Spermiogrammparameter in Bezug zur Extrauteringraviditat.

Variablen in der Gleichung

Regressionsk

oeffizientB Standardfehler Wald df Sig. Exp(B)
Schritt1®  A_F =137 187 B3T 1 a4 872
A M 074 134 305 1 Aa1 1,077
BSPGn_Mo -, 1498 267 562 1 A68 820
BSPGn_Ko 013 015 762 1 386 1,013
BSPGn_MA -, 084 16 214 1 44 948
BSPGn_MB 035 a7 133 1 715 1,036
BSPGN_Vi -,0a8 073 1,478 1 224 915
BSPGn_MT -7,956 764,219 000 1 292 000
BSPGn_HT -,024 086 183 1 GG JATE
BSPGa_MA -,028 030 802 1 342 Aa72
BSPGa_MB -,034 043 B3 1 A27 66
BSPGa_ko -,071 048 2,112 1 146 932
BSPGa_Mo 180 108 2,681 1 Jm 1,187
Konstante 7,548 7,746 9680 1 330 1887430
a.In Schritt 1 eingegebene Variablen: A_F, A_M, BSPGn_Mo, BSPGn_Ko, BSPGn_MA, BSPGn_ME,
BSPGR_Vi, BSPGn_MT, BSPGn_HT, BSPGa_MA BSPGa_MB, BSPGa_Ko, BSPGa_Mo.
Variablen in der Gleichung
Regressionsk
oeffizientB Standardfehler ‘Wald df Sig. ExpiB)
Schritt1*  TSPGn_Ko 014 011 1,649 1 213 1,014
TSPGN_MA -038 &2 528 1 AEB 63
TSPGN_MB JED 026 5,880 1 018 1,062
TSPGn_Mo -035 0490 86 1 G693 65
TSPGa_ko -023 015 2,307 1 128 ATT
PMGTa - 017 017 948 1 330 983
TSPGa_MA -024 047 268 1 G111 JAT6
A_M 014 080 03z 1 858 1,014
A_F -173 094 3,420 1 J64 A4
Konstante A96 3,013 027 1 (BES 1,643

a.In Schritt 1 eingegebene Yariablen: TSPGn_Ko, TSPGn_MA, TSPGn_ME, TSPGn_Mo, TSPGa_Ko,
PMGTa, TSPGa_MA, A_M, A_F.
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3. Explorative Datenanalyse

Anhang 3.1
Progressive Gesamtmotilitiat in Bezug zur Schwangerschaft
55
% der
Std - Gesamtsumm % der Geometrische
PMGER Mittelwert M Abweichung Spannweite ] Gesamtanzahl s Mittel Schiefe Median
[ 00 1 [ 0,0% 0,1% 00 00
1 0o 1 . 0 0,0% 0,1% 0o . 0o
2 33 B 518 1 0,4% 0,4% a0 968 0o
5 50 2 707 1 0,2% 0,1% 00 . 50
10 25 8 463 1 0,4% 0,5% 00 1,440 00
13 50 2 7o7 1 0,2% 0,1% 0o . 50
15 46 35 505 1 32% 23% 00 180 00
20 39 79 491 1 6,1% 52% 00 443 00
25 24 134 428 1 6,3% 8,8% 0o 1,239 0o
30 32 265 468 1 16,8% 17.3% a0 T72 00
35 34 441 475 1 29,8% 28,8% 00 BET 00
40 | 274 465 1 17,0% 17,9% 00 807 00
43 50 2 o7 1 0,2% 0,1% 0o . 50
45 35 200 480 1 14.0% 131% a0 B11 00
50 34 65 77 1 4,3% 42% 00 £39 00
55 33 15 488 1 1,0% 1,0% 00 788 00
Insgesamt 33 1530 AT 1 100,0% 100,0% 00 720 00
Anhang 3.2
Motilitat A in Bezug zur Schwangerschaft
S8
% der
Std.- Gesamtsumm % der Geometrische

BSPGn_MA Mittelwert N Abweichung Spannweite e Gesamtanzahl s Mittel Schiefe Median
0 .00 1 . 0 0,0% 01% 00 . 00
1 33 9 500 1 0,6% 0,6% ,00 857 .00
5 35 81 AT9 1 55% 53% .00 661 00
10 35 297 479 1 20,8% 194% .00 616 .00
15 .30 276 461 1 16,6% 181% 00 855 00
18 50 2 q07 1 0,2% 0,1% ,00 . 50
20 )| 460 464 1 28,5% 301% 00 809 00
25 33 258 472 1 17,0% 16,9% 00 711 00
30 38 13 488 1 9,9% 8,6% ,00 ,493 .00
35 33 12 492 1 0,8% 0,8% 00 812 00
40 50 2 707 1 0,2% 01% .00 . 50
Insgesamt 33 1529 AT 1 100,0% 100,0% ,00 719 ,00
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Anhang 3.3
Morphologie in Bezug zur Schwangerschaft
S8
% der
Std - Gesamtsumm % der Geometrische

BSPGn_Mo  Mittelwert M Abweichung Spannweite =] Gesamtanzahl s Mittel Schiefe Median
.00 43 7 535 1 0,6% 46 .00 374 .00
1,00 50 10 827 1 1,0% 65 ,00 000 50
1,10 ,00 1 0 0,0% 07 ,00 ,00
1,50 1,00 1 . 0 0,2% 07 00 . 1,00
2,00 a7 19 496 1 1,4% 1.24 ,00 593 ,00
2,25 ,00 1 0 0,0% 07 ,00 ,00
2,50 1,00 1 . 0 0,2% 07 00 . 1,00
2,75 33 3 577 1 0,2% 20 00 1,732 00
3,00 35 51 483 1 3,6% 3.33 ,00 634 ,00
3,25 50 2 707 1 0,2% 13 ,00 . 50
3,50 25 8 463 1 0,4% 52 00 1,440 00
378 43 7 535 1 0,6% 46 .00 374 .00
4,00 34 56 478 1 3,8% 3.66 ,00 698 ,00
4,25 67 ] 500 1 1,2% A9 ,00 -.857 1,00
4,50 42 12 515 1 1,0% 78 00 1388 00
475 20 10 422 1 0,4% 65 ,00 1,779 ,00
5,00 34 96 ATT 1 6,5% 6.27 ,00 668 ,00
5,25 25 a4 500 1 0,2% 26 00 2,000 00
550 13 15 352 1 0,4% a8 .00 2,405 .00
575 33 3 877 1 0,2% 20 ,00 1,732 ,00
6,00 30 106 461 1 6,3% 6.93 ,00 876 ,00
6,25 40 5 548 1 0,4% 33 00 608 00
6,50 33 21 483 1 1,4% 137 .00 763 .00
6,75 A5 11 522 1 1,0% 72 ,00 213 ,00
7,00 31 132 465 1 8,1% 8.63 ,00 828 ,00
7.25 25 ] 463 1 0,4% 52 00 1,440 00
7,50 50 20 813 1 2,0% 1.31 ,00 000 50
7,75 1,00 1 . 0 0,2% 07 ,00 . 1,00
8,00 30 149 461 1 8,9% 9.74 00 871 00
8,25 13 8 354 1 0,2% 52 .00 2,828 .00
8,50 ,00 13 000 0 0,0% 85 ,00 . ,00
9,00 29 98 454 1 5,5% 6.41 ,00 963 ,00
9,25 50 2 707 1 0,2% 13 00 . 50
9,50 A7 6 408 1 0,2% 39 ,00 2,449 ,00
10,00 27 109 444 1 5,7% 712 ,00 1,074 ,00
10,50 ,00 1 . 0 0,0% 07 ,00 . ,00
11,00 138 85 487 1 6,3% 556 00 518 00
11,50 67 3 877 1 0,4% 20 ,00 -1,732 1,00
12,00 A1 91 494 1 7,3% 595 ,00 387 ,00
12,50 00 2 000 0 0,0% 13 00 . 00
13,00 31 55 466 1 3,4% 350 .00 850 .00
13,50 1,00 1 . 0 0,2% 07 ,00 . 1,00
14,00 39 49 492 1 3,8% 3.20 ,00 475 ,00
15,00 136 42 485 1 3,0% 275 00 618 00
1575 ,00 3 000 0 0,0% 20 ,00 . ,00
16,00 22 49 422 1 2,2% 3.20 ,00 1,363 ,00
17,00 36 33 489 1 2,4% 216 ,00 594 ,00
18,00 A6 24 508 1 2,2% 157 00 178 00
19,00 36 25 490 1 1,8% 1.63 ,00 621 ,00
20,00 32 19 478 1 1,2% 1.24 ,00 862 ,00
21,00 40 5 548 1 0,4% 33 00 608 00
22,00 50 2 707 1 0,2% 13 .00 50
23,00 60 5 548 1 0,6% 33 ,00 -,609 1,00
24,00 ,00 3 000 0 0,0% 20 ,00 . ,00
25,00 14 7 378 1 0,2% 46 00 2,646 00
26,00 50 4 877 1 0,4% 26 ,00 000 50
27,00 1,00 2 000 0 0,4% 13 ,00 1,00
28,00 ,00 2 000 0 0,0% 13 ,00 ,00
29,00 50 2 707 1 0,2% 13 00 50
31,00 1,00 1 0 0,2% 07 ,00 1,00
32,00 ,00 1 . 0 0,0% 07 ,00 . ,00
33,00 60 5 548 1 0,6% 33 00 - 609 1,00
34,00 .00 1 0 0,0% o7 .00 .00
4500 1,00 1 . 0 0,2% 07 ,00 1,00
76,00 50 2 707 1 0,2% 13 ,00 . 50
Insgesamt Rek] 1530 A7 1 100,0% 100.00 oo 720 oo
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Anhang 3.4

Spermienkonzentration in Bezug zur Schwangerschaft

SS

Std.- %der %der Geomet Std.- %der %der Geomet
BSPGn Mittelwe Abweic Spannw Gesamt Gesamt risches BSPGn Mittelwe Abweic Spannw Gesamt Gesamt risches
_Ko 1 N hung eite  summe anzahl Mittel Schiefe Median _Ko 18 hung summe anzahl Mittel Schiefe Median
.0 0,33 3 0577 1 0,2% 0,2% 0,00 1,732 0,00 775 0,80 5 0,447 0,8% 0,3% 0,00 -2,236 1,00
1,7 1,00 1 0 0,2% 0,1% 1,00 1,00 78,0 0,33 9 0,500 0,6% 0,6% 0,00 0,857 0,00
38 1,00 1 0 02% 0,1% 1,00 1,00 78,5 0,00 2 0,000 0,0% 0,1% 0,00 0,00
4,6 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 79,0 0,33 12 0,492 0,8% 0,8% 0,00 0,812 0,00
10,0 0,50 2 0,707 1 02% 0,1% 0,00 0,50 79,5 0,50 2 0,707 02% 0,1% 0,00 0,50
11,0 1,00 1 0 02% 0,1% 1,00 1,00 80,0 0,38 60 0,490 4,5% 3,9% 0,00 0,492 0,00
12,0 0,50 2 0,707 1 02% 01% 0,00 0,50 81,0 0,33 3 0577 02% 02% 0,00 1,732 0,00
14,0 1,00 1 0 02% 0,1% 1,00 1,00 81,5 0,33 3 0577 02% 02% 0,00 1,732 0,00
14,5 0,00 2 0,000 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 82,0 0,00 5 0,000 0,0% 0,3% 0,00 0,00
15,0 0,25 4 0,500 1 02% 03% 0,00 2,000 0,00 82,5 0,33 3 0577 02% 0.2% 0,00 1,732 0,00
16,0 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 83,0 0,29 7 0,488 0,4% 0,5% 0,00 1,230 0,00
17,0 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 84,0 0,38 8 0518 06% 05% 0,00 0,644 0,00
19,0 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 85,0 0,20 35 0,406 1,4% 2,3% 0,00 1,568 0,00
20,0 0,43 7 0,535 1 06% 05% 0,00 0,374 0,00 86,0 0,50 4 0577 04% 03% 0,00 0,000 0,50
215 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 86,5 1,00 1 02% 0,1% 1,00 1,00
22,0 0,17 6 0,408 1 0,2% 0,4% 0,00 2,449 0,00 87,5 0,36 11 0,505 0,8% 0,7% 0,00 0,661 0,00
225 1,00 1 0 02% 01% 1,00 1,00 88,0 0,33 9 0,500 06% 0,6% 0,00 0,857 0,00
23,0 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 88,5 0,33 3 0577 0,2% 0,2% 0,00 1,732 0,00
235 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 89,0 0,08 12 0,289 02% 0,8% 0,00 3,464 0,00
24,0 0,50 2 0,707 1 02% 0,1% 0,00 0,50 90,0 0,25 51 0,440 2,6% 3,3% 0,00 1,159 0,00
25,0 0,30 10 0,483 1 06% 0,7% 0,00 1,035 0,00 91,0 0,20 5 0,447 02% 03% 0,00 2,236 0,00
26,0 0,17 6 0,408 1 02% 0,4% 0,00 2,449 0,00 92,5 0,40 5 0,548 04% 03% 0,00 0,609 0,00
275 0,00 2 0,000 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 93,0 0,33 9 0,500 0,6% 0,6% 0,00 0,857 0,00
28,0 1,00 1 0 02% 0,1% 1,00 1,00 94,0 0,57 7 0,535 08% 05% 0,00 -0,374 1,00
29,0 0,57 7 0,535 1 0,8% 0,5% 0,00 -0,374 1,00 95,0 0,32 34 0475 2,2% 2,2% 0,00 0,790 0,00
30,0 0,55 22 05510 1 2,4% 1,4% 0,00 -0,196 1,00 96,0 0,00 2 0,000 0,0% 0,1% 0,00 0,00
31,0 1,00 3 0,000 0 0,6% 0.2% 1,00 1,00 97,0 1,00 2 0,000 0,4% 0,1% 1,00 1,00
32,0 0,50 6 0,548 1 06% 0,4% 0,00 0,000 0,50 97,5 0,43 7 0,535 06% 05% 0,00 0,374 0,00
32,5 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 98,0 1,00 1 02% 0,1% 1,00 1,00
33,0 0,00 1 0 0,0% 01% 0,00 0,00 99,0 1,00 1 02% 0,1% 1,00 1,00
34,0 0,33 6 0,516 1 04%  0,4% 0,00 0,968 0,00 100,0 0,31 61 0,467 38% 4,0% 0,00 0,835 0,00
35,0 0,50 12 0,522 1 1,2% 0,8% 0,00 0,000 0,50 102,0 1,00 1 0,2% 0,1% 1,00 1,00
36,0 0,00 2 0,000 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 102,5 0,50 2 0,707 02% 0,1% 0,00 0,50
37,0 0,00 2 0,000 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 103,0 0,00 4 0,000 0,0% 0,3% 0,00 0,00
375 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 104,0 0,67 3 0577 04% 0.2% 0,00 -1,732 1,00
38,0 0,14 7 0378 1 02% 05% 0,00 2,646 0,00 105,0 0,19 26 0,402 1,0% 1,7% 0,00 1,659 0,00
39,0 0,43 7 0,535 1 06% 05% 0,00 0,374 0,00 107,5 0,50 2 0,707 02% 0,1% 0,00 0,50
39,5 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 110,0 0,30 37 0463 2,2% 2,4% 0,00 0,925 0,00
40,0 0,26 34 0448 1 1,8% 2,2% 0,00 1,117 0,00 111,0 0,00 3 0,000 0,0% 0,2% 0,00 0,00
40,5 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 113,0 0,29 7 0488 04% 05% 0,00 1,230 0,00
41,0 0,00 2 0,000 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 114,0 0,00 3 0,000 0,0% 0.2% 0,00 0,00
42,0 0,11 9 0,333 1 02% 0,6% 0,00 3,000 0,00 115,0 0,44 27 0,506 2,4% 1,8% 0,00 0,237 0,00
43,0 0,40 5 0,548 1 04% 03% 0,00 0,609 0,00 118,0 0,50 2 0,707 02% 0,1% 0,00 0,50
435 0,00 3 0,000 0 0,0% 02% 0,00 0,00 120,0 0,32 19 0478 1,2% 1,2% 0,00 0,862 0,00
44,0 0,38 8 0,518 1 06% 05% 0,00 0,644 0,00 1215 0,50 2 0,707 02% 0,1% 0,00 0,50
44,5 0,50 2 0,707 1 0,2% 0,1% 0,00 0,50 123,0 0,00 1 0,0% 0,1% 0,00 0,00
45,0 0,24 21 0,436 1 1,0% 1,4% 0,00 1,327 0,00 124,0 0,00 1 0,0% 0,1% 0,00 0,00
45,5 1,00 2 0,000 0 0,4% 0,1% 1,00 1,00 125,0 0,33 21 0483 1,4% 1,4% 0,00 0,763 0,00
46,0 0,40 5 0,548 1 04% 03% 0,00 0,609 0,00 126,0 0,50 2 0,707 02% 0,1% 0,00 0,50
46,5 1,00 1 0 02% 0,1% 1,00 1,00 127,5 0,00 1 0,0% 0,1% 0,00 0,00
47,0 0,17 6 0,408 1 02% 0,4% 0,00 2,449 0,00 129,0 0,00 4 0,000 0,0% 03% 0,00 0,00
475 1,00 1 0 02% 0,1% 1,00 1,00 130,0 0,48 27 0,509 2,6% 1,8% 0,00 0,079 0,00
48,0 0,25 8 0,463 1 0,4% 0,5% 0,00 1,440 0,00 132,5 0,00 2 0,000 0,0% 0,1% 0,00 0,00
48,5 1,00 1 0 02% 0,1% 1,00 1,00 134,0 0,00 2 0,000 0,0% 0,1% 0,00 0,00
49,0 0,27 22 0,456 1 1,2% 1,4% 0,00 1,097 0,00 135,0 0,36 11 0,505 0,8% 0,7% 0,00 0,661 0,00
49,5 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 137,5 0,00 1 0,0% 0,1% 0,00 0,00
50,0 0,33 58 0473 1 3,8% 3,8% 0,00 0,754 0,00 140,0 0,53 19 0,513 2,0% 1,2% 0,00 -0,115 1,00
50,5 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 142,0 0,00 1 0,0% 0,1% 0,00 0,00
51,0 0,35 17 0,493 1 1.2% 1,1% 0,00 0,677 0,00 145,0 0,56 9 0,527 1,0%  0,6% 0,00 -0,271 1,00
51,5 1,00 1 0 0,2% 0,1% 1,00 1,00 147,5 0,00 1 0,0% 0,1% 0,00 0,00
52,0 0,20 5 0,447 1 02% 03% 0,00 2,236 0,00 148,0 1,00 1 02% 0,1% 1,00 1,00
52,5 0,67 3 0577 1 0,4% 0,2% 0,00 -1,732 1,00 150,0 0,33 15 0,488 1,0% 1,0% 0,00 0,788 0,00
53,0 0,29 14 0,469 1 0,8% 0,9% 0,00 1,067 0,00 155,0 0,40 20 0,503 1,6% 1,3% 0,00 0,442 0,00
53,5 0,33 3 0577 1 0,2% 0.2% 0,00 1,732 0,00 160,0 0,80 5 0,447 0,8% 0,3% 0,00 -2,236 1,00
54,0 0,71 7 0,488 1 1,0%  0,5% 0,00 -1,230 1,00 161,0 1,00 1 02% 0,1% 1,00 1,00
54,5 1,00 1 0 02% 0,1% 1,00 1,00 164,0 0,00 1 0,0% 0,1% 0,00 0,00
55,0 0,35 40 0,483 1 2,8% 2,6% 0,00 0,654 0,00 165,0 0,13 8 0,354 02% 05% 0,00 2,828 0,00
57,0 0,00 9 0,000 0 0,0% 0,6% 0,00 0,00 168,0 0,00 2 0,000 0,0% 0,1% 0,00 0,00
58,0 0,33 12 0,492 1 0,8% 0,8% 0,00 0,812 0,00 170,0 0,30 10 0,483 0,6% 0,7% 0,00 1,035 0,00
58,5 0,33 3 0577 1 02% 0.2% 0,00 1,732 0,00175,0 0,40 5 0,548 04% 03% 0,00 0,609 0,00
’59,0 0,29 7 0,488 1 0,4% 0,5% 0,00 1,230 0,00 ’180,0 0,33 12 0,492 0,8% 0,8% 0,00 0,812 0,00
:60,0 0,24 54 0,432 1 2,6% 3,5% 0,00 1,248 0,00 :185,0 0,40 5 0,548 04% 03% 0,00 0,609 0,00
61,0 0,30 10 0,483 1 06% 0,7% 0,00 1,035 0,00 190,0 0,25 8 0,463 04% 05% 0,00 1,440 0,00
62,0 0,00 5 0,000 0 0,0% 03% 0,00 0,00195,0 0,33 3 0577 02% 02% 0,00 1,732 0,00
63,0 0,40 5 0,548 1 04% 03% 0,00 0,609 0,00 196,0 1,00 1 02% 0,1% 1,00 1,00
'64,0 0,25 4 0,500 1 0,2% 0,3% 0,00 2,000 0,00 '200,0 0,17 6 0,408 0,2% 0,4% 0,00 2,449 0,00
65,0 0,28 47 0,452 1 2,6% 3,1% 0,00 1,032 0,00 205,0 0,25 8 0,463 04% 05% 0,00 1,440 0,00
’65,5 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 ’210,0 0,33 3 0577 0,2% 0,2% 0,00 1,732 0,00
:66,0 0,38 8 0,518 1 06% 05% 0,00 0,644 0,00 :215,0 1,00 1 02% 0,1% 1,00 1,00
66,5 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 221,0 0,67 3 0577 04% 02% 0,00 -1,732 1,00
67,0 0,60 5 0,548 1 06% 03% 0,00 -0,609 1,00 225,0 0,50 4 0577 04% 03% 0,00 0,000 0,50
67,5 0,18 11 0,405 1 04% 0,7% 0,00 1,923 0,00 230,0 0,67 3 0577 04% 02% 0,00 -1,732 1,00
'68,0 0,44 18 05511 1 1,6% 1,2% 0,00 0,244 0,00 '235,0 0,00 1 0,0% 0,1% 0,00 0,00
69,0 0,33 9 0,500 1 06% 0,6% 0,00 0,857 0,00 240,0 0,67 3 0577 04% 02% 0,00 -1,732 1,00
'70,0 0,23 61 0424 1 2,8% 4,0% 0,00 1,319 0,00 '245,0 1,00 1 0,2% 0,1% 1,00 1,00
70,5 0,25 4 0,500 1 02% 03% 0,00 2,000 0,00 250,0 0,50 2 0,707 02% 0,1% 0,00 0,50
’71,0 0,40 5 0,548 1 0,4% 0,3% 0,00 0,609 0,00 ’260,0 0,25 4 0,500 0,2% 0,3% 0,00 2,000 0,00
:72,0 0,50 8 0,535 1 08% 05% 0,00 0,000 0,50 :280,0 0,00 1 0,0% 0,1% 0,00 0,00
72,5 0,67 3 0577 1 04% 02% 0,00 -1,732 1,00 290,0 0,50 2 0,707 02% 0,1% 0,00 0,50
73,0 0,25 8 0,463 1 04% 05% 0,00 1,440 0,00 320,0 1,00 1 02% 0,1% 1,00 1,00
74,0 0,25 4 0,500 1 02% 03% 0,00 2,000 0,00 365,0 0,67 3 0577 04% 02% 0,00 -1,732 1,00
'75,0 0,43 28 0,504 1 2,4% 1,8% 0,00 0,305 0,00 '500,0 0,00 1 0,0% 0,1% 0,00 0,00
75,5 0,50 2 0,707 1 02% 0,1% 0,00 0,50 Insgesa 0,33 0 0471 100,0% 100,0% 0,00 0,720 0,00

mt

’76,0 0,50 6 0,548 1 0,6% 0,4% 0,00 0,000 0,50
'76,5 0,00 3 0,000 0 0,0% 0,2% 0,00 0,00
77,0 0,33 6 0,516 1 04%  0,4% 0,00 0,968 0,00
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Anhang

Anhang 3.5
Progressive Gesamtmotilitiat in Bezug zur Lebendgeburt
LG
% der
Std - Gesamtsumm % der Geometrische
PMGEn Mittelwert K] Abweichung Spannweite =} Gesamtanzahl s Mittel Schiefe Median
0 00 1 [i 0,0% 0,1% oo 00
1 00 1 . 0 0,0% 0,1% 00 00
2 00 6 000 i 0,0% 0,4% Rili] 00
5 00 2 000 0 0,0% 0,1% 00 . 00
10 25 8 707 2 0,5% 0,5% oo 2,828 00
13 00 2 000 i 0,0% 0,1% Rili] . 00
15 34 35 684 2 I1% 2,3% 00 1,783 00
20 29 79 510 2 5.9% 5,2% Rili] 1,517 00
25 23 134 484 2 3,0% 8,8% 00 2,038 00
30 28 265 BT4 2 18,8% 17,3% Rili] 1,974 00
35 22 441 511 2 25 4% 28,8% Rili] 2,240 00
40 24 274 542 2 17.0% 17.9% 00 2,189 00
43 00 2 000 i 0,0% 0,1% Rili] . 00
45 31 200 634 3 16,2% 131% 00 2,184 00
50 23 65 460 2 3,9% 4,2% Rili] 1,794 00
55 33 15 B17 2 1,3% 1,0% 00 1,782 00
Insgesamt 25 1530 546 3 100,0% 100,0% 00 2,138 00
Anhang 3.6
Motilitat A in Bezug zur Lebendgeburt
Bericht
LG
% der
St - Gesamtsumm % der Geometrische

BSPGn_MA  Mittelwert ¥ Abweichung Spannweite [:} Gesamtanzahl s Mittel Schiefe Median
0 00 1 . 0 0,0% 0,1% 00 . 00
1 22 g BBT 2 0,5% 0,6% 00 3,000 00
5 25 81 560 2 51% 53% 00 2,209 00
10 a7 297 545 2 20,3% 19,4% 00 1,956 00
15 26 276 543 2 18,5% 18,1% 00 1,998 00
18 00 2 000 0 0,0% 0,1% 00 . 00
20 23 460 522 2 27.0% 301% 00 2,246 00
25 24 258 528 3 16,2% 16,9% 00 2,260 00
30 33 131 G50 3 11,1% 8,6% 00 2,116 00
35 33 12 G651 2 1,0% 0,8% 00 1,930 00
40 &0 2 7a7 1 0,3% 01% 00 . &0
Insgesamt 25 1529 G468 3 100,0% 100,0% 00 2,137 00
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Anhang

Anhang 3.7
Morphologie in Bezug zur Lebendgeburt
LG
% der
Std.- Gesamtsumm % der Geometrische

BSPGn_Mo  Mittelwert M Abweichung Spannweite -] Gezamtanzahl 5 Mittel Schiefe Median
.00 14 7 378 1 0,3% 0,5% 00 2,646 00
1,00 50 10 850 2 1,3% 0,7% 00 1,358 00
110 00 1 0 0,0% 0,1% 00 00
1,50 a0 1 . 0 0,0% 0,1% a0 . 00
2,00 A7 19 697 2 2,3% 1,2% a0 1,205 00
2,25 a0 1 0 0,0% 0,1% a0 00
2,50 a0 1 . 0 0,0% 0,1% a0 00
2,75 .00 3 ,000 0 0,0% 0,2% 00 . 00
3,00 24 51 881 2 3% 33% 00 2,318 00
3,25 1,00 2 1,414 2 0,5% 01% a0 . 1,00
3,50 25 8 463 1 0,5% 0,5% a0 1,440 00
375 29 7 488 1 0,5% 0,5% a0 1,230 00
4,00 30 56 537 2 44% 37% a0 1,587 00
4,25 Al ] 333 1 0,3% 0,6% 00 3,000 00
4,50 .00 12 ,000 0 0,0% 0,8% 00 . 00
475 40 10 699 2 1,0% 0,7% a0 1,658 ]
5,00 13 96 391 2 31% 6,3% a0 3,313 00
525 75 L] 957 2 0,8% 0,3% a0 855 50
5,50 27 15 704 2 1,0% 1,0% a0 2,405 00
575 .00 3 ,000 0 0,0% 0,2% 00 . 00
6,00 25 106 566 3 6,7% 6,9% 00 2,555 00
6,25 60 5 894 2 0,8% 0,3% 00 1,258 00
6,50 29 2 644 2 1,5% 1,4% a0 2157 00
6,75 A5 1" 522 1 1,3% 0,7% a0 213 00
7,00 23 132 503 2 7.7% 8,6% a0 2178 00
7,25 50 8 756 2 1,0% 0,5% 00 1,323 00
7,50 20 20 410 1 1,0% 1,3% 00 1,624 00
7,75 00 1 . 0 0,0% 0,1% 00 . 00
8,00 21 149 527 2 8,2% 9,7% a0 2,432 00
8,25 13 8 354 1 0,3% 0,5% a0 2,828 00
8,50 a0 13 ,0oo 0 0,0% 0,8% a0 . 00
9,00 28 98 570 2 6,9% 6,4% 00 1,877 00
9,25 .00 2 ,000 0 0,0% 01% 00 . 00
9,50 33 6 516 1 0,5% 0,4% 00 968 00
10,00 24 109 559 3 6,7% 71% a0 2,604 00
10,50 a0 1 . 0 0,0% 0,1% a0 . 00
11,00 32 85 621 2 6,9% 5,6% a0 1,799 00
11,50 33 3 ATT 1 0,3% 0,2% 00 1,732 00
12,00 27 91 518 2 6,4% 59% 00 1,737 00
12,50 00 2 000 0 0,0% 0,1% 00 . 00
13,00 29 55 567 2 41% 36% a0 1,848 ]
13,50 1,00 1 . 0 0,3% 0,1% 1,00 . 1,00
14,00 24 49 522 2 31% 32% a0 2,094 00
15,00 21 42 520 2 2,3% 2,7% a0 2,458 00
1575 .00 3 ,000 0 0,0% 0,2% 00 . 00
16,00 27 49 569 2 33% 32% 00 2,086 00
17,00 36 33 699 3 3% 22% a0 2,275 ]
18,00 33 24 565 2 21% 1,6% a0 1,522 00
19,00 24 25 663 2 1,5% 1,6% a0 2,491 00
20,00 21 19 419 1 1,0% 1,2% a0 1,545 00
21,00 20 5 447 1 0,3% 0,3% 00 2,236 00
22,00 1,00 2 ,000 0 0,5% 01% 1,00 . 1,00
23,00 40 5 548 1 0,5% 0,3% a0 609 ]
24,00 67 3 577 1 0,5% 0,2% a0 -1,732 1,00
25,00 a0 7 ;000 0 0,0% 0,5% a0 00
26,00 a0 4 ,0oo 0 0,0% 0,3% a0 00
27,00 50 2 707 1 0,3% 01% 00 50
28,00 .00 2 ,000 0 0,0% 01% 00 00
29,00 00 2 000 0 0,0% 0,1% 00 00
31,00 1,00 1 0 0,3% 0,1% 1,00 1,00
32,00 1,00 1 . 0 0,3% 0,1% 1,00 . 1,00
33,00 20 5 447 1 0,3% 0,3% a0 2,236 00
34,00 2,00 1 0 0,5% 01% 2,00 2,00
45,00 .00 1 . 0 0,0% 01% 00 00
76,00 1,00 2 1,414 2 0,5% 0,1% 00 . 1,00
Insgesamt 25 1530 546 3 100,0% 100,0% a0 2138 00
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Anhang

Anhang 3.8

Spermienkonzentration in Bezug zur Lebendgeburt

LG

Std.- % der % der  Geometris Std.- % der %der Geometris
BSPGn_K Abweichu Spannweit Gesamtsu Gesamtan  ches BSPGn K Abweichu Spannweit Gesamtsu Gesamtan  ches
0 Mittelwert N ng e mme zahl Mittel ~ Schiefe ~ Median o Mittelwert N ng e mme zahl Mittel ~ Schiefe ~ Median
"0 0,00 3 0,000 0 0,0% 0,2% 0,00 0,00 77,5 0,40 5 0,894 2 0,5% 0,3% 0,00 2,236 0,00
17 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 '78‘0 0,22 9 0,441 1 0,5% 0,6% 0,00 1,620 0,00
38 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00785 0,00 2 0,000 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00
46 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,0079,0 017 12 0,577 2 0,5% 0,8% 0,00 3,464 0,00
710,0 1,00 2 1414 2 0,5% 0,1% 0,00 1,00 '79‘5 0,00 2 0,000 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00
110 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00'80,0 017 60 0,493 3 2,6% 3,9% 0,00 3,889 0,00
712,0 0,00 2 0,000 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 VBLO 0,00 3 0,000 0 0,0% 0,2% 0,00 0,00
14,0 2,00 1 0 0,5% 0,1% 2,00 200815 033 3 0,577 1 0,3% 0,2% 0,00 1,732 0,00
145 0,50 2 0,707 1 0,3% 0,1% 0,00 050820 0,40 5 0,894 2 0,5% 0,3% 0,00 2,236 0,00
715,0 0,25 4 0,500 1 0,3% 0,3% 0,00 2,000 0,00 762‘5 0,33 3 0,577 1 0,3% 0,2% 0,00 1732 0,00
16,0 2,00 1 0 0,5% 0,1% 2,00 20830 0,29 7 0,488 1 0,5% 0,5% 0,00 1,230 0,00
717,0 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 VBA‘O 0,00 8 0,000 0 0,0% 0,5% 0,00 0,00
190 2,00 1 0 0,5% 0,1% 2,00 2,0085,0 0,20 35 0,531 2 18% 2,3% 0,00 2,695 0,00
200 0,29 7 0,488 1 0,5% 0,5% 0,00 1,230 0,00'86,0 0,25 4 0,500 1 0,3% 0,3% 0,00 2,000 0,00
'21,5 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 766‘5 1,00 1 0 0,3% 0,1% 1,00 1,00
220 0,00 6 0,000 0 0,0% 0,4% 0,00 0,0087,5 0,18 1 0,405 1 0,5% 0,7% 0,00 1,923 0,00
'22,5 1,00 1 0 0,3% 0,1% 1,00 1,00 758‘0 0,22 9 0,441 1 0,5% 0,6% 0,00 1,620 0,00
230 1,00 1 0 0,3% 0,1% 1,00 1,00'885 1,00 3 1,000 2 0,8% 0,2% 0,00 0,000 1,00
235 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,0089,0 0,00 12 0,000 0 0,0% 0,8% 0,00 0,00
'24,0 1,50 2 0,707 1 0,8% 0,1% 141 1,50 '90‘0 0,33 51 0,653 2 4,4% 3,3% 0,00 1,776 0,00
250 0,10 10 0,316 1 0,3% 0,7% 0,00 3,162 0,0091,0 0,00 5 0,000 0 0,0% 0,3% 0,00 0,00
'26,0 0,33 6 0,516 1 0,5% 0,4% 0,00 0,968 0,00 '92‘5 0,40 5 0,894 2 0,5% 0,3% 0,00 2,236 0,00
215 0,00 2 0,000 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00930 0,22 9 0,441 1 0,5% 0,6% 0,00 1,620 0,00
280 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,0094,0 0,00 7 0,000 0 0,0% 0,5% 0,00 0,00
'29,0 0,00 7 0,000 0 0,0% 0,5% 0,00 0,00 '95‘0 0,12 34 0,327 1 1,0% 2,2% 0,00 2,484 0,00
300 0,32 22 0,568 2 18% 14% 0,00 1,666 0,0096,0 0,50 2 0,707 1 0,3% 0,1% 0,00 0,50
'31,0 0,33 3 0,577 1 0,3% 0,2% 0,00 1732 0,00 '97‘0 1,00 2 0,000 0 0,5% 0,1% 1,00 1,00
320 0,50 6 0,548 1 0,8% 0,4% 0,00 0,000 050975 0,14 7 0,378 1 0,3% 0,5% 0,00 2,646 0,00
325 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,0098,0 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00
'33,0 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 '99‘0 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00
340 017 6 0,408 1 0,3% 0,4% 0,00 2,449 0,00100,0 0,30 61 0,558 2 4,6% 4,0% 0,00 1,773 0,00
'35,0 0,00 12 0,000 0 0,0% 0,8% 0,00 0,00 '102,0 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00
36,0 0,00 2 0,000 0 0,0% 0,1% 0,00 0,001025 0,50 2 0,707 1 0,3% 0,1% 0,00 0,50
370 1,00 2 1414 2 0,5% 0,1% 0,00 1,00103,0 0,00 4 0,000 0 0,0% 0,3% 0,00 0,00
'37,5 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 '104,0 0,33 3 0,577 1 0,3% 0,2% 0,00 1732 0,00
380 0,00 7 0,000 0 0,0% 0,5% 0,00 0,00105,0 0,27 26 0,604 2 18% 17% 0,00 2,191 0,00
'39,0 0,29 7 0,488 1 0,5% 0,5% 0,00 1,230 0,00 '107,5 1,00 2 1414 2 0,5% 0,1% 0,00 1,00
395 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00110,0 0,19 37 0,397 1 18% 2,4% 0,00 1,655 0,00
200 0,09 34 0,288 1 0,8% 2,2% 0,00 3,039 0,00111,0 0,00 3 0,000 0 0,0% 0,2% 0,00 0,00
'40,5 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 '113,0 0,43 7 1134 3 0,8% 0,5% 0,00 2,646 0,00
210 0,00 2 0,000 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00114,0 0,00 3 0,000 0 0,0% 0,2% 0,00 0,00
'42,0 0,22 9 0,441 1 0,5% 0,6% 0,00 1,620 0,00 '115,0 0,26 27 0,526 2 18% 18% 0,00 1,985 0,00
130 0,40 5 0,894 2 0,5% 0,3% 0,00 2,236 0,00118,0 0,50 2 0,707 1 0,3% 0,1% 0,00 0,50
135 0,00 3 0,000 0 0,0% 0,2% 0,00 0,00120,0 0,32 19 0,671 2 15% 12% 0,00 1,998 0,00
'44,0 0,38 8 0,744 2 0,8% 0,5% 0,00 1,951 0,00 '121,5 0,00 2 0,000 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00
245 0,00 2 0,000 0 0,0% 0,1% 0,00 0,001230 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00
'45,0 0,19 21 0,512 2 1,0% 14% 0,00 2,829 0,00 '124,0 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00
55 0,50 2 0,707 1 0,3% 0,1% 0,00 0,50125,0 0,19 21 0,512 2 1.0% 14% 0,00 2,829 0,00
26,0 0,20 5 0,447 1 0,3% 0,3% 0,00 2,236 0,00126,0 0,50 2 0,707 1 0,3% 0,1% 0,00 0,50
'46,5 2,00 1 0 0,5% 0,1% 2,00 2,00 '127,5 1,00 1 0 0,3% 0,1% 1,00 1,00
470 017 6 0,408 1 0,3% 0,4% 0,00 2,449 0,00 129,0 0,00 4 0,000 0 0,0% 0,3% 0,00 0,00
475 1,00 1 0 0,3% 0,1% 1,00 1,00 130,0 0,30 27 0,609 2 2,1% 18% 0,00 1979 0,00
48,0 0,38 8 0,744 2 0,8% 0,5% 0,00 1,951 0,00 132,5 0,00 2 0,000 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00
485 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 134,0 0,00 2 0,000 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00
49,0 0,23 22 0,429 1 13% 1,4% 0,00 1,399 0,00 135,0 0,45 11 0,688 2 13% 0,7% 0,00 1324 0,00
495 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 137,5 1,00 1 0 0,3% 0,1% 1,00 1,00
50,0 0,26 58 0,515 2 3,9% 3,8% 0,00 1,897 0,00 140,0 0,16 19 0,375 1 0,8% 12% 0,00 2,041 0,00
50,5 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 142,0 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00
51,0 0,18 17 0,529 2 0,8% 11% 0,00 3,136 0,00 145,0 0,33 9 0,500 1 0,8% 0,6% 0,00 0,857 0,00
515 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 147,5 2,00 1 0 0,5% 0,1% 2,00 2,00
52,0 0,80 5 1,095 2 1,0% 0,3% 0,00 0,609 0,00 148,0 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00
525 0,33 3 0,577 1 0,3% 0,2% 0,00 1732 0,00 150,0 0,33 15 0,617 2 13% 1,0% 0,00 1,792 0,00
53,0 0,36 14 0,745 2 13% 0,9% 0,00 1874 0,00 155,0 0,25 20 0,716 3 13% 13% 0,00 3,400 0,00
53,5 0,33 3 0,577 1 0,3% 0,2% 0,00 1732 0,00 160,0 0,60 5 0,548 1 0,8% 0,3% 0,00 0,609 1,00
54,0 0,86 7 0,690 2 15% 0,5% 0,00 0,174 1,00 161,0 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00
54,5 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 164,0 2,00 1 0 0,5% 0,1% 2,00 2,00
55,0 0,35 40 0,622 2 3,6% 2,6% 0,00 1617 0,00 165,0 0,13 8 0,354 1 0,3% 0,5% 0,00 2,828 0,00
57,0 0,22 9 0,441 1 0,5% 0,6% 0,00 1,620 0,00 168,0 0,00 2 0,000 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00
58,0 0,08 12 0,289 1 0,3% 0,8% 0,00 3,464 0,00 170,0 0,10 10 0,316 1 0,3% 0,7% 0,00 3,162 0,00
58,5 0,00 3 0,000 0 0,0% 0,2% 0,00 0,00 175,0 0,60 5 0,894 2 0,8% 0,3% 0,00 1,258 0,00
59,0 0,57 7 0,787 2 1,0% 0,5% 0,00 1115 0,00 180,0 0,25 12 0,452 1 0,8% 0,8% 0,00 1327 0,00
60,0 0,22 54 0,538 2 3,1% 3,5% 0,00 2,416 0,00 185,0 0,40 5 0,548 1 0,5% 0,3% 0,00 0,609 0,00
61,0 0,60 10 0,843 2 15% 0,7% 0,00 1,001 0,00 190,0 0,38 8 0,518 1 0,8% 0,5% 0,00 0,644 0,00
62,0 0,40 5 0,894 2 0,5% 0,3% 0,00 2,236 0,00 195,0 033 3 0,577 1 0,3% 0,2% 0,00 1,732 0,00
63,0 0,60 5 0,548 1 0,8% 0,3% 0,00 -0,609 1,00 196,0 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00
64,0 0,25 4 0,500 1 0,3% 0,3% 0,00 2,000 0,00 200,0 0,50 6 0,837 2 0,8% 0,4% 0,00 1,537 0,00
65,0 0,19 47 0,495 2 2,3% 3,1% 0,00 2,655 0,00 205,0 0,25 8 0,463 1 0,5% 0,5% 0,00 1,440 0,00
65,5 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 210,0 0,00 3 0,000 0 0,0% 0,2% 0,00 0,00
66,0 013 8 0,354 1 0,3% 0,5% 0,00 2,828 0,00 215,0 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00
66,5 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 221,0 0,33 3 0,577 1 0,3% 0,2% 0,00 1732 0,00
67,0 0,00 5 0,000 0 0,0% 0,3% 0,00 0,00 225,0 0,25 4 0,500 1 0,3% 0,3% 0,00 2,000 0,00
675 0,27 11 0,647 2 0,8% 0,7% 0,00 2,420 0,00 230,0 0,67 3 0,577 1 0,5% 0,2% 0,00 -1,732 1,00
68,0 0,33 18 0,686 2 15% 12% 0,00 1,913 0,00 235,0 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00
69,0 0,33 9 0,500 1 0,8% 0,6% 0,00 0,857 0,00 240,0 0,00 3 0,000 0 0,0% 0,2% 0,00 0,00
70,0 0,20 61 0477 2 3,1% 4,0% 0,00 2,462 0,00 245,0 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00
70,5 0,25 4 0,500 1 0,3% 0,3% 0,00 2,000 0,00 250,0 1,00 2 1414 2 0,5% 0,1% 0,00 1,00
71,0 0,40 5 0,548 1 0,5% 0,3% 0,00 0,609 0,00 260,0 0,00 4 0,000 0 0,0% 0,3% 0,00 0,00
72,0 0,50 8 0,756 2 1,0% 0,5% 0,00 1323 0,00 280,0 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00
725 0,67 3 1,155 2 0,5% 0,2% 0,00 1732 0,00 290,0 1,00 2 0,000 0 0,5% 0,1% 1,00 1,00
730 0,25 8 0,463 1 0,5% 0,5% 0,00 1,440 0,00 320,0 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00
740 0,00 4 0,000 0 0,0% 0,3% 0,00 0,00 365,0 0,00 3 0,000 0 0,0% 0,2% 0,00 0,00
75,0 0,29 28 0,659 2 2,1% 1.8% 0,00 2,136 0,00 500,0 0,00 1 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00
755 0,00 2 0,000 0 0,0% 0,1% 0,00 0,00 Insgesamt 0,25 1530 0,546 3 100,0%  100,0% 0,00 2,138 0,00
76,0 0,00 6 0,000 0 0,0% 0,4% 0,00 0,00
76,5 0,00 3 0,000 0 0,0% 0,2% 0,00 0,00
770 033 6 0,816 2 0,5% 0,4% 0,00 2,449 0,00
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