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Übersicht

• Präkonzeptionell bekanntem Diabetes 

• Gestationsdiabetes 

• Präeklampsie 
• Aneuploidien und neue genetische Methoden (NIPT) 
• Fehlbildungen 

• Fetale Überwachung  

• Wie erkennen wir den gefährdeten Feten?
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Bei ca. 647.392 Schwangerschaften (2006) keine Differenzierung zw. Typ I od. Typ II: 
Bei leicht rückläufigen Geburtenzahlen in 2013: 0,95% (2006: 0,76% präkonzeptionell bekannter Diabetes (n=4.921) 

Anteil Schwangerer mit Typ-2-Diabetes:     ca. 20 bis 30 % (von Expertengruppen geschätzt)  

GDM- Prävalenz (Jahr 2014):                      4,47 % (31 812 Fälle) 
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• Abortrisiko ist erhöht. 

• Erhöhtes Fehlbildungsrisiko. Im Mittel bei 8,8 % (Typ-1- und Typ-2-Diabetes). 

• Frühgeburtenrate (abhängig von der Stoffwechseleinstellung) 5-fach erhöht. 

• Perinatale Mortalität (nach 22 SSW bis zum 7. Lebenstag), (kein Unterschied Typ-1- und Typ-2). 4- bis 6-fach höher. 

• Numerische Chromosomenanomalien treten nicht gehäuft auf. 
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In geplanten Schwangerschaften ist das Fehlbildungsrisiko bedingt durch die gezielte Beratung, die 
bessere Stoffwechseleinstellung und Blutglukose-Selbstkontrollen geringer als in ungeplanten. 

Präkonzeptionell soll eine normale Stoffwechseleinstellung mit einem HbA1c <7% 
(besser<6,5 %) für mindestens 3 Monate erzielt werden. 
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Das Risiko in der Allgemeinbevölkerung  

beträgt bis zum 25. Lebensjahr

ca. 0,3 % 

Mutter erkrankt 
Das Risiko der Kinder an einem  

Typ-1-Diabetes zu erkranken

5-Jahres-Risiko 0,8% 
(20-Jahres-Risiko 5,3 %) 

Ist auch der Vater an Typ-1-Diabetes  

erkrankt

5-Jahres-Risiko 11% 

Ist neben der Mutter auch ein Geschwister 
erkrankt

5-Jahres-Risiko 12% 
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GDM-Prävalenz nach der Perinatalstatistik (ca. 650.000 Geburten) 

Jahr 2010 3,7 %   

Jahr 2011 4,4% 

Jahr 2012 4,3% 

Jahr 2013 4,4%  

     Jahr 2014 4,47 % (31 812 Fälle) 
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DDG PraxisempfehlungS174

Vorbemerkung
!

Diese Praxisleitlinie zum Gestationsdiabetes ist
eine handlungsorientierte Kurzfassung der im In-
ternet einsehbaren evidenzbasierten Leitlinie. Sie
ersetzt die Empfehlungen von DDG und DGGG zur
Diagnostik und Therapie des Gestationsdiabetes
aus dem Jahr 2001. Epidemiologisch begründete
diagnostische Grenzwerte, per internationalem
Konsens abgeleitet aus der Hyperglycemia and
Adverse Pregnancy Outcome (HAPO)-Studie und
nach 2001 publizierte randomiserte Therapie-
studien und Beobachtungsstudien machten eine
vollständige Überarbeitung erforderlich. Deutsch-
land adaptiert damit internationalen Standard.
Seit 3.März 2012 sind Screening und Diagnostik
des Gestationsdiabetes mittels Blutglukose Be-
standteil der gesetzlich verbindlichen Mutter-
schaftsrichtlinie.

Definition
!

Gestationsdiabetes mellitus (GDM, ICD-10: O24.4G)
ist definiert als eine Glukosetoleranzstörung, die
erstmals in der Schwangerschaft mit einem 75g
oralen Glukosetoleranztest (oGTT) unter standar-
disierten Bedingungen und qualitätsgesicherter
Glukosemessung aus venösem Plasma diagnos-
tiziert wird. Die Diagnose ist bereits mit einem
erhöhten Glukosewert möglich. Die Definition
des manifesten Diabetes entspricht der außerhalb
einer Schwangerschaft, er gehört nicht in die Ka-
tegorie des GDM.

Pathophysiologie, Gesundheitsziele
!

Die Pathophysiologie des GDM entspricht zu einem
großen Teil der des Typ-2-Diabetes. GDM stellt
eine Variante des Prä-Typ-2-Diabetes dar und
kann heute meistens als eine chronische Funk-

tionsstörung beschrieben werden, die durch zu-
nehmende Insulinresistenz mit abfallender β-Zell-
Kompensation gekennzeichnet ist. Ungünstige Er-
gebnisse von Schwangerschaften bei Frauen mit
GDM können durch rechtzeitige Diagnostik und
intensive Behandlung abgemildert werden.

Epidemiologie
!

In Deutschland ist die GDM-Prävalenz nach der
Perinatalstatistik von 3,7% im Jahr 2010 auf 4,4%
im Jahr 2011 gestiegen (Absolut 2011: rund
28200Fälle).

Folgen
!

Akute Folgen für die Mutter
Erhöhte Risiken für: Harnwegs- und vaginale Infek-
tionen mit hierdurch gesteigerter Frühgeburten-
rate, Zahnfleischentzündungen, Präeklampsien,
Anzahl an Geburtseinleitungen, Makrosomien
der Feten, Kaiserschnitt-Entbindungen, Schulter-
dystokien, höhergradige Dammrisse und trans-
fusionspflichtige postpartale Blutungen.

Langzeitfolgen für die Mutter
Diabetesrisiko im späteren Leben
Nach einem GDM entwickeln 35–60% der Frauen
innerhalb von 10 Jahren einen Diabetes (Risiko
7- bis 10-fach im Vergleich zu glukosetoleranten
Schwangeren). Bereits im ersten Jahr nach der
Schwangerschaft weisen rund 20% der Frauen ver-
schiedene Formen des gestörten Glukosestoff-
wechsels auf. Das Risiko für die Konversion in
einen manifesten Diabetes ist erhöht bei prä-
konzeptionell adipösen Frauen, Asiatinnen, GDM-
Diagnose <24SSW, Insulintherapie, 1-h-Belas-

1 Herausgeber DDG: M.Kellerer, S.Matthaei
2 Herausgeber DGGG: R.Kreienberg

Kleinwechter H et al. Gestationsdiabetes mellitus (GDM) – Diagnostik, Therapie u. Nachsorge… Diabetologie 2012; 7: S174–S184
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Akute Folgen für Mutter und Feten: 

• Erhöhte Risiken für Harnwegs- und vaginale Infektionen —> gesteigerter Frühgeburtenrate 
• Präeklampsien 
• Makrosomien der Feten 
• Höhere Zahl an Geburtseinleitungen 
• Kaiserschnitt-Entbindungen  
• Schulterdystokien 
• Höhergradige Dammrisse 
• Transfusionspflichtige postpartale Blutungen 

Der „einfache GDM“ erhöht nicht das Risiko für eine fetale Fehlbildung. 

Ausnahme: GDM mit einer Diagnose vor 24 SSW und mit zusätzlichen Risikofaktoren.
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Folgen für die Mutter nach einem GDM:  

• 35 – 60 % entwickeln einen Diabetes innerhalb von 10 Jahren (Risiko 7- bis 10-fach im Vergleich zu glukosetoleranten Schwangeren). 

• Im ersten Jahr nach der Schwangerschaft: 20 % gestörten Glukosestoffwechsel.  

Das Risiko für die Konversion in einen manifesten Diabetes ist erhöht bei präkonzeptionell adipösen Frauen, Asiatinnen, GDM-Diagnose 
< 24 SSW, Insulintherapie, 1-h-Belastungswert im Schwangerschafts-oGTT ≥ 200 mg/dl (11,1 mmol/l), HbA1c ≥ 5,7 % bei GDM-
Diagnose.  

Wiederholungsrisiko 

• Frauen europäischer Herkunft: 20 – 50 % 

(Risikofaktoren: Adipositas, Zahl der Schwangerschaften, GDM-Diagnose vor 24. SSW in früheren Schwangerschaften, Insulintherapie, 
Abstand von < 24 Monaten zwischen den Schwangerschaften, Gewichtszunahme von mehr als 3kg zwischen den Schwangerschaften, 
erhöhte Nüchtern-Blutglukose zwei Monate post partum). 

• 50 – 84 % bei Ethnizität mit hohem Diabetesrisiko (Asien, Lateinamerika).
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Risikoeinschätzung in der Schwangerschaft! 

Wann? 
• 11+0 bis 13+6 SSW 

Wozu? 
• Präeklampsie-Screening 
• Aneuploidie-Screening  
• Frühe Fehlbildungsdiagnostik 

Was? 
• A. uterina 
• Ductus venosus  
• Echokardiographie (TKI)
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 Fetal Diagn Ther 2011;29:183–196 
 DOI: 10.1159/000324320 

 Turning the Pyramid of Prenatal Care 
 Kypros H. Nicolaides    a, b   

  a    Harris Birthright Research Centre of Fetal Medicine, King’s College Hospital, and  b    Department of Fetal Medicine, 
University College Hospital,  London , UK 

provision of prenatal care  [1, 2] . In 1929, the Ministry of 
Health in the UK issued a Memorandum on Antenatal 
Clinics recommending that women should first be seen 
at 16 weeks, then at 24 and 28 weeks, fortnightly thereaf-
ter until 36 weeks and then weekly until delivery ( fig. 1 ) 
 [3] . Although no explicit rationale was offered for either 
the timing or clinical content of the visits, these guide-
lines established the pattern of antenatal care that is fol-
lowed throughout the world even today. The high con-
centration of visits in the third trimester implies that, 
firstly, most complications occur at this late stage of preg-
nancy and, secondly, that most adverse outcomes are un-
predictable during the first or even the second trimester.

  In the last 20 years, it has become apparent that an in-
tegrated first hospital visit at 11–13 weeks combining data 
from maternal characteristics and history with findings 
of biophysical and biochemical tests can define the pa-
tient-specific risk for a wide spectrum of pregnancy com-
plications, including fetal abnormalities, miscarriage and 
stillbirth, preeclampsia, preterm delivery, gestational di-
abetes, fetal growth restriction and macrosomia. Early 
estimation of patient-specific risks for these pregnancy 
complications would improve pregnancy outcome by 
shifting prenatal care from a series of routine visits to a 
more individualized patient- and disease-specific ap-
proach both in terms of the schedule and content of such 
visits. Each visit would have a predefined objective and 
the findings would generate likelihood ratios that can be 
used to modify the individual patient- and disease-spe-
cific estimated risk from the initial assessment at 11–13 
weeks.

 Key Words 
 First-trimester screening  !  Prenatal care  !  Preeclampsia  !  
Preterm delivery  !  Gestational diabetes  !  Hypothyroidism  !  
Small for gestational age  !  Macrosomia  !  Miscarriage  !  
Stillbirth  !  Nuchal translucency 

 Abstract 
 The current approach to prenatal care, which involves visits 
at 16, 24, 28, 30, 32, 34 and 36 weeks and then weekly until 
delivery, was established 80 years ago. The high concentra-
tion of visits in the third trimester implies, firstly, that most 
complications occur at this late stage of pregnancy and, sec-
ondly, that most adverse outcomes are unpredictable dur-
ing the first or even second trimester. This review presents 
evidence that many pregnancy complications can now be 
predicted at an integrated first hospital visit at 11–13 weeks 
by combining data from maternal characteristics and history 
with findings of biophysical and biochemical tests. It is there-
fore proposed that the traditional pyramid of care should be 
inverted with the main emphasis placed in the first rather 
than third trimester of pregnancy. 

 Copyright © 2011 S. Karger AG, Basel 

 Introduction 

 In the 19th century, pregnancy care was confined to 
the time of delivery and reserved for the wealthy. In the 
beginning of the 20th century, high maternal and infant 
mortality stimulated the establishment of institutions for 

 Received: December 14, 2010 
 Accepted after revision: January 11, 2011 
 Published online: March 8, 2011 

 Prof. K.H. Nicolaides 
 Harris Birthright Research Centre for Fetal Medicine, King’s College Hospital 
 Denmark Hill 
 London SE5 9RS (UK) 
 Tel. +44 203 299 8256, E-Mail kypros   @   fetalmedicine.com 

 © 2011 S. Karger AG, Basel
1015–3837/11/0293–0183$38.00/0 

 Accessible online at:
www.karger.com/fdt 

 Nicolaides    Fetal Diagn Ther 2011;29:183–196184

  At 11–13 weeks, the great majority of women would be 
classified as being at low-risk for pregnancy complica-
tions and a small proportion of women would be selected 
as being at high-risk ( fig. 2 ). In the low-risk group, the 
number of medical visits could be substantially reduced 
to perhaps three. One visit at 20–22 weeks would re-eval-
uate fetal anatomy and growth, and reassess risk for such 
complications as preeclampsia and preterm delivery. An-
other visit at 37–38 weeks would assess maternal and fetal 
well-being and determine the best time and method of 
delivery, which would be repeated at 41 weeks for the few 
that remain pregnant at this stage. The high-risk group 
could have close surveillance in specialist clinics both in 
terms of the investigations to be performed and the per-
sonnel involved in the provision of care. In each of these 
visits, their risk would be reassessed and they would ei-
ther remain high-risk or become low-risk, in which case 
the intensity of their care could be reduced.

  This review summarizes the emerging evidence on the 
potential value of the 11 to 13 weeks’ assessment and sets 
the basis for a challenge to invert the 80-year-old pyramid 
of prenatal care.

  Early Screening for Fetal Aneuploidies 

 Aneuploidies are major causes of perinatal death and 
childhood handicap. Consequently, the detection of 
chromosomal disorders constitutes the most frequent in-
dication for invasive prenatal diagnosis. However, inva-

sive testing, by amniocentesis or chorionic villus sam-
pling, is associated with a risk of miscarriage; therefore, 
these tests are carried out only in pregnancies considered 
to be at high risk for aneuploidies.

  The Combined Test 
 In the 1970s, the main method of screening for aneu-

ploidies was by maternal age. In the 1980s, it was done by 
maternal serum biochemistry and detailed ultrasono-
graphic examination in the second trimester. In the 
1990s, the emphasis shifted to the first trimester when it 
was realized that the great majority of fetuses with major 
aneuploidies can be identified by a combination of mater-
nal age, fetal nuchal translucency (NT) thickness, mater-
nal serum-free  ! -hCG and PAPP-A  [4–14] . Screening by 
this combined test can identify about 90% of fetuses with 
trisomy 21 and other major aneuploidies for a false-posi-
tive rate of 5%.

  Studies in the last 10 years have shown that improve-
ment in the performance of first-trimester screening can 
be achieved by (1) carrying out the biochemical test at 
9–10 weeks and the ultrasound scan at 12 weeks and (2) 
inclusion in the ultrasound examination assessment of 
the nasal bone and flow in the ductus venosus, hepatic 
artery and across the tricuspid valve.

  Timing of Ultrasound and Biochemistry 
 One option in first-trimester combined screening for 

trisomy 21 is to perform biochemical and ultrasono-
graphic testing as well as counsel women in one-stop clin-

37 w 38 w 39 w 40 w 41 w 

30 w 32 w 36 w 34 w 

12 w 

24 w 28 w 20 w 

16 w 

12 w 

41 w

20 wSpecialist 
care 12–34 w 

37 w 

  Fig. 1.  Pyramid of traditional prenatal care established in 1929.
w = Weeks. 

  Fig. 2.  Proposed new pyramid of prenatal care. w = Weeks. 
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Präeklampsie 

2%-8% aller Schwangerschaften betroffen. 

Verantwortlich für bis zu 40% der maternalen Todesfälle. 

Assoziiert mit 15% aller Frühgeburten.
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Editorial 123
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Figure 3 Adjusted proportional contribution of individual risk
profiles to pre-eclampsia risk, according to whether they are not
treatable ( ) or treatable ( ).

develop gestational hypertension or pre-eclampsia have
mean blood pressures above this threshold and deliv-
ery of a small-for-gestational-age (SGA) infant is more
likely for diastolic blood pressure exceeding 80 mmHg103.
Birth weight and perinatal mortality appear to be related
more closely to diastolic blood pressure, and optimal
growth and perinatal outcome are observed for diastolic
blood pressures between 70 and 80 mmHg and systolic
blood pressure > 110 mmHg (Figure 5)104,105. Once they
become established in the first trimester, women maintain
their blood pressure category throughout pregnancy and
it is the systolic and diastolic blood pressure changes
from second to third trimester, modified by mater-
nal characteristics, that are associated with the risk of
pre-eclampsia106,107.

First-trimester systolic and diastolic blood pressure val-
ues that are associated with normal outcome are notably
lower than any recommended treatment threshold
utilized in pregnancy108,109. The concept of first-trimester
normalization of blood pressure to a value below
140/80 mmHg for prevention of pre-eclampsia is unex-
plored and likely to be considered controversial. Central
to this controversy is the concern that therapy offers
no benefit and increases the risk of growth restriction,
presumably due to uteroplacental underperfusion109–111.

Table 1 Diagnostic criteria of the metabolic syndrome according to
World Health Organization (WHO)69–71

Components Cut-off

Hyperinsulinemia Fasting glucose ≥ 6.1 mmol/L
Obesity Body mass index ≥ 30 kg/m2

Hypertension Systolic blood pressure ≥ 140 mmHg or
diastolic blood pressure ≥ 85 mmHg

Proteinuria Microalbuminuria ≥ 2.5 g/mL or
proteinuria ≥ 0.30 g/24 h

The WHO defines metabolic syndrome as the presence of
hyperinsulinemia with at least two of the other three components.

At the same time, animal and human studies suggest
that high blood pressure can damage the placental
vasculature and that it is the severity of hypertension that
is the predominant risk factor for SGA112–114. Similarly,
placental perfusion dependence on maternal cardiac
output increases predominantly from the second trimester
onwards and some trials have demonstrated higher birth
weight in treated groups despite a greater antihypertensive
effect115–117. The preventative potential of early blood
pressure normalization is suggested by the significantly
decreased pre-eclampsia prevalence and hypertensive dis-
ease severity in women receiving antihypertensive therapy
from the second trimester111,112,117–119. First-trimester,
observational data indicate that high-risk women who are
normotensive in the first trimester have a 50% reduction
of pre-eclampsia, while those with pre-hypertension or
hypertension have a greater than two-fold increased
risk28.

Since maternal hypertension is the most prevalent
and consistently demonstrated first-trimester risk factor,
there is a most urgent need for research to clarify the
preventive potential of first-trimester antihypertensives
and the thresholds and treatment targets for such therapy.

The thrombotic risk profile

The maternal adaptation of the coagulation system makes
pregnancy a natural prothrombotic state. In this setting,
coagulation disorders such as thrombophilia or systemic
lupus erythematosus are recognized risk factors for
placental dysfunction and pre-eclampsia. In patients with
specific coagulation disorders, targeted therapy decreases

Multimarker
algorithm

Multimarker
algorithm

High risk

Low risk

(a) Traditional first-trimester PE screening (b) First-trimester screening with risk profile identification

Risk profileHigh risk

Low risk Non-treatable factors
      Placental
      Personal

Treatable factors
      Metabolic
      Cardiovascular
      Prothrombotic

Figure 4 Flowcharts comparing traditional (a) and risk-profile-based (b) first-trimester screening for pre-eclampsia (PE). Traditional
first-trimester screening provides a risk estimate based on a number of variables. First-trimester screening with risk profile identification also
determines the treatable and non-treatable factors that confer the increased risk in screen-positive women.

Copyright © 2015 ISUOG. Published by John Wiley & Sons Ltd. Ultrasound Obstet Gynecol 2015; 45: 119–129.

Scholten et al., 2013. 

Prävalenz von Risikoprofile bei Frauen mit positiver 
Anamnese für Präeklampsie. 

77% der Frauen hatten ein Risikoprofil 
  
• 66,1% kardiovaskulären Risikoprofil 

• 18,7% Hyperhomocysteinämie 

• 15,4%metabolisches Syndrom 

• 10,8% Thrombophilie

Scholten RR, Hopman MT, Sweep FC, Van de Vlugt MJ, Van Dijk AP, Oyen WJ, Lotgering FK, Spaanderman ME. Co-occurrence of cardiovascular and prothrombotic risk factors in women with a 
history of pre-eclampsia. Obstet Gynecol 2013; 121: 97–105.  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Klinik für Frauenheilkunde und Geburtshilfe
Abteilung Geburtshilfe

DS 11/2013

Präeklampsie - Stufenmodell

pathophysiologische Manifestation
gestörte Trophoblastinvasion

plazentare / andere Faktoren
in der maternalen Zirkulation

maternale / fetale Symptome
Syndrom: Präeklampsie / IUGR

20. SSW

Freitag, 8. November 13

Aus: Dopplersonographie im I. Trimenon, Dietmar Schlembach, Universitätsfrauenklinik Jena Abteilung für Geburtshilfe 

Zu diesem Zeitpunkt kann das 
Risiko im Frühstadium der 
Erkrankung identifiziert 
werden. 
Die Prävention bietet die 
Möglichkeit für eine positive 
Wirkung.

Dopplersonographie im I. Trimenon 

Ursache! 

1. und frühes 2. Trimenon 

Folgen! 

Spätes 2. und 3. Trimenon 

• Präeklampsie 

• IUGR 

• Frühgeburt 

• Plazentalösung  

• IUFT

Marl 05.04.2017 
Pränatalmedizin bei 
diabetischer Schwangerschaft

Präeklampsie
Facharzt für Frauenheilkunde und Geburtshilfe
Tätigkeitsschwerpunkt Pränatalmedizin DEGUM II

Dr. med. Thomas von Ostrowski

KINDERWUNSCH DORTMUND SIEGEN DORSTEN WUPPERTAL
STANDORT DORSTEN UND

PRÄNATALMEDIZIN DORSTEN 



Spätes 1. Trimenon 

Physiologie im Rahmen der Plazentation: 

Eindringen des extravillösen Trophoblasten in das innere Drittel des Myometriums. 

Remodelling (Endothel, glatte Muskulatur der Spiralarterien wird verdrängt und ersetzt). 

  

Spiralarterien verlieren Elastizität (dilatierte und nicht kontraktile Gefäße). 

Spiralarterien zeigen keine Reaktion mehr auf vasokonstriktorische Reize. 
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Spätes 1. Trimenon 

Dadurch konstanter und um ein vielfaches vermehrter Blutfluss zum intervillösen Bereich gewährleistet. 

Widerstand im uteroplazentaren Gefäßbett nimmt ab.  

Der Widerstand nimmt kontinuierlich ab. Frühdiastolische Notch verschwindet. 

Marl 05.04.2017 
Pränatalmedizin bei 
diabetischer Schwangerschaft

Präeklampsie
Facharzt für Frauenheilkunde und Geburtshilfe
Tätigkeitsschwerpunkt Pränatalmedizin DEGUM II

Dr. med. Thomas von Ostrowski

KINDERWUNSCH DORTMUND SIEGEN DORSTEN WUPPERTAL
STANDORT DORSTEN UND

PRÄNATALMEDIZIN DORSTEN 



Spätes 1. Trimenon 

Störung im Rahmen der Plazentation: 

Eindringen des extravillöse Trophoblast in das innere Drittel des Myometriums. 

Remodelling (Endothel, glatte Muskulatur der Spiralarterien wird verdrängt und ersetzt. Abschluss ca. 18. SSW). 

). 

 Spiralarterien verlieren Elastizität (dilatierte und nicht kontraktile Gefäße). 

Spiralarterien zeigen keine Reaktion mehr auf vasokonstriktorische Reize. 
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Spätes 1. Trimenon 

Verschwinden des 
Notches  

• frühzeitig (<14. SSW) 

• verzögert (22.-24. SSW) 

• einseitig 

• gar nicht 

Schwangerschaften mit 
Präeklampsie, SIH, vorzeitiger 
Plazentalösung, 
Wachstumsretardierung  

• signifikant höherer mittlerer PI  

• höhere Prävalenz von 
bilateralen Notches

Unter Chemotherapie verschwinden diese Neovasku-
larisationsareale. Mit fallenden ß-HCG-Werten konnten 
steigende Widerstandsindizes der uteroplazentaren Ge-
fäße nachgewiesen werden. Nach dem erfolgreichen Ende 
der Chemotherapie lagen diese wieder im Normbereich 
(Zhou et al. 2005).

12.2  Spätes  1. Trimenon

12.2.1 Morphologische Veränderungen – 
Trophoblastinvasion der  Spiralarterien

Im Rahmen der weiteren physiologischen Plazentation 
dringt der extravillöse Trophoblast bis in das innere Drit-
tel des Myometriums vor. Sukzessive wird hierbei das 
Endothel und die glatte Muskulatur der Spiralarterien 
verdrängt und teilweise ersetzt (endovaskulärer Tropho-
blast). Durch diese Umformung (Remodelling) kommt 
es zu einem fortschreitenden Verlust der Elastizität mit 
Erweiterung in dilatierte, sackähnliche, nicht kontraktile 
Gefäße, die nicht mehr auf vasokonstriktorische Reize re-
agieren können. Somit ist der für die weitere Entwicklung 
erforderliche konstante und um ein vielfaches vermehrte 
Blutfluss zum intervillösen Bereich gewährleistet. (Bro-
sens et al. 1967; Pijnenborg et al. 1983; Kaufmann et al. 
2003; Kam et al. 1999).

12.2.3 Doppler der  A. uterina im späten 
1. Trimenon (10.–14. SSW)

Dopplerindizes und Flussmuster
Durch den oben beschriebenen, abnehmenden Wider-
stand im uteroplazentaren Gefäßbett kommt es in den 
vorgeschalteten Aa. uterinae zu Veränderungen der Dopp-
lerindizes und der Flusskurve: Der Widerstand nimmt 
kontinuierlich ab, und der frühdiastolische Notch (Schluss 
der Aortenklappen) verschwindet (⊡ Abb. 12.4a).

In histopathologischen Untersuchungen konnte 
das Ausmaß der Trophoblastzellinvasion mit den Blut-
flussveränderungen in Zusammenhang gebracht wer-
den. Im Kollektiv mit erniedrigtem Widerstand (RI) und 

fehlendem Notch fanden sich gegenüber dem Hochwi-
derstandskollektiv signifikant mehr Gefäße mit dezidu-
aler, endovaskulärer Trophoblastinvasion (Prefumo et al. 
2004).

Es scheint, dass der RI (Ausdruck des Widerstandes 
des zu perfundierenden Gefäßbettes) und der frühdias-
tolische Notch (Ausdruck der Gefäßcompliance) vonein-
ander unabhängige Parameter sind (Hollis et al. 2003; 
Lees 2000) 

Während der 3 Wochen zwischen der 11+0 und 
13+6 SSW zeigt sich für den RI und PI kein signifikan-
ter Unterschied bezogen auf das Schwangerschaftsalter, 
sodass sich für diesen Zeitraum folgende Werte ergeben 
(⊡ Tabelle 12.1).

Technik
Die Dopplerflussmessung wird in Höhe des inneren Mut-
termundes, vor der Aufzweigung in die Aa. arcuatae vor-
genommen; dies ist technisch in einem hohen Prozentsatz 
(96%) möglich. Die bisher durchgeführten Studien wur-
den sowohl von transvaginal, als auch von transabdomi-
nal, ungefähr in gleicher Häufigkeit, durchgeführt. Für 
den transabdominalen Zugang konnte gezeigt werden, 
dass von den verschiedenen quantitativen Dopplerindi-
zes nur für den Resistance-Index eine hohe Inter- als 
auch Intraobserver-Übereinstimmung vorlag; eine gute 
Übereinstimmung ergab sich auch für die qualitative 
Beurteilung des Notch. Dieser wird als eindeutige frühdi-
astolische Aufwärtsbewegung der Geschwindigkeit nach 
spätsystolischer Abwärtsbewegung der Kurve definiert 
(Hollis et al. 2001; Martin et al. 2001; Dugoff et al. 2005) 
(⊡ Abb. 12.3 u. 12.4).

12.2.3 Risiko für  Präeklampsie und  Wachstums-
retardierung (Doppler 11.–14. SSW)

Fehlerhafte Plazentation und Trophoblastinvasion mit 
in der Folge fehlender Umformung der Spiralarterien 
wird als einer der Hauptfaktoren für die Entwicklung 
einer Präeklampsie (PE) und intrauterinen Wachstums-
retardierung (SGA bzw. IUGR) angesehen (Brosens et al. 
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⊡ Tab. 12.1. Resistance-Index (RI) und Pulsatility-Index (PI) der A. uterina 11+0 – 13+6 SSW

5. Perzentile (Pz) 50. Perzentile 95. Perzentile

Resistance-Index (RI)
Hollis (2003) n=265
Dugoff (2005) n=1005

0,53 0,71
0,59

0,85
0,81

Pulsatility-Index (PI)
Martin (2001) n=3324 2,35
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Aus: Dopplersonographie in der 
Frühschwangerschaft E. Ostermayer
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Negativer prädiktiver Wert 

 97,5-99,8% 

Oliveira N, Magder LS, Blitzer MG, Baschat AA. First-trimester prediction of pre-eclampsia: external validity of algorithms in 
a prospectively enrolled cohort. Ultrasound Obstet Gynecol 2014; 44: 279 – 285. 
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Positiver prädiktiver Wert 

 6 - 10% 

Sibai B. First-trimester screening with combined maternal clinical factors, biophysical and biomarkers to predict preterm pre-eclampsia and hypertensive disorders: are they ready for clinical use? 
BJOG 2014 doi: 10.1111/1471-0528.13052 [Epub ahead of print].  

Kane SC, Da Silva Costa F, Brennecke SP. New directions in thepredictionofpre-eclampsia.AustNZJObstetGynaecol 2014; 54: 101 – 107.  

Oliveira N, Magder LS, Blitzer MG, Baschat AA. First-trimester prediction of pre-eclampsia: external validity of algorithms in a prospectively enrolled cohort. Ultrasound Obstet Gynecol 2014; 44: 
279 – 285.  

Farina A, Rapacchia G, Freni Sterrantino A, Pula G, Morano D, Rizzo N. Prospective evaluation of ultrasound and biochemical-based multivariable models for the prediction of late pre-eclampsia. 
Prenat Diagn 2011; 31: 1147 – 1152.  

Marl 05.04.2017 
Pränatalmedizin bei 
diabetischer Schwangerschaft

Präeklampsie
Facharzt für Frauenheilkunde und Geburtshilfe
Tätigkeitsschwerpunkt Pränatalmedizin DEGUM II

Dr. med. Thomas von Ostrowski

KINDERWUNSCH DORTMUND SIEGEN DORSTEN WUPPERTAL
STANDORT DORSTEN UND

PRÄNATALMEDIZIN DORSTEN 



Prädiktion der Präeklampsie im ersten Trimester 

N=57,458 

Akolekar et al, Fetal Diagn Ther 2013 
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Aus: Prädiktion, Diagnostik und Prognose der Präeklampsie. Dr. med. Stefan Verlohren, Berlin 

Poon LC1, Kametas NA, Maiz N, Akolekar R, Nicolaides KH. Hypertension. 2009 May;53(5):812-8. doi: 10.1161/HYPERTENSIONAHA.108.127977. Epub 2009 Mar 9. 
First-trimester prediction of hypertensive disorders in pregnancy. 

Akolekar R, Syngelaki A, Poon L, Wright D, Nicolaides KH. Competing risks model in early screening for preeclampsia by biophysical and biochemical markers. 
Fetal Diagn Ther 2013;33:8-15
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 Competing Risks Model in Early 
Screening for Preeclampsia by 
Biophysical and Biochemical Markers 

 Ranjit Akolekar    b, d     Argyro Syngelaki    b–d     Leona Poon    b     David Wright    a     
Kypros H. Nicolaides    b, c   

  a    School of Computing and Mathematics, Plymouth University,  Plymouth ,  b    Harris Birthright Research Centre of 
Fetal Medicine, King’s College Hospital, and  c    Department of Fetal Medicine, University College Hospital,  London , 
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ery and therefore the deviation from normal was greater for 
early than late PE for all four biomarkers. Screening by ma-
ternal characteristics, biophysical and biochemical markers 
detected 96% of cases of PE requiring delivery before 34 
weeks and 54% of all cases of PE at a fixed false-positive rate 
of 10%.  Conclusions:  A new model has been developed for 
effective first-trimester screening for PE. 

 Copyright © 2012 S. Karger AG, Basel 

 Introduction 

 Preeclampsia (PE), which affects about 2% of preg-
nancies, is a major cause of maternal and perinatal mor-
bidity and mortality  [1–3] . The prevalence of PE can po-
tentially be halved by a strategy of early identification of 
the high-risk group and the prophylactic use of aspirin 
 [4–6] . Algorithms combining maternal demographic 
characteristics and medical and obstetric history with 
biophysical and biochemical markers at 11–13 weeks’ 
gestation have been developed for the prediction of early 
or late PE on the basis of whether or not delivery occurs 
before 34 weeks’ gestation  [7, 8] . However, we have re-

 Key Words 
 First-trimester screening  !  Preeclampsia  !  Uterine artery 
Doppler  !  Mean arterial pressure  !  Placental growth factor  !  
Pyramid of pregnancy care 

 Abstract 
  Objective:  To develop models for prediction of preeclamp-
sia (PE) based on maternal characteristics, biophysical and 
biochemical markers at 11–13 weeks’ gestation in which the 
gestation at the time of delivery for PE is treated as a con-
tinuous variable.  Methods:  This was a screening study of sin-
gleton pregnancies at 11–13 weeks including 1,426 (2.4%) 
that subsequently developed PE and 57,458 that were unaf-
fected by PE. We developed a survival time model for the 
time of delivery for PE in which Bayes’ theorem was used to 
combine the prior information from maternal characteristics 
with uterine artery pulsatility index (PI), mean arterial pres-
sure (MAP), serum pregnancy-associated plasma protein-A 
(PAPP-A) and placental growth factor (PLGF) multiple of the 
median (MoM) values.  Results:  In pregnancies with PE, there 
was a linear correlation between MoM values of uterine ar-
tery PI, MAP, PAPP-A and PLGF with gestational age at deliv-
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• 96% der Präeklampsie Fälle vor 34. SSW 
• 54% alle Fälle  
• 10% Fixe falsch-positive Rate  
• 90% Spezifität
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Spätes 1. Trimenon 

Rechtfertigung eines Screenings? 

ASS 100 mg/Tag. 

Indikation: Individuelles Risiko von 1 zu 20 oder schlechter.  

• Einnahme von ASS 100mg/Tag empfohlen (vor der 16. SSW begonnen). (Bujold et al 2010, Roberge et al, 2012) 

• Einnahme von ASS 100mg/tag > 16. SSW hat keinen Effekt, steigert Risiko für vorzeitige Plazentalösung. 

• Die Inzidenz einer schweren Präeklampsie kann bei den testpositiven Patientinnen um 50% gesenkt werden (vor 37. SSW). 

Kritik 

• Daten umstritten. Metaanalyse heterogene Studien mit teils unterschiedlichen Aspirin-Dosierungen und Protokollen. 

• Relevante Anzahl von Schwangeren wird verunsichert, übertherapiert!

Roberge et al: Early Administration of Low-Dose Aspirin for the Prevention of Severe and Mild Preeclampsia: A Systematic Review and Meta-Analysis, Am J Perinatol 2012;29:551 – 556 
Obstet Gynecol. 2010 Aug;116(2 Pt 1):402-14. doi: 10.1097/AOG.0b013e3181e9322a. Prevention of preeclampsia and intrauterine growth restriction with aspirin started in early pregnancy:  
a meta-analysis. Bujold E1, Roberge S, Lacasse Y, Bureau M, Audibert F, Marcoux S, Forest JC, Giguère Y. 

Bujold E, Roberge S, Nicolaides KH. Low-dose aspirin for prevention of adverse outcomes related to abnormal placentation. Prenat Diagn 2014; 34: 642 – 648. 

Levefre ML. Low-dose aspirin use for the prevention of morbidity and mortality from pre-eclampsia: U.S. Preventive Services Task Force Recommendation Statement. Ann Intern Med 2014; 161: 819 – 826.  

Project "ASPRE": Combined Multi-Marker Screening and Randomised Patient Treatment with Aspirin for

Evidence-Based Pre-eclampsia Prevention. This is a multicentre collaboration on the prediction and

prevention of preeclampsia sponsored by the Seventh Framework Programme of the European Union.

 Randomisierte Studie, ASS 150 mg, Outcome? Daten in 2017! 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http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bujold%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20664402
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http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Forest%20JC%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=20664402
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Spätes 1. Trimenon 

Diskussion ASS 100 mg/Tag. 

(AWMF 015/018 – S1-Leitlinie: Diagnostik und Therapie hypertensiver Schwangerschaftserkrankungen aktueller Stand: 12/2013) 

„Die derzeit einzige effektive Prävention der Präeklampsie bei Frauen mit Risikofaktoren (z.B. schwere 
Präeklampsie in der Anamnese) besteht in einer ab der Frühschwangerschaft (bis spätestens 16. SSW) 
beginnenden oralen Einnahme von niedrig dosierter Acetylsalicylsäure (ASS: 75-150 mg/Tag). Dieses Vorgehen senkt 
signifikant das Risiko für eine Präeklampsie vor der 37. SSW, nicht aber in Terminnähe, sowie das Risiko 
für eine (schwere) Präeklampsie, Gestationshypertonie und IUGR bei pathologischem Dopplerbefund der Aa. uterinae. 

In Deutschland hat sich inzwischen eine ASS-Dosierung von 100 mg/Tag bis zur 34+0 SSW 
etabliert. Eine generelle ASS-Prophylaxe ist nicht indiziert.“ 

Anwendung eines Arzneimittels außerhalb der genehmigten 
Anwendungsgebiete (Off-Label-Use).

Dr. med. Thomas von Ostrowski
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„1. Trimenon:  

Risiko für Gastroschisis und Nierenfehlbildungen sowie für 
Spontanaborte. Bisher nicht bestätigt.  

ASS-Einnahme am Ende des I.Trimenon oder zu Beginn des II. 
Auftreten eines Hodenhochstands. Bisher nicht bestätigt. 

Die Wirksamkeit einer solchen Medikation ist bisher nicht eindeutig 
geklärt.“

Fetales Risiko: ASS 100 mg/Tag ? 

Pharmakovigilanz- und Beratungszentrum für Embryonaltoxikologie Charité-Universitätsmedizin Berlin, Campus Virchow-Klinikum Augustenburger Platz 1, 13353 Berlin
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CAVE: ASS hat nur einen limitierten Effekt!

Welche Frauen profitieren nicht von ASS? 

• Chronische Hypertonie 

• Präexistenter Diabetes mellitus 

• Erhöhter BMI

Block-Abraham DM, Turan OM, Doyle LE, Kopelman JN, Atlas RO, Jenkins CB, Blitzer MG, Baschat AA. First-trimester risk factors for pre-eclampsia development in women initiating aspirin by 16 
weeks of gestation. Obstet Gynecol 2014; 123: 611 – 617.   

Villa PM, Kajantie E, Ra ̈ ikko ̈ nen K, Pesonen AK, Ha ̈ ma ̈ la ̈ inen E, Vainio M, Taipale P, Laivuori H; PREDO Study group. Aspirin in the prevention of pre-eclampsia in high-risk women: a randomized 
placebo-controlled PREDO Trial and a meta-analysis of randomized trials. BJOG 2013; 120: 64 – 74.  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Figure 3 Adjusted proportional contribution of individual risk
profiles to pre-eclampsia risk, according to whether they are not
treatable ( ) or treatable ( ).

develop gestational hypertension or pre-eclampsia have
mean blood pressures above this threshold and deliv-
ery of a small-for-gestational-age (SGA) infant is more
likely for diastolic blood pressure exceeding 80 mmHg103.
Birth weight and perinatal mortality appear to be related
more closely to diastolic blood pressure, and optimal
growth and perinatal outcome are observed for diastolic
blood pressures between 70 and 80 mmHg and systolic
blood pressure > 110 mmHg (Figure 5)104,105. Once they
become established in the first trimester, women maintain
their blood pressure category throughout pregnancy and
it is the systolic and diastolic blood pressure changes
from second to third trimester, modified by mater-
nal characteristics, that are associated with the risk of
pre-eclampsia106,107.

First-trimester systolic and diastolic blood pressure val-
ues that are associated with normal outcome are notably
lower than any recommended treatment threshold
utilized in pregnancy108,109. The concept of first-trimester
normalization of blood pressure to a value below
140/80 mmHg for prevention of pre-eclampsia is unex-
plored and likely to be considered controversial. Central
to this controversy is the concern that therapy offers
no benefit and increases the risk of growth restriction,
presumably due to uteroplacental underperfusion109–111.

Table 1 Diagnostic criteria of the metabolic syndrome according to
World Health Organization (WHO)69–71

Components Cut-off

Hyperinsulinemia Fasting glucose ≥ 6.1 mmol/L
Obesity Body mass index ≥ 30 kg/m2

Hypertension Systolic blood pressure ≥ 140 mmHg or
diastolic blood pressure ≥ 85 mmHg

Proteinuria Microalbuminuria ≥ 2.5 g/mL or
proteinuria ≥ 0.30 g/24 h

The WHO defines metabolic syndrome as the presence of
hyperinsulinemia with at least two of the other three components.

At the same time, animal and human studies suggest
that high blood pressure can damage the placental
vasculature and that it is the severity of hypertension that
is the predominant risk factor for SGA112–114. Similarly,
placental perfusion dependence on maternal cardiac
output increases predominantly from the second trimester
onwards and some trials have demonstrated higher birth
weight in treated groups despite a greater antihypertensive
effect115–117. The preventative potential of early blood
pressure normalization is suggested by the significantly
decreased pre-eclampsia prevalence and hypertensive dis-
ease severity in women receiving antihypertensive therapy
from the second trimester111,112,117–119. First-trimester,
observational data indicate that high-risk women who are
normotensive in the first trimester have a 50% reduction
of pre-eclampsia, while those with pre-hypertension or
hypertension have a greater than two-fold increased
risk28.

Since maternal hypertension is the most prevalent
and consistently demonstrated first-trimester risk factor,
there is a most urgent need for research to clarify the
preventive potential of first-trimester antihypertensives
and the thresholds and treatment targets for such therapy.

The thrombotic risk profile

The maternal adaptation of the coagulation system makes
pregnancy a natural prothrombotic state. In this setting,
coagulation disorders such as thrombophilia or systemic
lupus erythematosus are recognized risk factors for
placental dysfunction and pre-eclampsia. In patients with
specific coagulation disorders, targeted therapy decreases

Multimarker
algorithm

Multimarker
algorithm

High risk

Low risk

(a) Traditional first-trimester PE screening (b) First-trimester screening with risk profile identification

Risk profileHigh risk

Low risk Non-treatable factors
      Placental
      Personal

Treatable factors
      Metabolic
      Cardiovascular
      Prothrombotic

Figure 4 Flowcharts comparing traditional (a) and risk-profile-based (b) first-trimester screening for pre-eclampsia (PE). Traditional
first-trimester screening provides a risk estimate based on a number of variables. First-trimester screening with risk profile identification also
determines the treatable and non-treatable factors that confer the increased risk in screen-positive women.

Copyright © 2015 ISUOG. Published by John Wiley & Sons Ltd. Ultrasound Obstet Gynecol 2015; 45: 119–129.
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Prothrombotic
risk

Metabolic
risk

Cardiovascular
risk

Initiate risk profile specific therapy by 16 weeks’ gestation

Placental
risk

Personal
risk

Low-dose aspirin Low-dose aspirin Low-dose aspirin

Early blood
pressure

management*

Weight control
Pravastatin†
Metformin*

Disease specific
anticoagulation
Folate for high
homocysteine†

Low-dose aspirin Low-dose aspirin

11–14-week screening

Determination of primary
profiles contributing to

increased risk

Increased risk for pre-eclampsia

Figure 6 Personalized pre-eclampsia prevention: flowchart illustrating a personalized approach to pre-eclampsia that addresses all risk
factors contributing to a woman’s risk. *Randomized trials are needed. †Randomized trials are currently underway.

homocysteine may be incorporated as a first-trimester
risk factor into multimarker algorithms to identify
personalized treatment needs.

First-trimester personalized prevention of pre-eclampsia

Pre-eclampsia is a condition with multifactorial origins.
First-trimester screening algorithms confirm historic
observations and show that cardiovascular, metabolic and
prothrombotic risks are the primary treatable factors that
converge and determine a woman’s risk of developing
pre-eclampsia at a time in gestation when intervention
has the most favorable risk-to-benefit ratio. Current
prevention strategies largely target downstream effects
rather than the primary inciting conditions. As a result,
benefits are mostly apparent for patients falling into the
target range of the therapeutic agent concerned, and
risk profiles that are not targeted continue to place
women at risk for pre-eclampsia while women in whom
these risk profiles are addressed have significantly lower
risks. As pre-eclampsia is multifactorial in origin, it is
intuitive that prevention needs to address multiple factors.
Modification of first-trimester screening algorithms to not
only calculate the risk, but also identify individualized
treatment targets, would offer an opportunity to provide
personalized prevention of pre-eclampsia (Figure 6).

In this context, the greatest impact is likely to
arise from early optimization of blood pressure; trials
in this direction are urgently needed. This risk fac-
tor is most frequent numerically and carries a high

risk for subsequent pre-eclampsia. Trials to address
metabolic risks are already underway and will hope-
fully clarify the most effective preventive agents.
First-trimester initiation of low-dose aspirin is already
supported by many professional organizations. However,
a personalized-risk-directed preventative approach may
not only have a greater statistical impact, but also open
up possibilities for a significant move towards improving
long-term cardiovascular health in women.

Conclusion

Pre-eclampsia is a disease with multifactorial origins.
First-trimester screening algorithms for pre-eclampsia
incorporate multiple risk factors into the appropriate sta-
tistical context to offer personalized risk prediction early
in pregnancy. All these factors fall into one of five risk
profiles: personal, placental, cardiovascular, metabolic
and prothrombotic. While low-dose aspirin initiated by
16 weeks’ gestation reduces significantly the incidence of
pre-eclampsia in women with personal and placental risk
profiles, women with unaddressed cardiovascular and
metabolic risks continue to develop it. Early management
of blood pressure, insulin insensitivity, abnormal lipid
profile, dietary calcium deficiency or hyperhomocysteine-
mia can all significantly reduce the rate of pre-eclampsia
in appropriately selected patients. This selection can be
achieved most effectively by first-trimester screening algo-
rithms, with subsequent identification of the risk profiles
that require specific therapy. In this context, research into

Copyright © 2015 ISUOG. Published by John Wiley & Sons Ltd. Ultrasound Obstet Gynecol 2015; 45: 119–129.

Block-Abraham DM, Turan OM, Doyle LE, Kopelman JN, Atlas RO, Jenkins CB, Blitzer MG, Baschat AA. First-trimester risk factors for pre-eclampsia development in women initiating aspirin by 16 weeks of gestation. Obstet Gynecol 2014; 123:  

Zhuo Z, Wang A, Yu H. Effect of metformin intervention during pregnancy on the gestational diabetes mellitus in women with polycystic ovary syndrome: a systematic review and meta-analysis. J Diabetes Res 2014; 2014: 381231.  

 
Glueck CJ, Goldenberg N, Pranikoff J, Loftspring M, Sieve L, Wang P. Height, weight, and motor and social development during the first 18 months of life in 126 infants born to 109 mothers with polycystic ovary syndrome who conceived on and continued 
metformin through pregnancy. Hum Retrod 2004; 19: 1323 – 1330.  
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28-32 SSW 
sFlt-1/PlGF-Quotient 

 

11-14 SSW 
Primärscreening: 

Doppler +/- Biomarker 

22 SSW 
Sekundärscreening: 

Doppler + sFlt-1/PlGF-Quotient 

Screening auf Präeklampsie: eine komplexe Pyramide 

+ 

+ 

Aus: Prädiktion, Diagnostik und Prognose der Präeklampsie. Dr. med. Stefan Verlohren, Berlin

1Dopplersonographie in der Frühschwangerschaft E. Ostermayer

Marl 05.04.2017 
Pränatalmedizin bei 
diabetischer Schwangerschaft

Präeklampsie
Facharzt für Frauenheilkunde und Geburtshilfe
Tätigkeitsschwerpunkt Pränatalmedizin DEGUM II

Dr. med. Thomas von Ostrowski

KINDERWUNSCH DORTMUND SIEGEN DORSTEN WUPPERTAL
STANDORT DORSTEN UND

PRÄNATALMEDIZIN DORSTEN 

http://www.ultraschalltagung.de/fileadmin/user_upload/tu/tust_2014/vortraege/freitag/04PDDrmedStefanVerlohrenBerlin/20141107_Erfurt.pdf


Marl 05.04.2017 
Pränatalmedizin bei 
diabetischer Schwangerschaft

Aneuploidien
Facharzt für Frauenheilkunde und Geburtshilfe
Tätigkeitsschwerpunkt Pränatalmedizin DEGUM II

Dr. med. Thomas von Ostrowski

KINDERWUNSCH DORTMUND SIEGEN DORSTEN WUPPERTAL
STANDORT DORSTEN UND

PRÄNATALMEDIZIN DORSTEN 

Maternale und fetale Risiken im I. Trimester 

• 0,3 % Aneuploidien 
• 3 bis 4 % Malformationen  

• Frauen mit Diabetes mellitus, Thüringen (17,6 vs. 3,1 %; p < 0,001) 

• HbA1c (8,7 ± 1,7 vs. 7,5 ± 1,7 %; p < 0,03) 

• 0,5% Gestose  



Ultrasound Obstet Gynecol 2003; 21: 451–454 
Published online in Wiley InterScience (www.interscience.wiley.com). DOI: 10.1002/uog.118 
The effect of metabolic control on fetal nuchal translucency 
in women with insulin-dependent diabetes: a preliminary 
study 
J. L. BARTHA*, J. WOOD†, P. M. KYLE* and P. W. SOOTHILL* 
*Fetal Medicine Research Unit, Department of Obstetrics and Gynaecology, St Michael’s Hospital, University of 
Bristol, and 
†Department of Diabetes, Bristol Royal Infirmary, Bristol, UK 
KEYWORDS: diabetes mellitus; Down syndrome; nuchal translucency; screening

The effect of metabolic control on fetal nuchal translucency 
in women with insulin-dependent diabetes: a preliminary 
study

Keine Korrelation zwischen Nackenfalte und maternalen 
Diabetes mellitus.
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Fehlbildungen

Verdickte Nackenfalte als Risikofaktor für 
einen großen Herzfehler

Dicke der NT Prävalenz großer 
Herzfehler

2,5 bis 3,4 mm 
 

1,5 %

3,5 bis 4,4 mm 3,3 %

4,5 bis 5,4 mm 5,5 %

5,5 bis 6,6 mm 15 %

6,7 bis 8,4 mm 19 %

Donofrio MT, Moon-Grady AJ, Hornberger LK, Copel JA, Sklansky MS, et al. Diagnosis and treatment of fetal cardiac disease: a scientific statement from the American Heart Association. Circulation 2014; 129: 2183–242. 

Clur SA, Ottenkamp J, Bilardo CM. The nuchal translucency and the fetal heart: a literature review. Prenat Diagn 2009; 29: 739 – 748



  

I.Trimenon  

Schwangere nach einem früher durchgemachten GDM werden über die Möglichkeit 
der frühen Risikoabschätzung für kongenitale Fehlbildungen im Rahmen der 
Nackentransparenz-Messung mit 11–14 SSW aufgeklärt.  

Gestationsdiabetes mellitus (GDM) –
Diagnostik, Therapie u.Nachsorge
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und der Deutschen Gesellschaft
für Gynäkologie und Geburtshilfe (DGGG)2

Autoren H. Kleinwechter1, U. Schäfer-Graf2, C. Bührer3, I. Hoesli4, F. Kainer5, A. Kautzky-Willer6, B. Pawlowski7, K. Schunck8,
T. Somville9, M. Sorger10

Institute Die Institutsangaben sind am Ende des Beitrags gelistet.

Erstveröffentlichung
10/2011

Letzte Aktualisierung
8/2012

Bibliografie
DOI 10.1055/s-0032-1325335
Diabetologie 2012; 7 (Suppl 2):
S174–S184
© Georg Thieme Verlag KG
Stuttgart · New York ·
ISSN 1861-9002

Korrespondenzadressen
für die Deutsche Diabetes-
Gesellschaft
Dr. med. Helmut Kleinwechter
Sprecher der Expertengruppe
„Diabetes und Schwanger-
schaft“ der DDG diabetologi-
kum kiel
Diabetes-Schwerpunktpraxis
und Schulungszentrum
Alter Markt11 u.14
24103 Kiel
Tel.: 0431/95807
Fax: 0431/95805
arzt@diabetologikum-kiel.de

für die Deutsche Gesellschaft
für Gynäkologie u. Geburtshilfe
PD Dr. med. Ute Schäfer-Graf
Sprecherin der Expertengruppe
„Diabetes und Schwanger-
schaft“ der DGGG
Berliner Diabeteszentrum
für Schwangere
Klinik für Gynäkologie
und Geburtshilfe
St. Joseph Krankenhaus
Wüsthoffstraße15
12101 Berlin
Tel.: 030/78824214/2236
Fax: 030/78822766
ute.schaefer-graf@sjk.de

DDG PraxisempfehlungS174

Vorbemerkung
!

Diese Praxisleitlinie zum Gestationsdiabetes ist
eine handlungsorientierte Kurzfassung der im In-
ternet einsehbaren evidenzbasierten Leitlinie. Sie
ersetzt die Empfehlungen von DDG und DGGG zur
Diagnostik und Therapie des Gestationsdiabetes
aus dem Jahr 2001. Epidemiologisch begründete
diagnostische Grenzwerte, per internationalem
Konsens abgeleitet aus der Hyperglycemia and
Adverse Pregnancy Outcome (HAPO)-Studie und
nach 2001 publizierte randomiserte Therapie-
studien und Beobachtungsstudien machten eine
vollständige Überarbeitung erforderlich. Deutsch-
land adaptiert damit internationalen Standard.
Seit 3.März 2012 sind Screening und Diagnostik
des Gestationsdiabetes mittels Blutglukose Be-
standteil der gesetzlich verbindlichen Mutter-
schaftsrichtlinie.

Definition
!

Gestationsdiabetes mellitus (GDM, ICD-10: O24.4G)
ist definiert als eine Glukosetoleranzstörung, die
erstmals in der Schwangerschaft mit einem 75g
oralen Glukosetoleranztest (oGTT) unter standar-
disierten Bedingungen und qualitätsgesicherter
Glukosemessung aus venösem Plasma diagnos-
tiziert wird. Die Diagnose ist bereits mit einem
erhöhten Glukosewert möglich. Die Definition
des manifesten Diabetes entspricht der außerhalb
einer Schwangerschaft, er gehört nicht in die Ka-
tegorie des GDM.

Pathophysiologie, Gesundheitsziele
!

Die Pathophysiologie des GDM entspricht zu einem
großen Teil der des Typ-2-Diabetes. GDM stellt
eine Variante des Prä-Typ-2-Diabetes dar und
kann heute meistens als eine chronische Funk-

tionsstörung beschrieben werden, die durch zu-
nehmende Insulinresistenz mit abfallender β-Zell-
Kompensation gekennzeichnet ist. Ungünstige Er-
gebnisse von Schwangerschaften bei Frauen mit
GDM können durch rechtzeitige Diagnostik und
intensive Behandlung abgemildert werden.

Epidemiologie
!

In Deutschland ist die GDM-Prävalenz nach der
Perinatalstatistik von 3,7% im Jahr 2010 auf 4,4%
im Jahr 2011 gestiegen (Absolut 2011: rund
28200Fälle).

Folgen
!

Akute Folgen für die Mutter
Erhöhte Risiken für: Harnwegs- und vaginale Infek-
tionen mit hierdurch gesteigerter Frühgeburten-
rate, Zahnfleischentzündungen, Präeklampsien,
Anzahl an Geburtseinleitungen, Makrosomien
der Feten, Kaiserschnitt-Entbindungen, Schulter-
dystokien, höhergradige Dammrisse und trans-
fusionspflichtige postpartale Blutungen.

Langzeitfolgen für die Mutter
Diabetesrisiko im späteren Leben
Nach einem GDM entwickeln 35–60% der Frauen
innerhalb von 10 Jahren einen Diabetes (Risiko
7- bis 10-fach im Vergleich zu glukosetoleranten
Schwangeren). Bereits im ersten Jahr nach der
Schwangerschaft weisen rund 20% der Frauen ver-
schiedene Formen des gestörten Glukosestoff-
wechsels auf. Das Risiko für die Konversion in
einen manifesten Diabetes ist erhöht bei prä-
konzeptionell adipösen Frauen, Asiatinnen, GDM-
Diagnose <24SSW, Insulintherapie, 1-h-Belas-

1 Herausgeber DDG: M.Kellerer, S.Matthaei
2 Herausgeber DGGG: R.Kreienberg

Kleinwechter H et al. Gestationsdiabetes mellitus (GDM) – Diagnostik, Therapie u. Nachsorge… Diabetologie 2012; 7: S174–S184
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GRENZEN DER 
DARSTELLBARKEIT

Darstellbarkeit anatomischer Strukturen

Freitag, 8. November 13

Prof. Dr. Karl Oliver Kagan
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NIPT 

„Sie sind etwas dicker, wir sehen nicht so viel, besser 
Sie machen einen genetischen Bluttest!“
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• Der NIPT ist nicht als diagnostischer Test zu 
verstehen. Im Falle eines positiven Ergebnisses ist 
eine Bestätigung durch die invasive Diagnostik 
erforderlich. 

• Der NIPT belegt in Studien seine Überlegenheit 
gegenüber den bisherigen Screeningverfahren sowohl 
in Hinblick auf Sensitivität, Vorhersagewerte und 
Reduktion der Eingriffs-bedingten Fehlgeburtsrate.  

• (Schweizerische Beobachtungsstudie: Reduktion der invasiven Diagnostik 
infolge der Möglichkeit der Durchführung einer NIPT um 67% beobachtete) 

• Bisher keine einheitlichen Standards bei der 
Implementierung der NIPT in die Praxisroutine der 
pränatalen Diagnostik. 
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Peter Kozlowski Nicht-invasive Pränataldiagnostik 
Dreiländertreffen Ultraschall Innsbruck 29. Oktober 2014 
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NIPT, WAS KANN ER RICHTIG GUT?

Auch in Kollektiven mit primär niedrigem bzw. durchschnittlichem Risiko!

Bianchi DW, Parker RL, Wentworth J et al. DNA sequencing versus standard prenatal aneuploidy screening. N Engl J Med 2014; 370: 799 – 808 

NortonME,JacobssonB,SwamyGKetal.Cell-freeDNAAnalysisforNo- ninvasive Examination of Trisomy. N Engl J Med 2015 

Analysis of cell-free DNA in maternal blood in screening for fetal aneuploidies: updated meta-analysis 

M. M. Gil1, M. S. Quezada1, R. Revello1, R. Akolekar1,2 andK. H. Nicolaides1,2,* Article first published online: 1 FEB 2015 DOI: 10.1002/uog.14791 

Copyright © 2015 ISUOG. Published by John Wiley & Sons Ltd

DR* FPR

Trisomie 21 99.2% 
(95% CI, 98.5–99.6%) 

0.09%  
(95% CI, 0.05–0.14%)

Analysis of cell-free DNA in maternal blood in screening for fetal aneuploidies: updated meta-analysis 

M. M. Gil1, M. S. Quezada1, R. Revello1, R. Akolekar1,2 andK. H. Nicolaides1,2,* 
Article first published online: 1 FEB 2015 
DOI: 10.1002/uog.14791 
Copyright © 2015 ISUOG. Published by John Wiley & Sons Ltd
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Detaillierter Ultraschall inkl. Nackentransparenzmessung zw. 
11+0 - 13+6 SSW mit NIPT kombiniert. 

Bei sonografischem Nachweis einer Nackentransparenz > 3.5 
mm oder einer fetalen Fehlbildung wird unabhängig vom 
cfDNA-Testergebnis eine invasive pränatale genetische 
Diagnostik inklusive Micro- array-Analyse empfohlen. 

Gil MM, Quezada MS, Bregant B et al. Implementation of maternal blood cell-free DNA testing in early screening for aneuploidies. Ultra- sound Obstet Gynecol 2013; 42: 34 – 40 

Lund IC, Christensen R, Petersen OB et al. Chromosomal microarray in fetuses with increased nuchal translucency. Ultrasound Obstet Gyne- col 2015; 45: 95 – 100 

NIPT, ZU WELCHEM ZEITPUNKT EINZUSETZEN?

SSL mindestens 32 mm. Befundbesprechung nach 
Ersttrimester-Screening mittels Ultraschall und 
Messung der fetalen Nackentransparenz. 

Fetal Medicine Foundation UK 

Ab 10 + 0 SSW.

Kontingentes Modell:  
Testergebnis im Intermediärbereich führt zur NIPT

Besserer Zeitpunkt. Bessere Logistik!
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Maternales Gewicht 160 kg. Erwartete fetale Fraktion 4 % 

Verdünnungseffekt —> fetale Fraktion     
Mütterliches Alter —> fetale Fraktion 
Adipositas —> maternale Fraktion (apoptotische Fettgewebszellen) 

• fetale Fraktion <3%—> Detektionsraten Trisomie 21: < 50 % 
• fetale Fraktion 4 % —> Detektionsraten Trisomie 21:    62,1 % 
• fetale Fraktion 6 % —> Detektionsraten Trisomie 21:    97,6 % 
• fetale Fraktion 8 % —> Detektionsraten Trisomie 21:    99,0 %

The impact of maternal plasma DNA fetal fraction on next generation sequencing tests for common fetal aneuploidies 

See additional note 

Marl 05.04.2017 
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• Plazentamosaik falsch positive Ergebnisse 
(1% CVS Studien). 

• Plazentamosaik Trisomie 21 2 % 
• Plazentamosaik Trisomie 18 4 % 
• Plazentamosaik Trisomie 13 22 % 
• Plazentamosaik Monosomie X 59 % 

• Diskussion invasive Diagnostik im 
Zusammenhang mit 
Ultraschallauffälligkeiten! 

Plazentamosaik?

Editorial 417

(a)

Falsely abnormal
cfDNA

fragments in
maternal

bloodstream

Normal
fetus

Abnormal
cytotrophoblast

(b)

Falsely normal
cfDNA

fragments in
maternal

bloodstream

Abnormal
fetus

Normal
cytotrophoblast

Figure 1 Schematic representation of the two opposing cytogenetic constitutions of the fetoplacental compartments that can potentially
result in false-positive (a) and false-negative (b) results on cell-free DNA (cfDNA) testing. (a) Confined placental mosaicism Types 1 and 3,
in which the genetic constitution of the fetus is normal but the cytotrophoblast is abnormal, resulting in falsely abnormal cfDNA fragments
in the maternal bloodstream. (b) True fetal mosaicism Type 5, in which the genetic constitution of the fetus is abnormal and the cytotropho-
blast is normal, resulting in falsely normal cfDNA fragments in the maternal bloodstream.

distribution in the CV, with an abnormal mosaic cytotro-
phoblast and an abnormal non-mosaic mesenchyme, the
risk of fetal confirmation increases to 100%52. Second,
the karyotype of the cytotrophoblast does not always
match that of the fetus. In about 1% of prenatal cases
(514/60 347; 0.85% (95% CI, 0.78–0.93%)) the cytotro-
phoblast, but not the fetus, contains the aneuploid cell
line (CPM Types 1 and 3) and vice versa (TFM Type
5)30,52. These two opposing cytogenetic constitutions of
the fetoplacental compartments can potentially result in
false-positive (CPM Types 1 and 3) and false-negative
(TFM Type 5) results by cfDNA testing (Figure 1)30. The
false-negative risk has been calculated to be 1/136 abnor-
mal cases for T13, 1/64 for T18, 1/135 for T21 and 1/14
for MX30. The false-positive risk depends on the level of
mosaicism in the cytotrophoblast and on the sensitivity of
the specific assay to detect lower levels. Nevertheless, con-
sidering a conservative cut-off of 30% detectable mosaic
cell line (30% abnormal to 70% normal cells), the esti-
mated FPR is 1/3754 for T13, 1/7472 for T18, 1/7372 for
T21 and 1/1421 for MX30.

Based on the above evidence that a high-risk
cfDNA test result could possibly arise from either a
truly abnormal conceptus or a falsely (homogeneous
or mosaic) abnormal cytotrophoblast, a confirmatory
invasive procedure is recommended to distinguish
between the two conditions53–57. This is analogous to
the recommended procedure when mosaicism in the CV

is identified during first-trimester cytogenetic prenatal
diagnosis, because cfDNA testing can be considered a
different approach for assessing the same tissue, i.e.
the cytotrophoblast. There is currently debate as to
whether CV sampling (CVS) is appropriate or whether,
due to the possibility of again obtaining a result of
mosaicism in the CV, amniocentesis alone should be used
for confirmation of fetal involvement. Karyotyping of
amniotic fluid cells is the gold standard confirmatory
procedure because analyzed cells are mainly fetal in origin
and not placental, thus avoiding the issue of fetoplacental
discrepancies. However, whereas cfDNA testing is
frequently performed in the first trimester (≥ 9–10 weeks’
gestation, depending on the test used), amniocentesis
requires a minimum gestational age of 15 weeks for
testing. Some women could perceive this delay as
psychologically untenable, which might therefore lead to
an unconfirmed voluntary termination of pregnancy58.
Because there are chromosome-specific differences in
the frequency of the different types of fetoplacental
discrepancies among the common aneuploidies, there is
also a chromosome-specific risk of obtaining a mosaic
result from the CV if CVS is performed after a
high-risk cfDNA result, which would require follow-up
amniocentesis: 2% for T21, 4% for T18, 22% for T13 and
59% for MX59. These risks were studied and calculated
based on a retrospective analysis of a prospectively
collected database of cytogenetic CVS results. Despite

Copyright © 2016 ISUOG. Published by John Wiley & Sons Ltd. Ultrasound Obstet Gynecol 2016; 48: 415–423.

Implications of fetoplacental mosaicism on cell-free DNA testing: a review of a common biological phenomenon F. R. GRATI  



IIG/IP, 13+2 SSW. BMI 39! 

NIPT extern: cfDNA Fraktion 
4,6%. 
T21, 18, 13  unauffällig! 
Konsultation: Auffälliges Profil. 

Nasenbeinhypoplasie: 

Relatives Risiko Trisomie 21: 6,58. 

Invasive Diagnostik: 

Amniozentese (AC). 

Diagnose: Trisomie 21.
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IIIG/IP, 12+6 SSW. BMI 41! 

Prominente Nackenfalte < 3,2 mm. 
Diskrete Mikrognathie. 

NIPT (Wunsch der Eltern):  
cfDNA Fraktion 4,4%.  
Trisomie 21, 18, 13 unauffällig. 

Invasive Diagnostik: 

Chorionzottenbiopsie (CVS). 

Diagnose: Trisomie 13.
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First-trimester screening for trisomies 18 and 13, triploidy
and Turner syndrome by detailed early anomaly scan

P. WAGNER*, J. SONEK†‡, M. HOOPMANN*, H. ABELE* and K. O. KAGAN*
*Department of Obstetrics and Gynaecology, University of Tuebingen, Tuebingen, Germany; †Fetal Medicine Foundation USA, Dayton,
OH, USA; ‡Division of Maternal Fetal Medicine, Wright State University, Dayton, OH, USA

KEYWORDS: first trimester; nuchal translucency; triploidy; trisomy 13; trisomy 18; Turner syndrome

ABSTRACT

Objective To examine the performance of first-trimester
ultrasound screening for trisomies 18 and 13, triploidy
and Turner syndrome based on fetal nuchal translucency
thickness (NT), additional fetal ultrasound markers
including anatomy of the nasal bone (NB), blood flow
across the tricuspid valve (TV) and through the ductus
venosus (DV) and a detailed fetal anomaly scan at 11–13
weeks’ gestation.

Methods This was a retrospective case-matched study
involving pregnant women at 11–13 weeks’ gestation.
The study population consisted of fetuses with trisomy
18, trisomy 13, triploidy or Turner syndrome. For each
fetus with an abnormal karyotype, 50 randomly selected
euploid fetuses were added to the study population. In all
cases, the crown–rump length and NT were measured. In
addition NB, TV flow and DV flow were examined. The
summed risk for trisomies 21, 18 and 13 was computed
based on: first, maternal age (MA); second, MA and fetal
NT; third, MA, NT and one of the markers NB, TV
flow or DV flow; fourth, MA, NT and all these markers
combined; fifth, MA, NT and fetal anomalies; and, finally,
MA, NT, all markers and fetal anomalies.

Results The study population consisted of 4550 euploid
and 91 aneuploid fetuses. Median NT was 1.8 mm
in euploid fetuses and 4.8, 6.8, 1.8 and 10.0 mm in
fetuses with trisomy 18, trisomy 13, triploidy and Turner
syndrome, respectively. The NB, TV flow and DV flow
were abnormal in 48 (1.1%), 34 (0.7%) and 99 (2.2%)
euploid fetuses, respectively, and in 42 (46.2%), 31
(34.1%) and 62 (68.1%) aneuploid fetuses, respectively.
At least one defect was found in 60 (1.3%) euploid and
in 76 (83.5%) aneuploid fetuses. For a false-positive rate
of 3%, the detection rate for screening based on MA
and fetal NT was 75.8%. It increased to 84.6–86.8%
when including one of the additional ultrasound markers
and it was 90.1% when all three markers were included.

Correspondence to: Prof. K. O. Kagan, University of Tuebingen, Calwerstrasse 7, 72076, Tübingen, Germany (e-mail: KOKagan@gmx.de)

Accepted: 19 November 2015

When screening was based on MA, fetal NT and a detailed
anomaly scan, the detection rate was 94.5% and increased
to 95.6% with the addition of NB, TV flow and DV flow.

Conclusion A detailed anomaly scan at 11–13 weeks’
gestation can identify about 95% of fetuses with trisomy
18, trisomy 13, triploidy and Turner syndrome. Copyright
© 2015 ISUOG. Published by John Wiley & Sons Ltd.

INTRODUCTION

First-trimester combined screening based on maternal
age (MA), fetal nuchal translucency thickness (NT)
and the serum markers free beta-human chorionic
gonadotropin and pregnancy-associated plasma protein-A
provide effective screening for trisomy 21, with a detection
rate of about 90–95% for a false-positive rate (FPR) of
3–5%1–3.

However, first-trimester combined screening is also
highly effective in the early detection of other chromo-
somal abnormalities such as trisomies 18 and 13, which
are the second and third most common chromosomal
defects, respectively4. Using the first-trimester algorithm
with an adaptation for the specific chromosomal abnor-
mality, the overall detection rate of these three most
common abnormalities is about 95% for an overall FPR
of 3.1%5. Fewer data have been published on triploidy
and Turner syndrome. In one prospective screening study,
which included 31 triploid pregnancies, the detection rate
was 84% for an FPR of 3.1%6. Engelbrechtsen et al.7

examined 30 triploid fetuses and reported a similar detec-
tion rate. For Turner syndrome, the detection rate is about
100% for those with hygroma colli but close to 0% for
those without an increased NT.

The FPR can be further reduced by including an
examination of additional ultrasound markers such as
anatomy of the nasal bone (NB) and blood flow across
the tricuspid valve (TV) and through the ductus venosus
(DV)8–11. However, only a few studies have focussed on

Copyright © 2015 ISUOG. Published by John Wiley & Sons Ltd. ORIGINAL PAPER
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First-trimester combined screening based on maternal
age (MA), fetal nuchal translucency thickness (NT)
and the serum markers free beta-human chorionic
gonadotropin and pregnancy-associated plasma protein-A
provide effective screening for trisomy 21, with a detection
rate of about 90–95% for a false-positive rate (FPR) of
3–5%1–3.

However, first-trimester combined screening is also
highly effective in the early detection of other chromo-
somal abnormalities such as trisomies 18 and 13, which
are the second and third most common chromosomal
defects, respectively4. Using the first-trimester algorithm
with an adaptation for the specific chromosomal abnor-
mality, the overall detection rate of these three most
common abnormalities is about 95% for an overall FPR
of 3.1%5. Fewer data have been published on triploidy
and Turner syndrome. In one prospective screening study,
which included 31 triploid pregnancies, the detection rate
was 84% for an FPR of 3.1%6. Engelbrechtsen et al.7

examined 30 triploid fetuses and reported a similar detec-
tion rate. For Turner syndrome, the detection rate is about
100% for those with hygroma colli but close to 0% for
those without an increased NT.

The FPR can be further reduced by including an
examination of additional ultrasound markers such as
anatomy of the nasal bone (NB) and blood flow across
the tricuspid valve (TV) and through the ductus venosus
(DV)8–11. However, only a few studies have focussed on

Copyright © 2015 ISUOG. Published by John Wiley & Sons Ltd. ORIGINAL PAPER

Trisomie 18 96.3%  
(95% CI, 94.3–97.9%)

0.13%  
(95% CI, 0.07–0.20)

Trisomie 13 91.0% 
(95% CI, 85.0–95.6%) 

0.13% 
(95% CI, 0.05–0.26%) 

Monosomie X 90.3% 
(95% CI, 85.7–94.2%) 

0.23% 
(95% CI, 0.14–0.34%)

ULTRASCHALL NIPT
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Analysis of cell-free DNA in maternal blood in screening for fetal aneuploidies: updated meta-analysis 

M. M. Gil1, M. S. Quezada1, R. Revello1, R. Akolekar1,2 andK. H. Nicolaides1,2,* 
Article first published online: 1 FEB 2015 
DOI: 10.1002/uog.14791 
Copyright © 2015 ISUOG. Published by John Wiley & Sons Ltd
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Risiko erhöht bei: 
Präkonzeptionell bekanntem Diabetes. 

GDM mit einer Diagnose vor 24 SSW und mit zusätzlichen Risikofaktoren! 
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Dr. med. Thomas von Ostrowski
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II. Trimenon  

Bei GDM mit einer Diagnose vor der 24. SSW und mit zusätzlichen Risikofaktoren (erhöhte 
Blutglukose- und HbA1c- Werte, anamnestisch Herzfehlbildungen, Adipositas) ist aufgrund 
einer erhöhten Fehlbildungsrate mit 19–22 SSW eine differenzierte Organdiagnostik 
ratsam, die den Anforderungen der DEGUM-Stufe II entspricht. 

Gestationsdiabetes mellitus (GDM) –
Diagnostik, Therapie u.Nachsorge
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DDG PraxisempfehlungS174

Vorbemerkung
!

Diese Praxisleitlinie zum Gestationsdiabetes ist
eine handlungsorientierte Kurzfassung der im In-
ternet einsehbaren evidenzbasierten Leitlinie. Sie
ersetzt die Empfehlungen von DDG und DGGG zur
Diagnostik und Therapie des Gestationsdiabetes
aus dem Jahr 2001. Epidemiologisch begründete
diagnostische Grenzwerte, per internationalem
Konsens abgeleitet aus der Hyperglycemia and
Adverse Pregnancy Outcome (HAPO)-Studie und
nach 2001 publizierte randomiserte Therapie-
studien und Beobachtungsstudien machten eine
vollständige Überarbeitung erforderlich. Deutsch-
land adaptiert damit internationalen Standard.
Seit 3.März 2012 sind Screening und Diagnostik
des Gestationsdiabetes mittels Blutglukose Be-
standteil der gesetzlich verbindlichen Mutter-
schaftsrichtlinie.

Definition
!

Gestationsdiabetes mellitus (GDM, ICD-10: O24.4G)
ist definiert als eine Glukosetoleranzstörung, die
erstmals in der Schwangerschaft mit einem 75g
oralen Glukosetoleranztest (oGTT) unter standar-
disierten Bedingungen und qualitätsgesicherter
Glukosemessung aus venösem Plasma diagnos-
tiziert wird. Die Diagnose ist bereits mit einem
erhöhten Glukosewert möglich. Die Definition
des manifesten Diabetes entspricht der außerhalb
einer Schwangerschaft, er gehört nicht in die Ka-
tegorie des GDM.

Pathophysiologie, Gesundheitsziele
!

Die Pathophysiologie des GDM entspricht zu einem
großen Teil der des Typ-2-Diabetes. GDM stellt
eine Variante des Prä-Typ-2-Diabetes dar und
kann heute meistens als eine chronische Funk-

tionsstörung beschrieben werden, die durch zu-
nehmende Insulinresistenz mit abfallender β-Zell-
Kompensation gekennzeichnet ist. Ungünstige Er-
gebnisse von Schwangerschaften bei Frauen mit
GDM können durch rechtzeitige Diagnostik und
intensive Behandlung abgemildert werden.

Epidemiologie
!

In Deutschland ist die GDM-Prävalenz nach der
Perinatalstatistik von 3,7% im Jahr 2010 auf 4,4%
im Jahr 2011 gestiegen (Absolut 2011: rund
28200Fälle).

Folgen
!

Akute Folgen für die Mutter
Erhöhte Risiken für: Harnwegs- und vaginale Infek-
tionen mit hierdurch gesteigerter Frühgeburten-
rate, Zahnfleischentzündungen, Präeklampsien,
Anzahl an Geburtseinleitungen, Makrosomien
der Feten, Kaiserschnitt-Entbindungen, Schulter-
dystokien, höhergradige Dammrisse und trans-
fusionspflichtige postpartale Blutungen.

Langzeitfolgen für die Mutter
Diabetesrisiko im späteren Leben
Nach einem GDM entwickeln 35–60% der Frauen
innerhalb von 10 Jahren einen Diabetes (Risiko
7- bis 10-fach im Vergleich zu glukosetoleranten
Schwangeren). Bereits im ersten Jahr nach der
Schwangerschaft weisen rund 20% der Frauen ver-
schiedene Formen des gestörten Glukosestoff-
wechsels auf. Das Risiko für die Konversion in
einen manifesten Diabetes ist erhöht bei prä-
konzeptionell adipösen Frauen, Asiatinnen, GDM-
Diagnose <24SSW, Insulintherapie, 1-h-Belas-

1 Herausgeber DDG: M.Kellerer, S.Matthaei
2 Herausgeber DGGG: R.Kreienberg

Kleinwechter H et al. Gestationsdiabetes mellitus (GDM) – Diagnostik, Therapie u. Nachsorge… Diabetologie 2012; 7: S174–S184
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Maternale und fetale Risiken im II. Trimester 

• 3 bis 4 % Malformationen  
• Frauen mit Diabetes mellitus, Thüringen (17,6 vs. 3,1 %; p < 0,001) 

• HbA1c (8,7 ± 1,7 vs. 7,5 ± 1,7 %; p < 0,03) 
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Georg Thieme Verlag KG Stuttgart · New York 
Prävalenz kindlicher Fehlbildungen bei Frauen mit einem präexistenten Diabetes mellitus in Abhängigkeit von der 
Stoffwechseleinstellung 
Prevalence of Congenital Malformations in Infants of Women with Diabetes Mellitus Prior to Pregnancy
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Präkonzeptionell bekannter Diabetes 

Präkonzeptionell soll eine normale 
Stoffwechseleinstellung mit einem HbA1c <7% 
(besser<6,5 %) für mindestens 3 Monate erzielt 
werden. 

Wie erreichen wir unsere Patientinnen?

In einer dänischen Studie mit 1000 Schwangeren wurde ein 

signifikanter Anstieg des Fehlbildungrisikos bei einem 

HbA1c > 10.4% angeben. 
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Ein diabetes-spezifischer Fehlbildungstyp existiert nicht. 
Aber ZNS und Herz bevorzugt betroffen! 
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Inzidenz von 5–8/1000 Lebendgeborene  

Prävalenz angeborener Herzfehler bei Neugeborenen in 
Deutschland 

01. Juli 2006 bis 30 Juni 2007 

Geburten: n = 669298 
Herzfehler: n = 7251 = 1,08 % 

Mit mütterlichem Diabetes assoziiert: 

Konotrunkale Herzfehler (2,3-4%, 4-fach erhöht 
gegenüber Nichtdiabetikerinnen)! 

Bernier PL, Stefanescu A, Samoukovic G, Tchervenkov CI. The challenge of congenital heart disease worldwide: epidemiologic and demographic facts. Semin Thorac Cardiovasc Surg Pediatr Card Surg Annu 2010; 13: 26–34.  

Van Der Linde D, Konings EE, Slager MA, et al. Birth prevalence of congenital heart disease worldwide: a systematic review and meta-analysis. J Am Coll Cardiol 2011;58(21):2241-7. 

G. Schwedler, A. Lindinger, P.E. Lange, U. Sax, J. Olchvary, B. Peters, U. Bauer, H-W. Hense: Frequency and spectrum of congenital heart defects among life births in Germany. Clin Res Cardiol 2011; 100:1111-7.
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Risikoklasse 1: Eine detaillierte FE sollte durchgeführt werden.  
.

Mütterliche Erkrankung 

 
Absolutes 

Risiko % 

Lebendgeburt

en

Untersuchungs-

zeitpunkt

Diabetes mellitus (DM)
Typ 1 

> 3-5%
18-22 SSW 

HbA1c > 6%

III. Trimenon

DM ist mit einem höheren Risiko für  Heterotaxy, 

TAC, d-TGA und univentrikuläre Defekte assoziiert.

Schlecht eingestellter DM ist mit einer 

Ventrikelhypertrophie im letzten Trimester 

assoziiert. 

Phenylketonurie 12-14%

„Consensus Paper: Fetal Working Group, American Heart Association” 

Donofrio MT, Moon-Grady AJ, Hornberger LK, Copel JA, Sklansky MS, et al. Diagnosis and treatment of fetal cardiac disease: a scientific statement from the American Heart Association. Circulation 2014; 129: 2183–242. 
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Ferencz,C, Rubin, JD, Loffredo,CA, Magee,CM. The Epidemiology of Congenital Heart Disease, The Baltimore-Washington Infant Study (1981-1989), Perspectives in Pediatric Cardiology, vol.4. MountKisco, N.Y: Futura Publishing Co.Inc, 1993. 

Ferencz,C Loffredo,CA, Correa-Villasenor, Wilson,PD. Genetic and Environmental Risk Factors of Major Cardiovascular Malformations, The Baltimore-Washington Infant Study, (1981-1989), Perspectives in Pediatric Cardiology, vol.5. Armonk, N.Y: Futura 
Publishing Co.Inc, 1997. 

A Abuhamad, R Chaoui. A Practical Guide to Fetal Echocardiography  – 1. November 2015

Herzfehler %  Herzfehler Sichtbar im 4 Kammerblick

VSD 35,7 %  Ja

Pulmonalstenose 7,2 % Nein  
Ja, falls HRHS

TOF 4,2 % Nein

Aortenisthmusstenose 4 % Ja

Aortenstenose 4 % Nein 
Ja, falls Endokardfibroelastose/HLHS

AVSD 3,48 % Ja

D-TGA 3,15 % Nein 
Ja (?) VSD (?)

HLHS 2,26 % Ja

HRHS 2,2 % Ja

Ebstein Anomalie 1,14 % Ja

TOP 10
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Gembruch U, Geipel A. Indication for fetal echocardiography: screening in low and high risk population.  
In: Yagel S, Silverman N H, Gembruch U. Fetal Cardiology. Martin Dunitz, Taylor & Francis Group, London 2003, 89-106. 

Ergänzungen T. v. Ostrowski 

Studien zum pränatalen Screening kongenitaler Herzfehler.

Keine/geringe Systematik 5-15 % 

• Buskens et al.1996 (low risk Kollektiv, 16-24 SSW, Untersucher mit geringer Erfahrung) 5 %

• Todros et al. 1997 (low risk Kollektiv, 18-24 SSW, Untersucher mit geringer Erfahrung) 
  

15 %

Systematik, Vier-Kammerblick, geschulter Untersucher/ Zentrum 39 - 48 %

• Stümpflen et al. 1996 (gemischtes Kollektiv, 18-28 SSW, Untersucher mit großer Erfahrung) 48 %

• Tegnander et al. 2006 (low risk Kollektiv, 16-22 SSW, Untersucher mit guter Erfahrung) 39 %

Systematik, Vier-Kammerblick und große Gefäße, spezialisierter Untersucher/Zentrum 21 - 81 %

• Yagel et al. 1997(gemischtes Kollektiv, 18-28 SSW, Untersucher mit großer Erfahrung) 81 %

• Hafner et al. 1998 (low risk Kollektiv, 16-22 SSW, Untersucher mit guter Erfahrung) 44 %

• Wong eta al. 2003 (low risk Kollektiv, 17-24 SSW, Untersucher mit geringer Erfahrung) 21 %

• Ogge et. al 2006 (low risk Kollektiv, > 18 SSW, Untersucher mit guter Erfahrung)  
 

66 %
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Videoquelle T. v. Ostrowski, 2015

dextro-Transposition der großen Arterien (d-TGA).

Links
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Typ I Diabetes 
mellitus 
p.c. HbA1c 9%



Videoquelle T. v. Ostrowski, 2015

Truncus arteriosus communis

Links
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Typ I Diabetes 
mellitus 
p.c. HbA1c 7,3%



Videoquelle Thomas von Ostrowski 2015
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Aortenisthmusstenose

Kein Diabetes 
mellitus 



Neuralrohrdefekte 
Neuralrohrdefekte (1,2-2,5%, 2-3-fach erhöht) 

1–2/1000  Allgemeinbevölkerung 
1/200  Anencephalus präkonzeptionell bekannter Diabetes 

1/1000 Anencephalus Allgemeinbevölkerung
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Videoquelle T. v. Ostrowski, 2015



Videoquelle Thomas von Ostrowski 2015
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Nicht vergessen !!!

Typ I Diabetes 
mellitus 
p.c. HbA1c 8%



Bildquelle Thomas von Ostrowski 2015
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Selten, unklar Ätiologie. 200-400mal 

Häufiger bei Patienten mit PGDM.  

Prävalenz bei Diabetikerinnen 1,3/1000. 

0,1-0,25:10,000  in der Normalbevölkerung. 

  
 

Bobby Martin, Ohio, 2005Videoquelle Thomas von Ostrowski 2015
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Kaudales Regressionssyndrom 
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Fetale Überwachung 
SGA/IUGR 

MAKROSOMIE 

Risiko erhöht bei: 
Präkonzeptionell bekannter Diabetes 

Gestationsdiabetes
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Kenntnis der genauen SSW 

Messungen der Scheitel-Steiß-Länge (SSL)  
ist die genaueste Methode für die Schätzung  
des Gestationsalters. 

 Bis zur 10. (12.) Woche der Schwangerschaft. 

 Pedersen JF, Molsted-Pederson L. Early growth delay retardation in diabetic pregnancy.  

 BMJ 1979; 1: 18.

Scheitel-Steiß-Länge
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Eine Korrektur des Gestationsalters 
sollte immer* dann erfolgen, wenn 
das anamnestische Gestationsalter 
mehr als sieben Tage von dem 
durch die Ultraschalluntersuchung 
fixierten Alter abweicht.

 
 

Deutsche Gesellschaft für Gynäkologie und Geburtshilfe e.V. 
Leitlinien, Empfehlungen, Stellungnahmen 

Stand August 2010 

 

 
3 Pränatal- und Geburtsmedizin 
3.1  Pränataldiagnostik 
3.1.2 Standards zur Ultraschalluntersuchung in der Frühschwangerschaft 
 
 
  

Deutsche Gesellschaft für Gynäkologie und Geburtshilfe, Arbeitsgemeinschaft für 
Ultraschalldiagnostik (ARGUS), Deutsche Gesellschaft für Ultraschall in der Me-
dizin – Sektion Gynäkologie (DEGUM-Stufe III) 

 
Standards zur Ultraschalluntersuchung in der  
Frühschwangerschaft 
AWMF 015/032 (S1) 
 
 
Inhalt 
1. Vorbemerkungen 
2. Empfehlungen zur Technik 
3. Klinische Aufgaben der Ultraschalluntersuchung in der Frühgravidität 
4. Feststellung der Schwangerschaft 
5. Ultraschallvorsorgeuntersuchung zwischen 8+0 bis 11+6 SSW p.m. (= Beginn 
der 9. und dem Ende der 12. SSW) 
6. Erweiterte Ultraschalluntersuchungen in der Frühschwangerschaft 
7. Dokumentation 
8. Literatur 
 
 
1. Vorbemerkungen 
 
Die transvaginale Ultraschalluntersuchung mit hochauflösenden Realtime-
Schallköpfen ist die Methode der Wahl zur ärztlichen Feststellung einer Früh-
schwangerschaft. Sie dient im Rahmen der Abklärung einer sekundären Amenor-
rhoe oder bei Vorliegen eines positiven Schwangerschaftstestes der Lokalisation 
und Vitalitätskontrolle der Schwangerschaft. Im Rahmen dieser Publikation wird 
von einer Frühschwangerschaft gesprochen, wenn seit dem ersten Tag der letzten 
Menstruation nicht mehr als 14+0 Wochen verstrichen sind. Alle Angaben zum 
Alter der Schwangerschaft werden in abgeschlossenen Schwangerschaftswochen 
angegeben. 
 
In Bezug auf die biologischen Wirkungen des diagnostischen Ultraschalls wird 
auf die Stellungnahme der EFSUMB (13) verwiesen. 
 
2. Empfehlungen zur Technik 
 
Ultraschalluntersuchungen in der Frühschwangerschaft werden meist mittels 
transvaginaler Technik durchgeführt. Die dazu nötigen Schallköpfe (mechanische 
oder elektronische Sektorschallköpfe) sollten hochfrequent sein (5,0–10,0 MHz) 
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III. Trimenon: Eine Biometrie wird in 2–3-wöchigen Abständen (AU-Perzentilen), bei auffälligem 
Wachstumsverhalten (Makrosomie, IUGR), in entsprechend kürzerem Intervall durchgeführt.  

Vor Entbindung: Erhebung eines Schätzgewichtes und Beurteilung des Verhältnisses von Abdomen und 
Kopf empfehlenswert (fetale Makrosomie ist Risikofaktor für Schulterdystokie).  
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DDG PraxisempfehlungS174

Vorbemerkung
!

Diese Praxisleitlinie zum Gestationsdiabetes ist
eine handlungsorientierte Kurzfassung der im In-
ternet einsehbaren evidenzbasierten Leitlinie. Sie
ersetzt die Empfehlungen von DDG und DGGG zur
Diagnostik und Therapie des Gestationsdiabetes
aus dem Jahr 2001. Epidemiologisch begründete
diagnostische Grenzwerte, per internationalem
Konsens abgeleitet aus der Hyperglycemia and
Adverse Pregnancy Outcome (HAPO)-Studie und
nach 2001 publizierte randomiserte Therapie-
studien und Beobachtungsstudien machten eine
vollständige Überarbeitung erforderlich. Deutsch-
land adaptiert damit internationalen Standard.
Seit 3.März 2012 sind Screening und Diagnostik
des Gestationsdiabetes mittels Blutglukose Be-
standteil der gesetzlich verbindlichen Mutter-
schaftsrichtlinie.

Definition
!

Gestationsdiabetes mellitus (GDM, ICD-10: O24.4G)
ist definiert als eine Glukosetoleranzstörung, die
erstmals in der Schwangerschaft mit einem 75g
oralen Glukosetoleranztest (oGTT) unter standar-
disierten Bedingungen und qualitätsgesicherter
Glukosemessung aus venösem Plasma diagnos-
tiziert wird. Die Diagnose ist bereits mit einem
erhöhten Glukosewert möglich. Die Definition
des manifesten Diabetes entspricht der außerhalb
einer Schwangerschaft, er gehört nicht in die Ka-
tegorie des GDM.

Pathophysiologie, Gesundheitsziele
!

Die Pathophysiologie des GDM entspricht zu einem
großen Teil der des Typ-2-Diabetes. GDM stellt
eine Variante des Prä-Typ-2-Diabetes dar und
kann heute meistens als eine chronische Funk-

tionsstörung beschrieben werden, die durch zu-
nehmende Insulinresistenz mit abfallender β-Zell-
Kompensation gekennzeichnet ist. Ungünstige Er-
gebnisse von Schwangerschaften bei Frauen mit
GDM können durch rechtzeitige Diagnostik und
intensive Behandlung abgemildert werden.

Epidemiologie
!

In Deutschland ist die GDM-Prävalenz nach der
Perinatalstatistik von 3,7% im Jahr 2010 auf 4,4%
im Jahr 2011 gestiegen (Absolut 2011: rund
28200Fälle).

Folgen
!

Akute Folgen für die Mutter
Erhöhte Risiken für: Harnwegs- und vaginale Infek-
tionen mit hierdurch gesteigerter Frühgeburten-
rate, Zahnfleischentzündungen, Präeklampsien,
Anzahl an Geburtseinleitungen, Makrosomien
der Feten, Kaiserschnitt-Entbindungen, Schulter-
dystokien, höhergradige Dammrisse und trans-
fusionspflichtige postpartale Blutungen.

Langzeitfolgen für die Mutter
Diabetesrisiko im späteren Leben
Nach einem GDM entwickeln 35–60% der Frauen
innerhalb von 10 Jahren einen Diabetes (Risiko
7- bis 10-fach im Vergleich zu glukosetoleranten
Schwangeren). Bereits im ersten Jahr nach der
Schwangerschaft weisen rund 20% der Frauen ver-
schiedene Formen des gestörten Glukosestoff-
wechsels auf. Das Risiko für die Konversion in
einen manifesten Diabetes ist erhöht bei prä-
konzeptionell adipösen Frauen, Asiatinnen, GDM-
Diagnose <24SSW, Insulintherapie, 1-h-Belas-

1 Herausgeber DDG: M.Kellerer, S.Matthaei
2 Herausgeber DGGG: R.Kreienberg
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SGA/IUGR   Eutroph  Makrosomie 

Small for Gestational Age (SGA).
Gewicht unterhalb der 10. Perzentile. 
Rein statistische Beschreibung. 
50-70% konstitutionell. 

Intrauterine Wachstumsrestriktion (IUGR) 
Durch genetische und/oder äußere Umstände wird  
das genetisch determinierte Wachstumspotential  
nicht erreicht. 

Erhöhte Morbidität und Mortalität. 

 < 3 Perzentile 
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Optimizing the definition of intrauterine growth restriction:
the multicenter prospective PORTO Study
Julia Unterscheider, MD; Sean Daly, MD; Michael Patrick Geary, MD; Mairead Mary Kennelly, MD;
Fionnuala Mary McAuliffe, MD; Keelin O’Donoghue, PhD; Alyson Hunter, MD; John Joseph Morrison, MD;
Gerard Burke, FRCOG; Patrick Dicker, PhD; Elizabeth Catherine Tully, PhD; Fergal Desmond Malone, MD

OBJECTIVE: The objective of the Prospective Observational Trial to Op-
timize Pediatric Health in Intrauterine Growth Restriction (IUGR) (PORTO
Study), a national prospective observational multicenter study, was to
evaluate which sonographic findings were associated with perinatal
morbidity and mortality in pregnancies affected by growth restriction,
originally defined as estimated fetal weight (EFW) !10th centile.

STUDY DESIGN: Over 1100 consecutive ultrasound-dated singleton
pregnancies with EFW !10th centile were recruited from January
2010 through June 2012. A range of IUGR definitions were used, in-
cluding EFW or abdominal circumference !10th, !5th, or !3rd cen-
tiles, with or without oligohydramnios and with or without abnormal um-
bilical arterial Doppler (pulsatility index "95th centile, absent or
reversed end-diastolic flow). Adverse perinatal outcome, defined as a
composite outcome of intraventricular hemorrhage, periventricular leu-
komalacia, hypoxic ischemic encephalopathy, necrotizing enterocolitis,
bronchopulmonary dysplasia, sepsis, and death was documented for all
cases.

RESULTS: Of 1116 fetuses, 312 (28%) were admitted to neonatal in-
tensive care unit and 58 (5.2%) were affected by adverse perinatal out-
come including 8 mortalities (0.7%). The presence of abnormal umbili-
cal Doppler was significantly associated with adverse outcome,
irrespective of EFW or abdominal circumference measurement. The
only sonographic weight-related definition consistently associated with
adverse outcome was EFW !3rd centile (P # .0131); all mortalities
had EFW !3rd centile. Presence of oligohydramnios was clinically im-
portant when combined with EFW !3rd centile (P # .0066).

CONCLUSION: Abnormal umbilical artery Doppler and EFW !3rd cen-
tile were strongly and most consistently associated with adverse perina-
tal outcome. Our data call into question the current definitions of IUGR
used. Future studies may address whether using stricter IUGR cutoffs
comparing various definitions and management strategies has implica-
tions on resource allocation and pregnancy outcome.

Key words: definition, intrauterine growth restriction, perinatal
morbidity and mortality, small for gestational age

Cite this article as: Unterscheider J, Daly S, Geary MP, et al. Optimizing the definition of intrauterine growth restriction: the multicenter prospective PORTO Study.
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Inadequate fetal growth affects up to
10% of all pregnancies. While the ma-

jority of such pregnancies will have a
physiologically normal fetus that is sim-
ply small for gestational age (SGA), the
ability to differentiate such a fetus from
the pathologically growth-restricted fe-
tus is limited. Pregnancies affected by in-
trauterine growth restriction (IUGR)
pose a major public health problem and
are associated with increased neonatal
morbidity and mortality.1 In addition,
through fetal programming, adverse in-
trauterine environment may increase
disease risk in adulthood leading to hy-
pertension, diabetes, coronary heart dis-
ease, and stroke.2

The most commonly adopted defini-
tion to describe a fetus that has not
reached its target weight based on sono-
graphic estimated fetal weight (EFW) for
a certain gestation is an abdominal cir-
cumference (AC) or EFW measurement
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Ultraschall: AU < 10. Perzentile → Zielwerte anheben
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Hall MH. Guessing the weight of the baby. Br J Obstet Gynaecol 1996; 103: 734–735. 

Johnstone FD, Prescott RJ, Steel JM, Mao JH, Chambers S, Muir N. Clinical and ultrasound prediction of macrosomia in diabetic pregnancy. Br J Obstet Gynaecol 1996; 103: 747–754.

  IUGR  Eutroph  Makrosomie 

 Die Mehrzahl der Feten oberhalb der 90. Perzentile sind 
konstitutionell groß und daher nicht gefährdet. 

 Wie erkennen wir gefährdete Feten?
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Die Insulinsekretion beginnt mit 12+0 SSW.  
Bis 20+0 SSW bleibt Insulin relativ inaktiv (Keller, Metzger et al. 1990). 

Von 19+0 bis 25+0 SSW erreichen die Insulinrezeptoren ihre volle Empfindlichkeit und erst 
ab 30+0 SSW ist das fetale Wachstum abhängig von der zirkulierenden Insulinmenge 
(Keller, Metzger et al. 1990). 

Eine Makrosomie durch fetalen Hyperinsulinismus ist erst in der Spätschwangerschaft 
vorstellbar. 

Eine Insulin-Therapiedauer von weniger als 7 Wochen verhindert nicht oder nur zum Teil die 
Entstehung einer Makrosomie (Shushan, Ezra et al. 1997).
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 Problem Makrosomie 

 Biometrie: 10-20% Falsch positiv „Makrosomie“ 

 Vorhersage des fetalen Gewichts > 4000 g  

  Sensitivität 33% bis 83% 
  Spezifität von 77% bis 98% 

 Es existiert aktuell kein klarer Marker, der die 
exakte Diagnose einer Makrosomie zulässt! 

Hall MH. Guessing the weight of the baby. Br J Obstet Gynaecol 1996; 103: 734–735. 

Johnstone FD, Prescott RJ, Steel JM, Mao JH, Chambers S, Muir N. Clinical and ultrasound prediction of macrosomia in diabetic pregnancy. Br J Obstet Gynaecol 1996; 103: 747–754.
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Anzahl der Ultraschalluntersuchungen zur zuverlässigen Erkennung aller makrosomen Feten hängt vom 
Zeitpunkt der Erstuntersuchung ab.  

Bei Erstuntersuchung mit 24+0 bis 27+6 SSW, werden (Abstände von 4 Wochen): 

75% der Feten die von einer Makrosomie betroffen sind erfasst. 
85% der Feten mit zwei Ultraschalluntersuchungen … 

95% der Feten mit drei Ultraschalluntersuchungen … 
100% der Feten mit vier Ultraschalluntersuchungen … 
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Zeitlicher Ablauf der Entwicklung von fetaler Makrosomie bei Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes 
Zur Erlangung des akademischen Grades Doctor medicinae (Dr. med.) 
vorgelegt der Medizinischen Fakultät Charité - Universitätsmedizin Berlin 
Luise Völter aus Berlin 
29.01.2007
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Nur ein geringer Anteil der Feten entwickelt ein makrosomes Wachstum, 
wenn bei der Erstuntersuchung ein normosomes Wachstum vorlag.  
Dies traf für 7,4% (59 von 800) der Feten zu. 

Von diesen 59 Feten entwickelten eine Makrosomie: 

• 32,2%, (19/59) bis 31+6 SSW 
• 40,7 % (24/59) im Zeitraum 32+0-35+6 SSW  
• 27,1% (16/59) nach 36+0 SSW —> (37,5%, n=6) als LGA geboren 

Zeitlicher Ablauf der Entwicklung von fetaler Makrosomie bei Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes 
Zur Erlangung des akademischen Grades Doctor medicinae (Dr. med.) 
vorgelegt der Medizinischen Fakultät Charité - Universitätsmedizin Berlin 
Luise Völter aus Berlin 
29.01.2007

Bei 67,8% der Feten, die bei 
Erstuntersuchung normosom waren 
und im Verlauf der Schwangerschaft 
eine fetale Makrosomie entwickelten, 

trat diese erst nach 32+0 SSW 
erstmalig auf.  
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Fetale Überwachung  
Wie erkennen wir den gefährdeten Feten? 

fetales Herz
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„Consensus Paper: Fetal Working Group, American Heart Association” 

Donofrio MT, Moon-Grady AJ, Hornberger LK, Copel JA, Sklansky MS, et al. Diagnosis and treatment of fetal cardiac disease: a scientific statement from the American Heart Association. Circulation 2014; 129: 2183–242. 
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Fehlbildungen bei  
präkonzeptionell bekannter 
Diabetes

Diabetes mellitus (DM)
Typ 1 

> 3-5%
18-22 SSW 

HbA1c > 6%

III. Trimenon

DM ist mit einem höheren Risiko für  Heterotaxy, 

TAC, d-TGA und univentrikuläre Defekte assoziiert.

Schlecht eingestellter DM ist mit einer 

Ventrikelhypertrophie im letzten 

Trimester assoziiert. 



Videoquelle T. v. Ostrowski, 2016
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Herzspitze  45° ± 20°.

Herzgröße nicht mehr als ein Drittel des Brustbereichs

Das Herz liegt auf  
der linken Seite. 
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Herzgröße nicht mehr als ein Drittel des Brustbereichs.

Videoquelle T. v. Ostrowski, 2015

32. SSW, Diabetes mellitus Typ I, HbA1c 16 %  
(mittlerer Blutglukosespiegel der letzten 8-10 Wochen 298 mg/dl). 
Transiente hypertrophe Kardiomyopathien. 

Links Links

Facharzt für Frauenheilkunde und Geburtshilfe
Tätigkeitsschwerpunkt Pränatalmedizin DEGUM II

Dr. med. Thomas von Ostrowski

KINDERWUNSCH DORTMUND SIEGEN DORSTEN WUPPERTAL
STANDORT DORSTEN UND

PRÄNATALMEDIZIN DORSTEN 
Marl 05.04.2017 
Pränatalmedizin bei 
diabetischer Schwangerschaft
Fetale Überwachung 



 Die Kardiomyopathie ist hauptsächlich im Zusammenhang mit einer schlechten Blutzuckerkontrollen zu interpretieren.

 Diabetische Kardiomyopathie tritt bei etwa 30% der Neugeborenen diabetischer Mütter auf. 

 Assoziationen mit venösen Thrombosen des Feten und Veränderungen in der Vaskularisation der Plazentazotten. 

Kozak-Barany A, Jokinen E, Kero P, Tuominen J, Ronnemaa T, Valimaki I. Impaired left ventricular diastolic function in newborn infants of mothers with pregestational or gestational diabetes with good glycemic control. Early Hum Dev 2004; 77: 13–22.

Lisowski LA, Verheijen PM, De Smedt MMC, Visser GHA, Meijboom EJ. Altered fetal circulation in type-1 diabetic
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Ultrasound Obstet Gynecol 2010; 36: 338–343 
Published online in Wiley Online Library (wileyonlinelibrary.com). DOI: 10.1002/uog.7676 
Influence of polyhydramnios on perinatal outcome 
in pregestational diabetic pregnancies 
N. IDRIS*, S. F. WONG*†, M. THOMAE†, G. GARDENER* and D. H. McINTYRE† 
*Department of Maternal Fetal Medicine, University of Queensland, Mater Mothers’ Hospital and †Department of 
Endocrinology, 
Diamantina Institute, University of Queensland, Mater Adult Hospital, South Brisbane, QLD, Australia 
KEYWORDS: diabetes; high-risk pregnancy; polyhydramnios; pregnancy outcomes

Polyhydramnion

•Hinweis für unzureichende Therapieeinstellung in der Schwangerschaft, maternale 
Compliance. 

•Frühgeburtenrate steigt (54.2% vs. 33.3%, P = 0.004). Iatrogen induziert (44.1%). 
•Sectio c. Rate steigt (83.0% vs. 62%; P = 0.006). 

Ein Polyhydramnion ohne assoziierte Fehlbildungen bei GDM erhöht nicht das Risiko für 
IUFT. 
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DDG PraxisempfehlungS174

Vorbemerkung
!

Diese Praxisleitlinie zum Gestationsdiabetes ist
eine handlungsorientierte Kurzfassung der im In-
ternet einsehbaren evidenzbasierten Leitlinie. Sie
ersetzt die Empfehlungen von DDG und DGGG zur
Diagnostik und Therapie des Gestationsdiabetes
aus dem Jahr 2001. Epidemiologisch begründete
diagnostische Grenzwerte, per internationalem
Konsens abgeleitet aus der Hyperglycemia and
Adverse Pregnancy Outcome (HAPO)-Studie und
nach 2001 publizierte randomiserte Therapie-
studien und Beobachtungsstudien machten eine
vollständige Überarbeitung erforderlich. Deutsch-
land adaptiert damit internationalen Standard.
Seit 3.März 2012 sind Screening und Diagnostik
des Gestationsdiabetes mittels Blutglukose Be-
standteil der gesetzlich verbindlichen Mutter-
schaftsrichtlinie.

Definition
!

Gestationsdiabetes mellitus (GDM, ICD-10: O24.4G)
ist definiert als eine Glukosetoleranzstörung, die
erstmals in der Schwangerschaft mit einem 75g
oralen Glukosetoleranztest (oGTT) unter standar-
disierten Bedingungen und qualitätsgesicherter
Glukosemessung aus venösem Plasma diagnos-
tiziert wird. Die Diagnose ist bereits mit einem
erhöhten Glukosewert möglich. Die Definition
des manifesten Diabetes entspricht der außerhalb
einer Schwangerschaft, er gehört nicht in die Ka-
tegorie des GDM.

Pathophysiologie, Gesundheitsziele
!

Die Pathophysiologie des GDM entspricht zu einem
großen Teil der des Typ-2-Diabetes. GDM stellt
eine Variante des Prä-Typ-2-Diabetes dar und
kann heute meistens als eine chronische Funk-

tionsstörung beschrieben werden, die durch zu-
nehmende Insulinresistenz mit abfallender β-Zell-
Kompensation gekennzeichnet ist. Ungünstige Er-
gebnisse von Schwangerschaften bei Frauen mit
GDM können durch rechtzeitige Diagnostik und
intensive Behandlung abgemildert werden.

Epidemiologie
!

In Deutschland ist die GDM-Prävalenz nach der
Perinatalstatistik von 3,7% im Jahr 2010 auf 4,4%
im Jahr 2011 gestiegen (Absolut 2011: rund
28200Fälle).

Folgen
!

Akute Folgen für die Mutter
Erhöhte Risiken für: Harnwegs- und vaginale Infek-
tionen mit hierdurch gesteigerter Frühgeburten-
rate, Zahnfleischentzündungen, Präeklampsien,
Anzahl an Geburtseinleitungen, Makrosomien
der Feten, Kaiserschnitt-Entbindungen, Schulter-
dystokien, höhergradige Dammrisse und trans-
fusionspflichtige postpartale Blutungen.

Langzeitfolgen für die Mutter
Diabetesrisiko im späteren Leben
Nach einem GDM entwickeln 35–60% der Frauen
innerhalb von 10 Jahren einen Diabetes (Risiko
7- bis 10-fach im Vergleich zu glukosetoleranten
Schwangeren). Bereits im ersten Jahr nach der
Schwangerschaft weisen rund 20% der Frauen ver-
schiedene Formen des gestörten Glukosestoff-
wechsels auf. Das Risiko für die Konversion in
einen manifesten Diabetes ist erhöht bei prä-
konzeptionell adipösen Frauen, Asiatinnen, GDM-
Diagnose <24SSW, Insulintherapie, 1-h-Belas-

1 Herausgeber DDG: M.Kellerer, S.Matthaei
2 Herausgeber DGGG: R.Kreienberg

Kleinwechter H et al. Gestationsdiabetes mellitus (GDM) – Diagnostik, Therapie u. Nachsorge… Diabetologie 2012; 7: S174–S184
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Hyperglycaemia and adverse pregnancy outcome (HAPO) 23116 Schwangern 

Ergebnisse (Ausschnitt) 

• Keinen Schwellenwert. Kindliche Komplikationen nehmen mit steigenden mütterlichen BZ-Werten kontinuierlich zu.  

• Bei einem Blutglukose-Wert über 105 mg/dl (5,8 mmol/l) nüchtern. Erhöhtes Risiko für einen IUFT besonders in den letzten 
4-8 Wochen. Das Risiko ist ebenfalls höher bei Schwangeren, bei denen der GDM medikamentös behandelt wird.  
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