Diagnostische und therapeutische Massnahmen

Das Risiko der Frihgeburt behandeln:
Wie erkennen, wie therapieren?

Die Friihgeburt ist definiert als eine Geburt vor 37 abgeschlos-
senenen Schwangerschaftswochen. Man unterscheidet hier-
bei spontane Friihgeburten, einhergehend mit Wehentatigkeit
und/oder Blasensprung, und indizierte Friihgeburten aus
medizinischer Indikation.

Die Prévalenz variiert zwischen den einzelnen Landern, es wird
aber geschitzt, dass sie 6-10% aller Geburten ausmacht. Dabei
gibt es allein in Europa grosse Unterschiede, so betrigt die Friihge-
burtenrate in Island, Finnland, Schweden oder Irland beispielsweise
5.2-5.9%, jedoch 8.2-10.4% in Belgien, Osterreich, Deutschland
oder Ungarn (1).

In der Schweiz werden 7.5% aller Kinder vor 37 Schwanger-
schaftswochen (SSW) geboren, 1% sogar vor 32 SSW: Bei einem
Anteil von 38.1% an Neugeborenen mit einer ausldndischen Mutter
zeigen sich auch in der Schweiz innerhalb der Gruppe der Friihge-
borenen ethnische Unterschiede. Frauen aus Landern der Subsa-
hara oder der Tiirkei haben hierbei signifikant mehr Frithgeburten
vor 32 SSW als Schweizer Frauen. Auch bei Miittern aus Sri Lanka
konnte fiir diesen Zeitraum eine iiberdurchschnittlich héhere Friih-
geburtenrate festgestellt werden, im Gegensatz zu Frauen mit nord-
afrikanischer oder ex-jugoslawischer Herkunft (2).

Frithgeburtlichkeit ist die hauptsachliche Ursache fiir perinatale
Morbiditdt und Mortalitét. Trotz aller Bemithungen in der Primér-
und Sekundirprivention konnte die Frithgeburtlichkeit bisher
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nicht wesentlich gesenkt werden. Gerade deswegen ist es wichtig,
Schwangere mit hohem Risiko zu erkennen und rechtzeitig und
adaquat zu behandeln.

Ein Faktor fiir das Auftreten von Frithgeburtlichkeit ist sicher
die steigende Zahl von Mehrlingsschwangerschaften, beginnend in
den 1980er Jahren. 2010 betrug die Frithgeburtsrate bei Mehrlings-
schwangerschaften zwischen 39.6% und 66%, bei Einlingen jedoch
nur 4.1-7.6% (3). Ursache fiir die steigende Zahl an Mehrlings-
schwangerschaften ist zum einen das steigende miitterliche Alter
mit einer hoheren Rate an spontanen Mehrlingsschwangerschaften,
auf der anderen Seite die erhohte Nachfrage nach fertilitdtsunter-
stiitzenden Massnahmen (In-vitro-Fertilisation, Ovulationsinduk-
tion, Inseminationen). Einige Linder propagieren deshalb den
»single embryo transfer” wie Belgien, Schweden, Finnland oder
Australien (1, 4, 5). Weitere mit einem erhéhten Frithgeburtsrisi-

Friihgeburtenrate nach Nationalitit der Mutter,
kummulierte Werte 2007-2012

Sonographische Darstellung einer verkiirzten
Zervix von 18 mm mit Trichterbildung
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FORTBILDUNG

ko assoziierte Faktoren sind Alter, soziookonomischer Status, BMI,
Rauchen, Alkohol- und Drogenabusus, kurze Schwangerschaftsin-
tervalle, vorangegangene Frithgeburt, cervicale Operationen oder
miitterliche Erkrankungen.

Diagnostik

Es gibt mehrere Strategien zur Erkennung von Frithgeburtsbestre-
bungen, die klinisch bedeutsamsten sind die vaginale Zervixlin-
genmessung und der Fibronektintest.

Transvaginale Zervixlingenmessung

Die transvaginale Zervixlingenmessung hat sich als zuverlissige
und reproduzierbare Methode etabliert zur Abschétzung der Zer-
vixlange (6). Die beste Vorhersage beziiglich eines Frithgeburtsrisi-
kos liefert die Zervixlaingenmessung zwischen 14 und 34 SSW, aber
auch eine Verkiirzung vorher oder nachher ist mit einem gewissen
Risiko verbunden. Hierbei gilt: je kiirzer die Zervix und je frither
diese Verkiirzung auftritt, desto hoher ist das Risko einer Friihge-
burt (7, 8). Es gibt keinen definierten Cut-off-Wert, aber eine Zervix
gilt iiblicherweise als kurz bei einer Lange <25mm vor 24 SSW. Bei
einer Zervixldnge <15mm steigt das Risiko einer Frithgeburt vor
32 SSW aulf fast 50% (9).

Diese Vorhersagekraft einer Frithgeburt wurde bewiesen fiir
Einlings- und Mehrlingsschwangerschaften, Frauen mit und ohne
Risikofaktoren, sowie asymptomatische und symptomatische
Schwangere mit vorzeitiger Wehentitigkeit und/oder vorzeitigem
Blasensprung (10).

Trotzdem gibt es momentan noch keine ausreichende Evidenz
fur die Empfehlung eines routinemissigen Screenings von asymp-

Abb. 3:
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tomatischen und symptomatischen Patienten mit der sonographi-
schen Messung der transvaginalen Zervixlinge. Da es jedoch eine
nicht signifikante Assoziation zwischen dem Wissen der Zervix-
linge und einer niedrigeren Inzidenz einer Frithgeburt vor 37 SSW
gibt, sollte hier weitere Forschung erfolgen (10).

Fetales Fibronektin (fFN)

Dieses ist ein hochmolekulares Glykoprotein, das vom Tropho-
blasten und anderen fetalen Geweben produziert wird und als
Marker fiir chorio-deciduale Disruption gilt (11). Fetales Fib-
ronektin zwischen 20 und 34 SSW erwies sich als starker Pri-
diktor einer Frithgeburt aufgrund spontaner Wehentatigkeit
oder vorzeitigem Blasensprung (12,13), sowohl bei symptoma-
tischen als auch bei asymptomatischen Schwangeren. Als positi-
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ves Testergebnis und ,,cut off wurde ein Wert von >=>50ng/ml
definiert (12). Es konnte gezeigt werden, dass ein negativer fFN-
Wert (<50ng/ml) einen hohen negativen pradiktiven Wert fiir
das Auftreten einer Frithgeburt hatte und dass steigende Werte
bis 300 ng/ml mit einem erhdhten Frithgeburtsrisiko <34 SSW
verbunden sind (14).

Mehrere Studien konnten ausserdem zeigen, dass die Kombi-
nation aus der transvaginalen Zervixldngenmessung und der fFN-
Bestimmung eine stirkere Pradiktionskraft in der Vorhersage einer
Frithgeburt haben als jeder Marker fiir sich allein (15). Dies gilt
auch fiir asymptomatische High-risk-Patientinnen (16).

Therapieoptionen

Vaginale Progesterongabe

Progesteron hemmt die uterine Kontraktilitit, relaxiert die glatte Ute-
rusmuskulatur, hemmt die Wirkung von Oxytocin auf das Myometrium
und die Bildung von Gap Junctions zwischen den Myometriumzellen.
Ausserdem unterdriickt es die Aktivierung von T-Zellen.

Es konnte gezeigt werden, dass die vaginale Progesterongabe
eine Frithgeburt vor 33 SSW wirksam verhindern kann bei Schwan-
geren mit einer kurzen Zervix im 2. Trimester. Dies ist ebenfalls
assoziiert mit einer Reduktion der neonatalen Morbiditét. Auch bei
Frauen mit einer Anamnese einer vorangegangenen Frithgeburt
konnte dieser Effekt gezeigt werden (17). Romero et al. konnten
zeigen, dass die vaginale Progesterongabe bei asymptomatischen
Schwangeren mit einer kurzen Zervix (<25mm) zu einer deutli-
chen Reduktion des Frithgeburtsrisikos bei 28 SSW, 33 und 35 SSW
fithrt. Ausserdem konnten eine signifikante Reduktion des Auftre-
tens eines ANS, eine geringere neonatale Morbiditéit und Mortalitat,
und weniger hdufige Aufnahmen auf die neonatale Intensivstation
nachgewiesen werden (18).

Bei Zwillingsschwangerschaften konnte eine Reduktion der
Frithgeburtenrate nach Progesterongabe nicht gezeigt werden.
Empfohlen wird eine tagliche Dosis von 100-200 mg vaginal (17).

Cerclage

Eine zervikale Cerclage scheint indiziert bei Patientinnen mit aku-
ter zervikaler Insuffizienz und wahrscheinlich bei Schwangeren mit
der Anamnese einer vorangegangenen Frithgeburt und einer sono-
graphisch kurzen Zervix von <25mm (7,19).

Conde et al. konnten bei Frauen mit einer sonographisch kur-
zen Zervix, Einlingsschwangerschaft und vorangegangener Friihge-
burt eine signifikante 34%ige Reduktion der Frithgeburtenrate vor
32 SSW und eine Senkung der neonatalen Morbiditdt und Morta-
litdt beobachten nach Anlegen einer Cerclage im Vergleich zu kei-
ner Cerclage (20).

Bei Mehrlingsschwangerschaften kann aktuell keine Empfeh-
lung zur klinischen Nutzung einer Cerclage bei kurzer maternaler
Zervix im 2. Trimester gegeben werden (21).

Zervikales Pessar

Das zervikale Pessar besteht aus Silikon und wurde bereits in den
letzten 50 Jahren zur Verhinderung von Frithgeburten verwen-
det (22). Arabin et al. berichten iiber eine Frithgeburtsrate von 0%
vor 34 SSW nach Einlage eines Pessars bei Schwangeren mit kur-
zen Cervices, verglichen mit fast 50% bei der Kontrollgruppe (23).
Dies konnte von Goya et al. in einer prospektiven Multizenterstu-
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die bestitigt werden. Frithgeburten vor 34 SSW waren in der Pes-
sar-Gruppe signifikant seltener als in der expektativ zuwartenden
Kontrollgruppe (24).

Das Pessar stellt eine sichere, verldssliche und kostengtinstige
Alternative zur Verhinderung von Frithgeburtlichkeit dar.

Einen moglichen Algorhythmus zum Erkennen und Behandeln
von Hochrisiko-Patientinnen stellt die folgende Abbildung dar.
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Die Senkung der Frihgeburtlichkeit stellt weiterhin eine grosse Her-
ausforderung dar. Die Detektion und adaquate Behandlung von Hoch-
risiko-Schwangeren nimmt deswegen einen hohen Stellenwert ein

Strategien zur Erkennung von Friihgeburtsbestrebungen stellen die
transvaginale Zervixlangensonographie und der Nachweis von fetalem
Fibronektin bzw. deren Kombination dar

Trotz aktuellen Fehlens evidenzbasierter Daten empfehlen wir ein
Screening mittels transvaginaler Zervixsonographie mit 20-22 SSW,
um Risikopatientinnen fur eine Frihgeburt frihzeitig zu erkennen und
einer individuellen Therapie und Uberwachung zuzufihren

Hilfreich bei der Uberwachung kann hierbei die graphische Erfassung
der Zervixlange im Verlauf der Schwangerschaft sein, um eine gewisse
Dynamik zu erkennen und um zum richtigen Zeitpunkt therapeutische
Massnahmen ergreifen zu kénnen

Therapeutisch stehen je nach Risikoprofil der Schwangeren Interventi-
onen wie die vaginale Progesterongabe, die Cerclage oder das zervika-
le Pessar zur Verfugung

La diminution du taux de prématurité représente toujours un chal-
lenge important en obstétrique. La détection précoce et la prise

en charge adéquate des parturientes a haut risque reste une des
premieres priorités

Comme stratégies de mise en évidence d’une menace d’accouche-
ment prématuré nous disposons de I'ultrason pour mesurer la lon-
gueur du col et du test de la fibronectine foetale dans les secrétions
vaginales (les méthodes peuvent étre utilisées isolément ou, mieux,
en combinaison)

Nous recommandons un screening général a 20-22 semaines par
mesure transvaginale de la longueur du col (sans qu'’il n’existe de
preuve par I'évidence a I'heure actuelle). Ce faisant, nous espérons
identifier précocément les patientes a haut risque pour un accouche-
ment prématuré afin de pouvoir les suivre de pres et leur offrir le meil-
leur traitement individuel

Il peut s’avérer utile de documenter dans le décours la longueur du
col sur un graphique, afin de reconnaitre une éventuelle dynamique
et d'instaurer a temps les mesures thérapeutiques adéquates

Selon le profil de risque de chaque patiente, nous disposons de la
progestérone appliquée par voie vaginale, du cerclage du col ou
encore du traitement par pessaire cervical
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