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1. Einleitung  

1.1. Die Ära der modernen Geburtsmedizin 

Die Geburtsmedizin hat in den letzten Jahrzehnten eine bemerkenswerte Transformation 

erlebt, die von wegweisenden Fortschritten in der pränatalen Diagnostik und einer 

verstärkten Ausrichtung auf die personalisierte und risikoorientierte Betreuung von 

Schwangeren geprägt ist. Diese Entwicklung schafft die Grundlagen für eine qualitativ 

hochwertige, individualisierte Versorgung von werdenden Müttern und ihren ungeborenen 

Kindern. Diese Arbeit beleuchtet einige relevante Aspekte der personalisierten und 

risikoadaptierten Betreuung von Schwangeren. Fünf Publikationen zum Thema: 

Gewichtszunahme in der Schwangerschaft, Gestationsdiabetes, Zervixreifung nach 

Kaiserschnitt sowie genetische Diagnostik bei fetalen Fehlbildungen der ableitenden 

Harnwege und die Beurteilung der fetalen Herzsachse bei Kindern mit Herzfehler werden 

genannt. Die Diskussion gibt einen Ausblick über die rasante Evolution in der künstlichen 

Intelligenz und genetischen Diagnostik in der Pränataldiagnostik.  

 

1.2. Die Schwangerenvorsorge zur frühzeitigen Risikofeststellung 

In Deutschland hat jede schwangere Frau als Mitglied einer gesetzlichen Krankenversicherung 

Anspruch auf eine regelmäßige ärztliche Untersuchung und Beratung im Rahmen der 

Mutterschaftsrichtlinien. Ziel der Vorsorge ist die Erkennung von Risikoschwangerschaften 

und deren adäquate Überwachung. Es werden Aspekte wie Infektionen, Krebsvorsorge, 

Erkrankungen, fetales Wachstum sowie mütterliche Faktoren inklusive Vitalparametern 

erhoben und aufgezeichnet, um frühzeitig auf mögliche Risiken reagieren zu können und die 

Schwangere entsprechend personalisiert zu betreuen (1). Die vorgesehenen Untersuchungen 

und Beratungen sind im Rahmen der Mutterschaftsrichtlinien des Gemeinsamen 

Bundesausschusses (G-BA) geregelt. Es werden Routineuntersuchungen sowie zusätzliche 

Untersuchungen bei einem bestehenden Risiko angeboten. Die Schwangere erhält einen 

Mutterpass, in dem die Angaben zum Gesundheitszustand, zum Verlauf sowie zu möglichen 

Komplikationen notiert werden.  
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Zu den Früherkennungsuntersuchungen gehören Ultraschall (Screeninguntersuchungen), die 

Tests auf HIV, Gestationsdiabetes (GDM) und fetalen Rhesusfaktor, der nichtinvasive 

Pränataltest auf Trisomie 13, 18 und 21 sowie weitere Analysen (1, 2). Laut G-BA sind drei 

sonographische Screeninguntersuchungen vorgesehen. Das erste Screening erfolgt zwischen 

Schwangerschaftswoche (SSW) 8 + 0 und 11 + 6 und hat vor allem den Zweck, den Sitz der 

Schwangerschaft zu beurteilen sowie gegebenenfalls vorhandene Mehrlinge festzustellen 

und einzuordnen. Die detaillierte Screeninguntersuchung ist im zweiten Trimenon zwischen 

SSW 18 + 0 und 21 + 6 vorgesehen. Dabei werden mehrere Organsysteme detailliert 

untersucht mit dem Ziel, Fehlbildungen auszuschließen (so genanntes IIb-Screening). Das 

dritte Screening wird zwischen SSW 28 + 0 und 31 + 6 durchgeführt und dient vor allem der 

Einschätzung des kindlichen Wachstums und der Entwicklung. 

 

1.3. Pränataldiagnostik – angebotene Untersuchungen und mögliche weiterführende 

Diagnostik 

Zusätzlich zur Schwangerschaftsvorsorge werden folgende Screeninguntersuchungen in der 

Pränataldiagnostik angeboten: das Ersttrimesterscreening (ETS) und die Feindiagnostik (FD). 

Das ETS sowie die FD werden unter optimalen Bedingungen nach einem standardisierten 

Protokoll mit spezifischen Qualitätsanforderungen von ExpertInnen durchgeführt (3-6). 

Das ETS findet zwischen SSW 11 + 0 und 13 + 6 statt und ist eine Screeninguntersuchung für 

fetale Fehlbildungen, Trisomien und Präeklampsie (4, 6). Zahlreiche fetale Strukturen, wie 

zum Beispiel das kardiovaskuläre System, können bereits im ETS beurteilt werden. Das 

Präeklampsie-Risiko wird im ETS aus multiplen Faktoren und Befunden berechnet. Dabei wird 

die mütterliche Anamnese sowie der aktuelle Blutdruck und die uterine Perfusion 

eingeschlossen zur Bewertung. Die Gabe von 150 mg Aspirin täglich vor der 16. SSW kann die 

Inzidenz einer Präeklampsie vor der 37. SSW um 62 % reduzieren (7). Zusätzlich ist der 

nichtinvasive Pränataltest (NIPT) verfügbar (2). Der NIPT analysiert cfDNA (cell free DNA) aus 

dem maternalen Blut (8). Hierbei werden plazentare DNA-Fragmente auf das Vorliegen einer 

Trisomie 21, 13 bzw. 18 untersucht. Seit Juli 2022 ist der NIPT für jede Schwangere als 

Kassenleistung verfügbar, sobald „eine Frau gemeinsam mit ihrer Ärztin oder ihrem Arzt zu 

der Überzeugung kommt, dass der Test in ihrer persönlichen Situation notwendig ist“ (2). Die 
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Kombination des NIPT und des ETS hat in einer prospektiven Analyse eine Sensitivität von 

90 % bei einer Spezifität von 97 % hinsichtlich der Detektion einer Trisomie 21 gezeigt (9). Die 

International Society of Ultrasound in Obstetrics and Gynecology (ISUOG) empfiehlt die 

sequenzielle Anwendung des NIPT als Zweitlinien-Screening nach dem ETS (10, 11). Die 

Detektionsrate für fetale Anomalien im ETS liegt bei 46,1 bis 47,8 % (12, 13). Die Anwendung 

eines standardisierten Protokolls mit Qualitätsanforderungen wurde als relevanter 

Einflussfaktor der Detektionsrate identifiziert (p-Wert < 0,0001) (5, 6, 13). Eine aktuelle 

Metaanalyse konnte zeigen, dass insgesamt 63,67 % aller schweren Herzfehler bereits im 

ersten Trimester in einem Niedrigrisikokollektiv detektiert werden können (1445 CHD, 

Prävalenz 0,41 % [95 % CI, 0,39 bis 0,43 %], 767 identifiziert im ETS) (13). 

Die FD wird als differenzierter Ultraschall zwischen SSW 18 + 0 und 21 + 6 angeboten und 

dient der Untersuchung auf fetale Erkrankungen und Entwicklungsstörungen (3). Die 

Identifikation fetaler Fehlbildungen im zweiten Trimester wird in der Literatur mit 

unterschiedlichen Zahlen zwischen 17 und 85 % angegeben (14, 15). Eine retrospektive 

Untersuchung von 2017 hat 10414 Neugeborene untersucht, dabei hatten 243 Kinder eine 

Fehlbildung mit einer Prävalenz von 2,3 %. 107 aller Fehlbildungen konnten pränatal 

diagnostiziert werden, mit einer Detektionsrate von 44,0 % (16). Aktuell läuft eine Cochrane-

Analyse zum Thema Detektionsrate der Pränataldiagnostik im zweiten Trimester (17).  

Beim Verdacht auf eine fetale Fehlbildung oder ein Syndrom werden die Eltern bezüglich 

möglicher weiterer Diagnostik beraten. Es können verschiedene weiterführende 

Untersuchungen durchgeführt werden, je nach Befund und Wunsch der Schwangeren: GDM-

Screening, Infektionsserologie, genetische Untersuchungen (invasive und nichtinvasive) 

sowie andere spezifische Analysen (18). 

 

1.3.1. Pränataldiagnostik – Häufigkeit von fetalen Fehlbildungen  

Am Anfang der Untersuchung steht die Frage der Eltern, ob ihr Kind gesund sein wird. Es wird 

vermutet, dass in 2 bis 4 % aller Schwangerschaften fetale Anomalien vorliegen (19-21). Eine 

Analyse hat die Frequenz von angeborenen Fehlbildungen in Utah, USA von 2005 bis 2009 

untersucht (20). Unter 270 878 Geburten wurden 5504 Fehlbildungen identifiziert, was 

2,03 % entspricht (Abbildung 1). In 79,8 % der Fälle fanden sich fetale Malformationen 
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aufgrund unbekannter Ursachen. Bei 15,3 % konnte eine chromosomale Störung festgestellt 

werden. Insgesamt 7 % der Kinder waren von einer Trisomie 21 betroffen. Bei 3,8 % der 

angeborenen Fehlbildungen konnte eine monogene Erkrankung diagnostiziert werden. In 

0,8 % der Fälle fanden sich Teratogene als Ursache und bei 0,3 % konnte die fetale Fehlbildung 

durch eine Mehrlingsanlage erklärt werden. Die Untersuchung zeigt, dass strukturelle 

Fehlbildungen – durch verschiedene Ätiologien bedingt – in dieser Kohorte häufiger sind als 

Trisomien (94,7 % vs. 15,3 %).  

Es lässt sich diskutierten, dass heute der Anteil der Anomalien aufgrund unbekannter 

Ursachen geringer ist und dafür der Anteil monogener Erkrankungen größer, da sich ein 

enormer Wissenszugewinn in der genetischen Diagnostik vollzogen hat und seit der Studie 

von Feldkamp et al. zahlreiche seltene genetische Erkrankungen pränatal identifiziert wurden 

(22). 

 

Abbildung 1: Häufigkeit von angeborenen Fehlbildungen in einer Kohorte von 270 878 Geburten in den USA 

(Grafik von der Autorin nach (20)). In 79,8 % der Fälle fanden sich fetale Malformationen aufgrund unbekannter 

Ursachen. 
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Zur weiterführenden genetischen Analyse stehen verschiedene Untersuchungen zur 

Verfügung (23). Prinzipiell kann nach invasiven und nichtinvasiven Methoden unterschieden 

werden (Abbildung 2). Der NIPT ist unter bestimmten Bedingungen als Kassenleistung 

verfügbar (2). Durch den NIPT erfolgt die Analyse von plazentaren DNA-Fragmenten, so 

genannter cfDNA, aus dem maternalen Blut. Die gängigste Untersuchung bezieht sich auf das 

Vorliegen einer Trisomie 21, 13 bzw. 18. Die Entwicklungen gehen in Richtung Erweiterung 

des NIPT auf das Screening von anderen seltenen Aneuploidien (seltene autosomale 

Trisomien/Rate Autosomal Trisomies = RAT, Geschlechtschromosomen Aneuploidien/Sex 

Chromosome Aneuploidy = SCA) und Strukturvarianten (Copy Number Variant = CNV) sowie 

monogenen Erkrankungen (11, 24, 25). Eine Untersuchung, bei der Frauen parallel zur 

invasiven Diagnostik einen erweiterten NIPT erhielten, zeigte, dass bei 63,86 % der Fälle das 

Ergebnis der invasiven Diagnostik per NIPT bestätigt werden konnte. Die Autoren weisen 

darauf hin, dass die Detektionsrate eng mit der Größe der CNV zusammenhängt. Bei 

≥5 Megabasen war die Detektionsrate sehr gut. Lag die Größe der betroffenen CNV jedoch 

darunter, wurde diese nicht durch den NIPT festgestellt (26).  

Als invasive Diagnostik kann je nach Zeitpunkt in der Schwangerschaft die 

Chorionzottenbiopsie bzw. Amniozentese durchgeführt werden, bei der plazentare bzw. 

kindliche Zellen analysiert werden (Abbildung 2) (23). Seltener und nur bei spezifischen 

Indikationen erfolgt die Cordozentese (Punktion der Nabelschnur), die Plazentapunktion oder 

die Punktion des Fetus. Bei Verdacht auf eine fetale Aneuploidie wird initial der fetale 

Karyotyp bestimmt. Besteht der Hinweis auf eine chromosomale Strukturvariante, im Sinne 

einer Mikrodeletion oder -duplikation (CNV), empfiehlt sich die Durchführung eines 

Microarrays (27). Bei Verdacht auf eine monogene Erkrankung bzw. ein komplexes Syndrom 

wird die Trioexom-Analyse nach genetischer Beratung angeboten (28, 29). Die Exom-

Sequenzierung untersucht ausschließlich die Exome von kodierenden Regionen, die ca. 1,5 % 

der menschlichen DNA ausmachen. Die Trioexom-Analyse ist im Gegensatz zur 

Genomsequenzierung deutlich kosteneffektiver und schneller (30). In den letzten Jahren 

gewann die Trioexom-Analyse zunehmend an Bedeutung.  
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Abbildung 2: Ablauf der angebotenen pränatalen Untersuchungen und mögliche diagnostische Prozeduren. NIPT 

= nichtinvasiver pränataler Test (13, 16, 31). Die genetische Diagnostik erfolgt stufenweise und je nach 

Schwangerschaftsalter und Verdacht sowie nach Wunsch der Patientin (Grafik von der Autorin). 

 

1.4. Herausforderungen durch den Wandel des Patientinnenkollektivs 

Insgesamt haben sich nicht nur die Pränataldiagnostik und die Geburtsmedizin gewandelt, 

sondern auch die demographische Struktur und somit das Risikoprofil von Frauen in ihrer 

reproduktiven Phase. Eine Untersuchung von Schwangeren der letzten 20 Jahre im 

Bundesland Schleswig-Holstein ergab, dass das durchschnittliche Gewicht im Laufe des 

Beobachtungszeitraums von 67,6 auf 72,0 kg gestiegen ist und der Anteil von adipösen Frauen 

sich von 9,4 auf 19,2 % erhöhte (32). Dies entspricht auch der Bevölkerungsentwicklung in 

Deutschland und der Welt: Es zeigt sich ein zunehmender Anteil an Frauen mit Übergewicht 

oder Adipositas (Abbildung 3) (33-35). 

 



   

  10 

 

Abbildung 3: Gewichtsentwicklung in Deutschland bei Frauen im Zeitraum von 1997 bis 2017. Hier dargestellt ist 

der Anteil von Frauen mit einem BMI von ≥30. Insgesamt ist ein deutlicher Aufwärtstrend zu verzeichnen (33). 

 

Im Zuge dieser Veränderungen sind immer mehr Frauen vor oder zu Beginn der 

Schwangerschaft übergewichtig oder adipös (36, 37). Das perikonzeptionelle Übergewicht 

stellt eine zusätzliche Herausforderung für die Geburtsmedizin dar und kann das Risiko für 

Komplikationen während der Schwangerschaft und der Geburt erhöhen (34, 38). Es steht in 

direktem Zusammenhang mit kurzfristigen und langfristigen mütterlichen und kindlichen 

Komplikationen und ist aus diesem Grund ein ernstzunehmendes Problem (35). Maternales 

Übergewicht erschwert zusätzlich durch die adipösen Bauchdecken die Detektion von fetalen 

Fehlbildungen (34). Es bestehen Empfehlungen zur Gewichtszunahme in der 

Schwangerschaft. Daher ist die personalisierte Betreuung und Risikoeinschätzung für Frauen 

mit Übergewicht oder Adipositas von entscheidender Bedeutung.  

Zusätzlich zur Gewichtsproblematik können weitere Faktoren das Risikoprofil Schwangerer 

beeinflussen. Das höhere mütterliche Alter (Advanced Maternal Age) bezieht sich auf 

Schwangerschaften bei Frauen über 35 Jahre (39). In den meisten Ländern liegt das 

durchschnittliche Alter der Mutter bei der Geburt über 30 Jahre (Abbildung 4). Eine Analyse 

der Zahlen von 1970 und 2000 im Vergleich zum Jahr 2021 zeigt weltweit einen Trend zu 

einem fortgeschrittenen mütterlichen Alter bei der Geburt (40). In Deutschland waren Frauen 
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bei der Geburt ihres ersten Kindes im Jahr 2010 noch durchschnittlich 29,0 Jahre alt, 2022 lag 

diese Zahl bei 30,2 Jahren (41). Während es für viele Frauen heute üblich ist, ihre Kinder in 

einem späteren Lebensabschnitt zu bekommen, sind mit dieser Entscheidung bestimmte 

Risiken verbunden.  

Fortgeschrittenes mütterliches Alter geht oft mit einem erhöhten Risiko für Komorbiditäten 

einher, wie arteriellen Hypertonus, Präeklampsie und GDM, und ist mit einem ungünstigen 

geburtshilflichen und perinatalen Outcome assoziiert (42-44). Eine große Metaanalyse, die 

31 090 631 Frauen untersucht hat, ergab eine Assoziation mit dem Risiko für Totgeburt, 

Entbindung per Kaiserschnitt und mütterliche Mortalität bei erhöhtem mütterlichen Alter 

(43). Eine personalisierte Betreuung und Risikoeinschätzung für Frauen mit Advanced 

Maternal Age ist essentiell, um die assoziierten potentiellen Komplikationen zu adressieren 

und eine optimale Schwangerschaftsbetreuung und Geburt zu ermöglichen.  

 

Abbildung 4: Durchschnittliches Alter der Mutter bei der Geburt in den OECD Ländern 2021, 2000 und 1970 (40). 

In den meisten Ländern liegt das durchschnittliche Alter bei 30 Jahren. Weltweit ergibt sich für die meisten Länder 

zwischen 1970 und 2021 ein Aufwärtstrend. 

 

1.5. Risikofaktor Gewichtszunahme in der Schwangerschaft 

Die Gewichtszunahme in der Schwangerschaft ist ein wichtiger und natürlicher Aspekt der 

körperlichen Veränderungen, die während der Gestationszeit auftreten. Allerdings kann eine 

unangemessene oder übermäßige Gewichtszunahme Risiken sowohl für die Mutter als auch 
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für den Fetus mit sich bringen. Die Gewichtskontrolle ist somit ein bedeutender Faktor in der 

pränatalen Betreuung. 

Die empfohlene Gewichtszunahme während der Schwangerschaft variiert je nach dem 

Ausgangsgewicht der Mutter. Die aktuellen Empfehlungen zur Gewichtszunahme haben ihre 

Grundlage in den IOM-Guidelines (Institute of Medicine) und basieren auf dem 

präkonzeptionellen BMI der Mutter (38, 45) (Tabelle 1). Die Empfehlungen sind also für jede 

Schwangere personalisiert.  

 

Tabelle 1: Empfehlung bezogen auf die maternale Gewichtszunahme je nach präkonzeptionellem BMI der Mutter 

(45). BMI = Body Mass Index. ET = errechneter Termin. 

 

 

 

 

 

 

 

 

In der Regel wird empfohlen, dass Frauen mit einem normalen Gewicht während der 

Schwangerschaft etwa 11,5 bis 16 kg bis zum Entbindungstermin zunehmen, wogegen Frauen 

mit Übergewicht oder Adipositas weniger zunehmen sollten (Tabelle 1). Aktuelle Daten 

weisen darauf hin, dass Frauen mit ausgeprägter Adipositas besonders beraten werden 

sollten und dass dort die Gewichtszunahme noch geringer sein sollte (46).  

Eine übermäßige Gewichtszunahme in der Schwangerschaft ist mit einem erhöhten Risiko für 

Schwangerschaftskomplikationen wie GDM, arteriellen Hypertonus, Präeklampsie und 

geburtshilfliche Komplikationen (Geburt per Kaiserschnitt) assoziiert (47, 48). Der maternale 

Hyperinsulinismus mit Insulinresistenz und oxidativem Stress verursacht eine plazentare 

Dysfunktion (49). In einer Metanalyse zeigte sich, dass 47 % aller Frauen mehr Gewicht 

zunehmen als empfohlen (47). Eine ausgeprägte Gewichtszunahme kann ebenfalls 

Präkonzeptioneller 

BMI 

BMI (kg/m2) Empfohlene 

Gewichtszunahme 

gesamt am ET (kg) 

Empfohlene 

Gewichtszunahme im 

2. und 3. Trimester 

(kg/SSW) 

Untergewicht <18.5 12-18 0.45-0.58 

Normales Gewicht 18.5-24.9 11.5-16 0.36-0.45 

Übergewicht 25.0-29.9 7-11.5 0.22-0.32 

Adipositas ≥30.0 5-9 0.18-0.27 
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langfristige Auswirkungen auf die Mutter haben (50, 51). Bei Neugeborenen, deren Mütter in 

der Schwangerschaft zu viel Gewicht zugenommen haben, besteht ein erhöhtes Risiko für 

Makrosomie/LGA (Large for Gestational Age), für Atemprobleme, für die Entwicklung von 

Übergewicht und kardiovaskulären Erkrankungen sowie den damit verbundenen 

Gesundheitsproblemen im späteren Leben (47, 52-54). 

Die individuelle und angepasste Überwachung der Gewichtszunahme ist ein relevanter 

Bestandteil der pränatalen Betreuung. Die Kontrolle der Gewichtszunahme im Laufe der 

Schwangerschaft ist essentiell, um sicherzustellen, dass sie im gesunden Rahmen bleibt. Auf 

Basis der bisherigen Forschungslage ist noch nicht eindeutig abzuleiten, welche Maßnahmen 

ergriffen werden sollen, wenn die Gewichtszunahme zu hoch ist. Es gibt Untersuchungen zu 

Interventionen durch Ernährungs- und Bewegungsempfehlungen, die eine gesunde 

Gewichtszunahme fördern (55, 56). Die personalisierte präkonzeptionelle Beratung und ggf. 

Interventionen bei bereits bestehendem Übergewicht oder Adipositas können helfen, diesen 

vielschichtigen Komplikationen entgegenzuwirken (55, 57-59). 

 

1.6. Diabetes mellitus Typ 1, 2 und Gestationsdiabetes 

Gewichtszunahme, mütterliches Alter stehen in direktem Zusammenhang mit der 

Entwicklung eines Gestionsdiabetes. Diabetes mellitus ist eine komplexe Gruppe von 

Stoffwechselerkrankungen, die unter anderem durch eine Hyperglykämie gekennzeichnet 

sind. Jede der bekannten Diabetes-mellitus-Typen hat einzigartige Merkmale und 

Auswirkungen auf die Gesundheit und bedarf einer personalisierten Betreuung. Für das Jahr 

2021 konnte im Bericht des Instituts für Qualität und Transparenz im Gesundheitswesen 

(IQTiG) ein Anteil von Schwangeren mit Diabetes mellitus Typ 1 oder Typ 2 von 1,05 % (7954) 

sowie mit GDM von 9,98 % (59 581) aufgezeichnet werden (von 758 016 Datensätzen) (60). 

Eine genaue Differenzierung zwischen Diabetes mellitus Typ 1 und 2 ist aufgrund der 

vorliegenden Daten nicht möglich. Ein Diabetes mellitus in der Schwangerschaft ist mit 

unterschiedlichen perinatalen Komplikationen assoziiert (61). Unter anderen sind ein 

erhöhtes Frühgeburtsrisiko, eine erhöhte Rate an Fehlbildungen, fetale Makrosomie, 

neonatale Atemstörungen und Hypoglykämien sowie komplexe Langzeitfolgen zu 

verzeichnen (62-64).  
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Der Diabetes mellitus Typ 1 und Typ 2 zeichnet sich vor allem durch Hyperglykämien aus, die 

entweder aufgrund eines (absoluten) Insulinmangels und/oder einer Insulinresistenz 

bestehen (61). Der HbA1c-Wert kann zeigen, wie ausgeprägt die Hyperglykämie in den letzten 

drei Monaten war, und korreliert mit dem Risiko für fetale Fehlbildungen (63, 65, 66). Ein 

hoher HbA1c-Wert während der Schwangerschaft ist ein Hinweis auf schlecht kontrollierten 

Diabetes mellitus und geht mit einem erhöhten Risiko für fetale Entwicklungsstörungen und 

Anomalien einher. Eine aktuelle Untersuchung konnte nachweisen, dass Schwangere mit 

vorbestehendem Diabetes mellitus und nicht ausreichender glykämischer Kontrolle (>7,0 %) 

sowie einer erhöhten Nackentransparenz des Fetus ein deutlich erhöhtes Risiko für schwere 

fetale Fehlbildungen im ETS aufwiesen (Sensitivität 70,6 %; Spezifität 77,4 %; positiv 

prädiktiver Wert 16,2 %; negativ prädiktiver Wert 97,7 %; p < 0,001) (63). Die Planung von 

Schwangerschaften und Therapieoptimierung sollte bei Frauen mit Diabetes Typ 1 oder Typ 2 

bereits personalisiert vor dem Eintreten der Schwangerschaft erfolgen. Die enge 

interdisziplinäre Zusammenarbeit der einzelnen beteiligten Berufsgruppen und die 

Therapieadhärenz sind Schlüsselfaktoren, um diese Risiken zu reduzieren. Optimal wäre eine 

Einstellung des HbA1c-Werts und demnach der glykämische Kontrolle bereits 

präkonzeptionell. 

Einige Schwangere entwickeln im Laufe der Schwangerschaft einen GDM. Dieser gilt als 

Glukosestoffwechselstörung, die erstmals in der Schwangerschaft diagnostiziert wird. 2021 

waren 8,5 % aller Schwangeren von einem GDM betroffen (67, 68). Es zeigten sich in den 

letzten Jahren eine steigende Prävalenz (4,6 % 2013) und ein Zusammenhang mit dem 

mütterlichen Alter (≥45 Jahre 12,5 % vs. <20 Jahre 3,6 %). Als Risikofaktoren für die 

Entwicklung eines GDM stehen unter anderem eine genetische Prädisposition sowie 

mütterliches Übergewicht und ein ungünstiger Lebensstil (Ernährung, Bewegung) im 

Vordergrund (61). Aktuelle Untersuchungen weisen darauf hin, dass Schwangere mit GDM 

verschiedene metabolische Profile aufweisen können, die mit unterschiedlichen 

geburtshilflichen Komplikationen assoziiert sind (69-71). Es konnten bestimmte 

Risikofaktoren identifiziert werden, die mit einer höheren Wahrscheinlichkeit für einen 

komplizierten Verlauf des GDM und Insulinabhängigkeit verbunden sind. Rostin et al. hat 

einen einfachen Score aus Daten wie den Blutzuckerwerten des 75-g-oGTT, dem Alter, dem 

BMI, der Gravidität und der Parität entwickelt, den wir prospektiv prüfen werden (CHANGED 
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Score, Manuskript aktuell im Peer-Review-Prozess). Zukünftig können Schwangere mit GDM 

risikoadaptiert und personalisiert betreut werden, um mögliche Komplikationen bereits vor 

der Entstehung zu adressieren und ein optimales Outcome für Mutter und Kind zu 

garantieren.  

1.7. Risikokonstellation Uterusoperationen 

Operative Eingriffe am Uterus können Auswirkungen auf die zukünftigen Schwangerschaften 

haben und erfordern eine besonders sorgfältige medizinische Betreuung. Vorangegangene 

Uterusoperationen, wie ein Kaiserschnitt oder die Myomenukleation, können zu einer 

komplexen Risikokonstellation in der Schwangerenbetreuung führen. 

Insgesamt steigt die Sectio-Rate weltweit. In Deutschland lag die Rate der 

Kaiserschnittentbindungen 2021 bei 30,9 %. Im Vergleich dazu war die Rate 1991 mit 15,3 % 

deutlich niedriger (72). Ähnlich verhält es sich beim globalen Trend: Die durchschnittliche 

Kaiserschnittrate im Jahr 2021 betrug 21,1 % mit der höchsten Rate in den Industrieländern 

(27,2 %) und der niedrigsten in Entwicklungsländern (8,2 %) (73). Die steigende Sectio-Rate 

geht mit einem erhöhten mütterlichen Risikoprofil einher, da in der Folgeschwangerschaft 

das Risiko für Komplikationen erhöht sein kann (74). Zu den möglichen Komplikationen 

gehören Uterusruptur, Uterusdehiszenz, Narbenschwangerschaft und 

Plazentationsstörungen (75-77). Andere Risiken sind Verwachsungen und assoziierte 

operative Komplikationen sowie reduzierte Fertilität (78-80). Diese Konstellation hat einen 

Einfluss auf die Kurz- und Langzeitmortalität in Bezug auf mütterliche und kindliche 

Komplikationen und führt damit zu einer gesteigerten sozioökonomischen Belastung (81).  

Die vaginale Geburt nach einem Kaiserschnitt (Trial of Labor After Cesarean = TOLAC, Vaginal 

Birth After Cesarean = VBAC) ist eine Option, um die Kaiserschnittrate insgesamt zu senken. 

Ein VBAC ist jedoch mit einem erhöhten Risiko für eine Uterusruptur assoziiert. Die 

Uterusruptur bezeichnet im Gegensatz zur uterinen Dehiszenz die komplette Trennung der 

gesamten uterinen Wand, also von Endometrium, Myometrium und Serosa (77). Bei der 

uterinen Dehiszenz sind die Serosa und das Amnion noch intakt. Beide Krankheitsbilder sind 

mit einer erhöhten peripartalen Mortalität und Morbidität assoziiert (75, 82). Für die 

Darstellung und die Beurteilung des unteren Uterinsegments ist der Ultraschall essentiell 

(Abbildung 6).  
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Das Rupturrisiko steigt im Zusammenhang mit einer Geburtseinleitung und der Verwendung 

von kontraktionsfördernden Medikamenten wie Oxytocin bzw. Prostaglandin sowie bei 

einem kurzen Intervall zwischen den Schwangerschaften (83, 84). Ein Abstand von unter zwölf 

Monaten zwischen den Schwangerschaften war mit einem zweifach erhöhten Risiko der 

Uterusruptur assoziiert (83). Die Wahl zwischen einem VBAC oder einem erneuten 

Kaiserschnitt ist eine komplexe Entscheidung, über die nach ausführlicher Untersuchung und 

in Rücksicht auf die Wünsche und Ängste der Schwangeren beraten werden kann. Die 

individuellen Umstände und Risiken jeder Frau spielen dabei eine entscheidende Rolle. 

 

 

Abbildung 5: Klinisches Bild einer uterinen Dehiszenz. Links sonographische Darstellung der Unterbrechung des 

Myometriums im unteren Uterinsegment (*), rechts das klinische Bild der uterinen Dehiszenz (*) im operativen 

Situs. Das Intervall zwischen den Schwangerschaften lag bei der Patientin bei unter zwölf Monaten. Aufnahmen 

von der Autorin. Mit freundlicher Genehmigung der Patientin. 
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2. Ausgewählte Originalarbeiten 

2.1. Antenatal body mass index (BMI) and weight gain in pregnancy – its association with 

pregnancy and birthing complications 

Übergewicht und Adipositas sind ein schwerwiegendes Gesundheitsrisiko mit insgesamt 

zunehmender Inzidenz weltweit. Dies betrifft auch die Geburtsmedizin: Immer mehr Frauen 

sind in ihrer reproduktiven Phase übergewichtig oder adipös (BMI > 25,0) (34, 47) 

(Kapitel 1.5). Zusätzlich nehmen viele Schwangere in der Schwangerschaft übermäßig an 

Gewicht zu. In dieser Arbeit werden die Fragen untersucht, wie sich der allgemeine Trend der 

Gewichtszunahme gestaltet und was geschieht, wenn schwangere Frauen mehr Gewicht 

zunehmen als empfohlen. Studien konnten bereits belegen, dass gestationsbedingtes 

Übergewicht einen negativen Einfluss auf das kindliche und das maternale Outcome hat.  

Für diese Analyse wurden geburtshilfliche Daten von 591 Schwangeren retrospektiv 

untersucht. Die Gewichtszunahme wurde anhand der Empfehlungen der IOM-Guidelines 

(Institute of Medicine, 2009) analysiert, basierend auf den präkonzeptionellen BMI der 

Schwangeren (Untergewicht, Normalgewicht, Übergewicht, Adipositas).  

Insgesamt zeigte sich, dass 29 % der Kohorte mit einem BMI von mehr als 25,0 übergewichtig 

war. Die allgemeine Gewichtszunahme war in allen Gruppen ähnlich mit 12,0 bis 14,0 kg, trotz 

unterschiedlicher Empfehlungen in den BMI-Gruppen laut IOM-Guideline. Es nahmen 37 % 

der Frauen mehr Gewicht zu als von den IOM-Guidelines empfohlen (p-Wert < 0,001). Die 

Ergebnisse zeigten, dass Schwangere mit übermäßiger Gewichtszunahme ein erhöhtes Risiko 

für Geburtseinleitung aufwiesen (55,0 % vs. 45,7 %; p-Wert = 0,007). Zusätzlich ergab sich, 

dass Frauen mit übermäßiger Gewichtszunahme ein höheres Risiko für eine Geburt per 

Kaiserschnitt hatten (sekundäre Sectio, 22,4 % vs. 15,4 %; p-Wert = 0,008). Die Chance für 

eine Schwangere mit übermäßiger Gewichtszunahme, ihr Kind auf vaginalem Wege auf die 

Welt zu bringen, war niedriger als für Frauen mit Gewichtszunahme im Bereich der 

Empfehlung der IOM-Guidelines (57,5 % vs. 61,4 %; p-Wert = 0,008).  

Zusammenfassend zeigt die Analyse, dass die Gewichtszunahme in der Schwangerschaft 

einen Einfluss auf das geburtsmedizinische Outcome hat. Die Beurteilung der 

Gewichtszunahme sollte nicht absolut anhand von Werten erfolgen (kg), sondern 

personalisiert basierend auf den präkonzeptionellen BMI. Zur Beurteilung der maternalen 
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Gewichtszunahme stehen die IOM-Guidelines zur Verfügung, die für jede BMI-Klasse explizite 

Empfehlungen herausgeben. In Zukunft sollte im Mutterpass der präkonzeptionelle BMI klar 

ersichtlich sein und so eine angemessene Beurteilung der Gewichtszunahme in der 

Schwangerschaft erfolgen. Möglicherweise könnten so auch Interventionen initiiert werden. 

Aktuell erfolgt eine retrospektive Datenanalyse von mehr als 2000 Schwangeren mit dem 

Fokus auf mütterliche Gewichtszunahme und geburtsmedizinische Komplikationen. 
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2.2. Cervical ripening after cesarean section: a prospective dual center study comparing 

a mechanical osmotic dilator vs. prostaglandin E2 

Bei ungefähr 20% der Schwangerschaften ist eine Geburtseinleitung nötig (85). Für die 

Einleitung kann es geburtshilfliche, mütterliche und kindliche Gründe geben (86). Viele dieser 

Indikationen lassen sich im Rahmen der Schwangerenvorsorge feststellen. Im 21. Jahrhundert 

wurde eine Vielzahl von medikamentösen und mechanischen Methoden zur 

Geburtseinleitung entwickelt, die risikoadaptiert angewendet werden können: Prostaglandin 

E2 (Dinoproston), Prostaglandin E1 (Misoprostol), der Ballonkatheter, der hygroskopische 

Dilatator und Oxytocin sind die am häufigsten verwendeten Medikamente bzw. Produkte zur 

Zervixreifung und Geburtseinleitung (Abbildung 8) (85-87). Mechanische Methoden zur 

Zervixreifung zeigen die geringste Rate an Nebenwirkungen wie uterine Überstimulation und 

pathologisches CTG (88-91).  

Auch bei Frauen mit einer Uterusnarbe nach einem Kaiserschnitt ist die Zervixreifung eine 

Option. Die Anwendung des osmotischen Dilatators ist im Gegensatz zu Prostaglandinen in 

dieser besonderen Patientinnengruppe kein Off-Label-Use. Es wird vermutet, dass 

mechanische Methoden zur Zervixreifung bedingt durch die spezifische Wirkweise insgesamt 

eine reduzierte Rate an Uterusruptur aufweisen (92). In dieser prospektiven Analyse wurden 

Frauen eingeschlossen, bei denen eine Indikation zur Geburtseinleitung vorlag und die einen 

TOLAC angestrebt haben. Die Analyse wurde an zwei Zentren in Berlin durchgeführt. Es wurde 

mit Dilapan-S eine mechanische Methode zur Zervixreifung untersucht, die bei Frauen mit 

einer Sectio in der Anamnese nicht kontraindiziert ist. Dilapan-S ist ein osmotischer 

hydrophiler Dilatator, der in den Zervikalkanal eingelegt wird und dort graduell an Umfang 

zunimmt. Es wird eine langsame Reifung der Zervix angenommen. In die Studie wurden 

insgesamt prospektiv 104 schwangere Frauen aufgenommen, die eine Zervixreifung mit 

Dilapan-S erhielten. Als Kontrollgruppe diente eine historische Kohorte von 102 Frauen, bei 

denen im Off-Label-Use Prostaglandine angewandt wurden (vor 2013). Es ergaben sich keine 

Unterschiede in Bezug auf das unmittelbare neonatale Outcome in beiden Gruppen. Die Rate 

an vaginalen Geburten war insgesamt in beiden Gruppen ähnlich mit 52 % bei Dilapan-S-

Einsatz im Vergleich zu 53 % in der historischen Kohorte. Die Ergebnisse zeigen einen 

signifikanten Unterschied im Hinblick auf das Intervall von Applikationen bzw. Anwendung bis 

zum Geburtsbeginn: Frauen aus der Dilapan-S-Gruppe wiesen ein deutlich längeres Intervall 
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auf als Frauen der historischen Kohorte (37,9 im Vergleich zu 20,7 Stunden, p-Wert < 0,001). 

Das kann durch die unterschiedliche Wirkweise beider Methoden erklärt werden. Das 

Zeitintervall zwischen Geburtsbeginn und Geburt war in beiden Gruppen gleich (Dilapan-S 

7,93 im Vergleich zu Prostaglandin 7,44 Stunden, p-Wert = 0,758). Insgesamt konnte die 

Untersuchung zeigen, dass die mechanische Methode eine gute Option für die Zervixreifung 

bei TOLAC ist. Im Fall von Dilapan-S handelt es sich nicht um Off-Label-Use, was in der 

heutigen Situation mit drohenden juristischen Sanktionen ebenfalls einen bedeutenden 

Beweggrund darstellt.  

Abbildung 6: Übersicht der Möglichkeiten zur Zervixreifung bzw. Geburtseinleitung. Die Unterteilung erfolgte 

hier nach mechanischer und medikamentöser Wirkweise. Grafik von der Autorin. Aktuelle Evidenz der jeweiligen 

Methode nach (85). 

Aktuelle Studien zeigen, dass die mechanische Zervixreifung auch im ambulanten Setting in 

einem Niedrigrisikokollektiv eine Option ist (91). Durch die ambulante Zervixreifung kann eine 

Reduktion der sozioökonomischen Kosten erreicht werden. Dies wird durch einen insgesamt 

kürzeren Krankenhausaufenthalt, eine verringerte Zeitspanne von der Aufnahme bis zur 

Geburt und weniger Anwendung von Kontraktionsmitteln vermutet (91). 
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2.3. Glucose levels of the oral glucose tolerance test (oGTT) can predict adverse 

pregnancy outcomes in women with gestational diabetes (GDM)  

Der GDM ist eine Glukosestoffwechselstörung, die in der Schwangerschaft diagnostiziert 

wird. Es handelt sich um eine häufige Schwangerschaftskomplikation mit einer Prävalenz von 

8,5 % (2021) (67, 68). In Deutschland erfolgt das GDM-Screening mit einem 50-g-oGTT. Sollte 

der Ein-Stunden-Wert ≥135 mg/dl und somit pathologisch sein, folgt der 75-g-oGTT 

(Grenzwerte ≥92, ≥180, ≥153 mg/dl) (61). Es wird vermutet, dass bei Frauen mit GDM 

verschiedene metabolische Typen unterschieden werden können (69). Diese metabolischen 

Typen können mit verschiedenen Komplikationen assoziiert sein, was nahelegt, dass die 

Betreuung der Schwangeren personalisiert erfolgen sollte.  

In dieser Untersuchung wurden die geburtsmedizinischen sowie perinatalen und neonatalen 

Daten von 1664 Frauen retrospektiv analysiert. Unter anderem wurden die Ergebnisse des 

75-g-oGTT kategorisiert in isoliert erhöhte Nüchternglukose (Isolated Fasting Hyperglycemia 

= GDM-IFH), isoliert erhöhte Postprandialglukose (Isolated Post-Load Hyperglycemia = GDM-

IPH) und kombiniert erhöhte Glukosewerte (Combined Hyperglycemia = GDM-CH).  

Die Ergebnisse der Arbeit zeigen, dass Frauen aus der GDM-IFH und GDM-CH einen höheren 

präkonzeptionellen BMI aufwiesen und häufiger Insulin benötigten, um den GDM zu 

therapieren (P Wert < 0,001). Frauen, die als GDM-IFH-Typ kategorisiert wurden, hatten ein 

höheres Risiko, ihr Neugeborenes per Kaiserschnitt auf die Welt zu bringen (p-Wert = 0,047). 

Die Kinder von Frauen der Typen GDM-IFH und GDM-CH wiesen ein deutlich höheres 

Geburtsgewicht auf (p-Wert < 0,001) und zeigten ein höheres Risiko, makrosom zu sein (Large 

for Gestational Age = LGA) (p-Wert = 0,004). Im Kontrast dazu waren die Neugeborenen von 

Frauen des GDM-IPH-Typs häufiger zart mit einem Geburtsgewicht unter der zehnten 

Perzentile des Wachstumsdiagramms (pWert = 0,027). 

Die Untersuchung konnte zeigen, dass bei Schwangeren mit einem GDM verschiedene 

metabolische Typen zu identifizieren sind, die direkt in Zusammenhang mit dem 

Schwangerschaftsverlauf und dem perinatalen Outcome stehen. Weitere Untersuchungen 

dazu ergaben, dass zusätzlich das mütterliche Alter eine Rolle spielt und in direktem 

Zusammenhang mit einem ungünstigeren Schwangerschaftsverlauf steht (44).  
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2.4. Spectrum of congenital anomalies of the kidney and urinary tract (CAKUT) including 

renal parenchymal malformations during fetal life and the implementation of 

prenatal exome sequencing (WES) 

Eine aktuelle Untersuchung bezieht sich auf die Frage, welche Zusatzinformationen durch die 

Trioexom-Analyse bei fetalen Nierenfehlbildungen (Congenital Malformations of the Kidney 

and Urinary Tract = CAKUT) gewonnen werden können. Mit einer Prävalenz von 4 bis 60 von 

10 000 Lebendgeburten sind pränatal diagnostizierte renale Malformationen häufig 

diagnostizierte Fehlbildungen (93). CAKUT machen 40 bis 50 % aller schweren kindlichen 

Niereninsuffizienzen aus und gehören dadurch zu den relevanten pränatal diagnostizierten 

Malformationen, die einen Einfluss auf die kindliche Gesundheit haben (94). CAKUT kann 

genetische Ursachen haben, zum Beispiel Aneuploidien, monogene Erkrankungen (wie 

polyzystische Nierenerkrankung) und Ziliopathien. CAKUT sind in einigen Fällen mit extra-

renalen Fehlbildungen assoziiert, vor allem im Rahmen von syndromalen Erkrankungen (95). 

Die Frage ist also, wie häufig genetische Veränderungen bei fetalen Nierenfehlbildungen zu 

finden sind und wie die Eltern für die weitere Schwangerschaft betreut werden können.  

In dieser Arbeit wurden CAKUT-Fälle aus der Trioexom-Datenbank des Zentrums für 

genetische Diagnostik, Tübingen herausgesucht und analysiert. Die renalen Fehlbildungen 

wurden pränatal diagnostiziert. Es erfolgte anschließend eine invasive Diagnostik zunächst 

mit Bestimmung des fetalen Karyotyps. Wenn dieser unauffällig war, wurde in diesen Fällen 

die Trioexom-Analyse durchgeführt. 

Im Zeitraum August 2018 bis Dezember 2022 konnten aus den 1123 Trioexom-Analysen 

insgesamt 63 CAKUT-Fälle identifiziert werden (5,6 %). In der deskriptiven Analyse zeigte sich 

eine Detektionsrate von auffälligen Trioexom-Analysen in 15 von 63 Fällen (23,8 %). In Feten, 

die isoliert mit einer renalen Malformation auffielen, ergab sich in 11,4 % der Fälle eine 

pathogene Variante im Trioexom. Dies steht im Gegensatz zu Feten mit assoziierten extra-

renalen Fehlbildungen, bei denen in 52,6 % der Fälle ein auffälliger Befund im Trioexom 

detektiert werden konnte.  

Diese Analyse zeigt, dass vor allem bei Feten mit extra-renalen Malformationen eine 

Trioexom-Analyse im Falle eines unauffälligen Karyotyps relevante Zusatzinformationen 

liefern kann.  
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2.5. Semi-Automatic Measurement of Fetal Cardiac Axis in Fetuses with Congenital Heart 

Disease (CHD) with Fetal Intelligent Navigation Echocardiography (FINE)  

Angeborene Herzfehler (Congenital Heart Disease = CHD) gehören zu den häufigsten fetalen 

Fehlbildungen, die im Rahmen der Pränataldiagnostik identifiziert werden können. Eine 

frühzeitige, genaue Diagnose ermöglicht weiterführende Untersuchungen sowie eine 

interdisziplinäre Beratung der Schwangeren. Mit diesen Ergebnissen können die werdenden 

Eltern eine informierte Entscheidung bezüglich der Weiterführung der Schwangerschaft und 

der Geburtsplanung treffen. Die Geburt an einem spezialisierten Zentrum mit direkter 

kinderkardiologischer Betreuung wirkt sich positiv auf das neonatale Outcome aus (96, 97).  

Fetal Intelligent Navigation Echocardiography (FINE) ist eine computerisierte automatische 

Anwendung, die neun Standard-Echokardiographie-Ebenen generieren kann (98–103). Damit 

ist eine umfassende Beurteilung der fetalen Herzanatomie möglich. Zusätzlich kann eine 

Messung der kardialen Achse erfolgen. Es gibt zahlreiche Hinweise darauf, dass die fetale 

Herzachse bei CHD vom normalen Range (40–45◦) abweicht (98-100). In dieser Arbeit wurden 

retrospektiv 545 FINE-Volumina von fetalen CHD und Thoraxanomalien mit 1543 FINE-

Volumina von Feten mit einem unauffälligen Phänotyp verglichen. Es erfolgten die Messung 

der fetalen Herzachse und die Eingruppierung nach CHD/Thoraxanomalie.  

Die Ergebnisse der Studie zeigten, dass die fetale Herzachse bei 86 % der Feten mit 

CHD/Thoraxanomalie vom normalen Range abwich. Es konnten spezifische CHD identifiziert 

werden, die mit einem signifikanten Abweichen von der normalen Herzachse in Verbindung 

stehen: hypoplastisches Linksherzsyndrom, Pulmonalatresie, Fallot’sche Tetralogie 

(pWert < 0,0001), rechtsseitiger Aortenbogen, Situs ambiguus (p-Wert = 0,0001 bis 0,001) 

sowie Absent Pulmonary Valve Syndrome, Double Outlet Right Ventricle und thorakale 

Tumore (p-Wert = 0,001 bis 0,01).  

Die Analyse verdeutlicht, wie relevant die fetale Herzachse bei der Diagnose eines CHD oder 

einer Thoraxanomalie sein kann. Die fetale Herzachse kann bei der Routineuntersuchung in 

der Pränataldiagnostik erhoben werden. Ein Abweichen von der normalen Herzachse kann 

ein wegweisender Hinweis auf eine Fehlbildung sein. 
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3. Diskussion  

Die Geburtsmedizin bietet in vielerlei Hinsicht eine personalisierte Betreuung, die sich nach 

dem individuellen Risikoprofil der Schwangeren und des Kindes richtet. Die durch die 

Mutterschaftsrichtlinien vorgesehenen Untersuchungen haben unter anderem das Ziel der 

frühzeitigen Risikofeststellung und angemessene Schwangerschaftsvorsorge. Zahlreiche 

Möglichkeiten der risikoadaptierten Anpassung der Betreuung einer Schwangeren während 

der Vorsorgen (Gewichtszunahme und Gestationsdiabetes) und peripartal (Zervixreifung bei 

Frauen mit einem Kaiserschnitt in der Vorgeschichte und im ambulanten Setting) werden in 

dieser Arbeit beleuchtet.  

Ein elementarer Bestandteil der Schwangerenvorsorge und Risikoerkennung ist die pränatale 

Diagnostik, welche unter anderem eine strukturierte fetale Screening Untersuchung 

einschließlich der Plazentabeurteilung und Überprüfung der Durchblutungsverhältnisse 

beinhaltet.  

Die drei Ultraschalluntersuchungen, die durch die Mutterschaftsrichtlinien vorgesehen sind, 

werden allen gesetzlich-versicherten Schwangeren angeboten. Nach der letzten Novellierung 

am 01.07.2013 durch den Gemeinsamen Bundesausschuss hat die Schwangere bei der 

Ultraschalluntersuchung im zweiten Trimenon die Wahl zwischen zwei Optionen, um 

eventuelle Auffälligkeiten zu erkennen, nämlich der „Basis-Ultraschalluntersuchung“ (im 

Wesentlichen fetale Biometrie und Plazentaposition) und der „erweiterten Basis-

Ultraschalluntersuchung“, das so genannte IIb Screening (1). Es sieht eine systematische 

Sonographie mit Beurteilung der fetalen Morphologie durch eine qualifizierte Person vor. Das 

IIb Screening wird zwischen 18+0 und 21+6 SSW durchgeführt. Die Qualifizierung kann mittels 

Online Seminar und Test erfolgen. Schmand et al. haben in Hessen untersucht, wie sich die 

Detektionsrate von fetalen Fehlbildungen zwischen 2010 und 2016 nach Einführung des IIb 

Screening durch den Gemeinsamen Bundesausschluss am 01.07.2013 verändert hat (101). 

Vor der Einführung lag die Detektionsrate bei 25,5% und bei 24,9% nach 2013. Trotz 

Einführung der erweiterten Screening Untersuchung hat sich die Rate an vorgeburtlich 

festgestellten Fehlbildungen nicht verringert. Die AutorInnen schlagen einen alternativen 

Ansatz zur besseren Detektion fetaler Malformationen vor: Eine strukturierte und 

umfangreiche Screening Untersuchung durch ExpertInnen der Pränataldiagnostik 

(Ersttrimesterscreening, Feindiagnostik), womit eine eingehende systematische 
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Untersuchung des Fetus auf hohem Niveau und einen entsprechend höhere Detektionsrate 

von fetalen Fehlbildungen gewährleistet ist (1.3 Pränataldiagnostik – angebotene 

Untersuchungen und mögliche weiterführende Diagnostik).    

Eine Möglichkeit der Intensivierung und Unterstützung der strukturierten fetalen Screening 

Untersuchung bietet ebenfalls die Anwendung von Künstlicher Intelligenz (KI). Der Einsatz von 

KI erleichtert den Ablauf der Untersuchung, sowie die Erkennung und Beurteilung von 

Befunden (3.1 Künstliche Intelligenz in der Pränataldiagnostik).  Auch die weiterführende 

Diagnostik bei fetalen Fehlbildungen ist komplex und bietet stufenweise genetische 

Untersuchungen von der Beurteilung des Chromosomensatzes bis hin zu exakten 

Kodierungen von Genen (3.2 Evolution der genetischen Diagnostik in der 

Pränataldiagnostik).  Auch hier ist eine stufenweise Intensivierung der Diagnostik je nach 

Befund eine Option um die Detektionsrate von genetischen Aberrationen zu verbessern. Auf 

diese zwei Aspekte wird in den folgenden Kapiteln eingegangen.  

 

3.1. Künstliche Intelligenz in der Pränataldiagnostik 

Künstliche Intelligenz (KI) bezieht sich auf die Möglichkeit, Daten zu interpretieren und durch 

flexible Adaption zu lernen (Deep Learning) (102). Sie ist bereits fester Bestandteil in der 

Radiologie. In der sonographischen Diagnostik von Leber, Schilddrüse und Mamma zeigte sich 

die Anwendung von KI als erfolgversprechend (103, 104). Auch die Pränataldiagnostik ist ein 

Feld, das von KI profitiert (Abbildung 10). Durch die zügige Messung von Strukturen und die 

automatisierte Einstellung von Ebenen kann Zeit gespart und die Untersuchung effektiv 

gestaltet werden (105-107). Die Entlastung von aufwendiger Bildeinstellung und manueller 

Strukturmessung kann zur Fokusverlagerung der untersuchenden Person auf die eigentliche 

Interpretation der Aufnahme beitragen und somit die Diagnostik erleichtern.  

Zahlreiche Aspekte der Pränataldiagnostik bieten Anwendungsmöglichkeiten für KI 

(Abbildung 10). Im ersten Trimenon kann die Messung des Gestationssacks sowie von 

Standardebenen im Rahmen des ETS (Erkennung und Messung von fetalen Strukturen, 

Nackentransparenz) durch KI erleichtert werden (108-110). Im zweiten Trimester steht die 

Messung von verschiedenen Bildebenen zur Beurteilung von fetalen Fehlbildungen im 

Vordergrund. Durch die automatisierte Erkennung und Messung der Standardeinstellungen 
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kann der Workflow erleichtert und Zeit gespart werden. Zusätzlich reduziert die 

automatisierte Messung bei optimalen Voraussetzungen den Untersucher-Bias und resultiert 

in objektiven Messwerten. Die Beurteilung des fetalen Kopfumfangs sowie der Strukturen des 

zentralen Nervensystems ist bereits etabliert (111). Die automatisierte Messung findet 

ebenfalls beim fetalen Abdomen und bei den langen Röhrenknochen Anwendung (112).  

In der Echokardiographie wurden verschiedene Anwendungen zur automatisierten 

Erkennung, Generierung der Standardebenen und Diagnostik entwickelt. Kongenitale 

Herzfehler sind die häufigsten organbezogenen Fehlbildungen mit 8 bis 10 per 1000 

Lebendgeburten (0,8 bis 1 %) (113, 114). Die pränatale Diagnose eines Herzfehlers erleichtert 

die Beratung der Eltern und führt zu einer Reduktion der kindlichen Mortalität (96). Die 

Beurteilung des fetalen Herzens kann durch automatisierte Volumenaufnahmen, zum 

Beispiel durch STIC (Spatiotemporal Image Correlation), erleichtert werden (Abbildung 9). Die 

Beurteilung der Atrioventrikularklappen-Ebene (MAPSE/TAPSE, Mitral and/or Tricuspid 

Annular Plane Systolic Excursion) ist durch SonoAVC beim Feten analog zur Echokardiographie 

für Erwachsene möglich (115, 116). Eine Erweiterung der computerisierten automatischen 

Messung stellt FINE dar. Mit dieser Anwendung werden STIC-Volumina von einer intelligenten 

Navigationstechnologie analysiert. Dadurch können die neun vorgesehenen Standard-

Echokardiographie-Ebenen generiert und analysiert werden (117-122). FINE dient zur 

Unterstützung der standardisierten fetalen Echokardiographie und der Diagnose von fetalen 

Herzfehlern (Abbildung 9, Kapitel 2.5). Eine aktuelle Arbeit zur automatisierten Messung der 

fetalen Herzachse mit FINE konnte zeigen, dass eine Abweichung der Herzachse mit dem 

Vorhandensein von kongenitalen Herzfehlern korreliert (123).  
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Abbildung 7: Fetal Intelligent Navigation Echocardiography (FINE) (Abbildungen von der Autorin ). A: Aufnahme 

eines unauffälligen fetalen Herzens mit neun Standardebenen (von links oben nach rechts: Dreigefäßblick, 

Vierkammerblick, Fünfkammerblick, linksventrikulärer Ausflusstrakt, kurze Achse der großen Gefäße, Abdomen, 

Duktusbogen, Aortenbogen, bikavale Ansicht). Die Herzachse ist bei 46,6° im normalen Range. B: 

Echokardiographie bei einem Feten mit Double Inlet Left Ventricle (DILV) und Pulmonalatresie. Der Dreigefäßblick 

weist in diesem Fall nur zwei große Gefäße auf (*Aorta und *Vena cava superior), der Vierkammerblick und der 

linksventrikuläre Ausflusstrakt deuten auf die *Abwesenheit des Ventrikelseptums hin, bei der Aufnahme des 

Duktusbogens fällt die *Pulmonalatresie auf. 

 

Die Verwendung von KI kann die Diagnose fetaler Fehlbildungen erleichtern. Ein Deep-

Learning-Modell weist eine Überlegenheit in der Detektion von Trisomie 21 im ETS gegenüber 

der konventionellen Kombination von Nackentransparenzmessung und mütterlichem Alter 

auf (124). Das fetale Profil kann durch Deep-Learning-Module analysiert werden und 

Hinweise darauf geben, ob eine genetische Aberration vorliegt und um welche es sich handeln 

könnte (125). In der Analyse des fetalen zentralen Nervensystems kann das PAICS (Prenatal 

ultrasound diagnosis Artificial Intelligence Conduct System) dabei unterstützen, effektiv und 

auf hohem Niveau Bilddaten zu analysieren und zerebrale Pathologien zu diagnostizieren 

(126). Eine KI-basierte Analyse fetaler Messwerte und Aufnahmen kann die Diagnose einer 

fetalen Pathologie (zum Beispiel von Syndromen) erleichtern (127). 
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Insgesamt verspricht KI eine Erleichterung des Workflows in der Pränataldiagnostik 

(Abbildung 10). Unter optimalen Sichtbedingungen werden eine objektive Messung und 

Beurteilung von potentiellen Pathologien ermöglicht. Die Entwicklungen und Verbesserungen 

von KI-Anwendungen in der Pränataldiagnostik setzen sich fort. Die Reichweite und die 

Zugänglichkeit der KI sind abhängig vom Training der Untersuchenden und den technischen 

Voraussetzungen der jeweiligen Einrichtung.  

 

 

Abbildung 8: Verschiedene Möglichkeiten der Anwendung von KI in der Pränataldiagnostik (Grafik von der 

Autorin). Die Anwendungsbeispiele sind hier in Bezug auf das erste Trimester bzw. das zweite und dritte Trimester 

sowie in der fetalen Echokardiographie dargestellt. Im ersten und zweiten Trimester kann KI vor allem dabei 

unterstützen, automatisch Strukturen zu erkennen und zu messen. Verschiedene Softwareprodukte wurden 

entwickelt, um die Befunde des Ultraschalls zu analysieren und spezifisch Risiken für fetale Erkrankungen 

aufzuzeigen. In der Echokardiographie kann KI genutzt werden, um automatisiert Strukturen zu beschriften und 

zu messen. Über 3D-Volumina gemeinsam mit einer Software können Standardebenen der fetalen 

Echokardiographie erstellt und analysiert werden. FINE = Fetal Intelligent Navigation Echocardiography, STIC = 

Spatiotemporal Image Correlation. 
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3.2. Evolution der genetischen Diagnostik in der Pränataldiagnostik 

Die genetische Diagnostik war schon von Anfang an ein Teil der Pränataldiagnostik und geht 

auch heute noch Hand in Hand mit der vorgeburtlichen Ultraschalluntersuchung. Zunächst 

stand die Fruchtwasseruntersuchung zur Feststellung von chromosomalen Aberrationen 

sowie von Rhesusinkompatibilät im Fokus (128, 129). Initial erfolgte vor allem die Kultivierung 

der Amniozyten. Es wurde eine konventionelle Zytogenetik mit Bestimmung des fetalen 

Karyotyps durchgeführt (130). Über die Jahrzehnte wurde eine komplexe Diagnostik zur 

Detektion von submikroskopischen Veränderungen entwickelt (131). In den späten 1970er 

Jahren konnte dann die molekulare Diagnostik in der Genetik ausgearbeitet werden, initial 

zur Diagnose der Hämoglobinopathien (132). Noch vor 20 Jahren wurde Frauen mit einem 

fortgeschrittenen mütterlichen Alter routinemäßig eine Amniozentese zum Ausschluss einer 

Trisomie 21 angeboten. Heute ist die Diagnostik bezüglich des Down-Syndroms zum Teil 

durch den NIPT abgelöst worden (133). Dies zeigt sich in der Anzahl der invasiven Eingriffe: 

Diese ist in den letzten Jahren vermutlich durch diesen Effekt drastisch gesunken. 2012 

erhielten noch 20 639 Schwangere in Deutschland eine Amniozentese, 2018 waren es nur 

8538 Schwangere.  

Der Fokus hat sich vom Ausschluss eines Down-Syndroms zur Detektion fetaler Fehlbildungen 

und anderer geburtsmedizinisch relevanter Befunde verschoben. Fetale Fehlbildungen 

können in 2 bis 4 % aller Schwangerschaften diagnostiziert werden (19, 20). Je nach Befund 

kann es dafür unterschiedliche Ursachen geben: genetische, metabolische, infektiöse, 

teratogene und ungeklärte. Im Falle der pränatalen Diagnose einer fetalen Malformation wird 

unter anderem eine genetische Beratung angeboten, um mit Hilfe der Einschätzung von 

GenetikerInnen die Fehlbildung kontextuell einzuordnen und das Thema der weiteren 

Diagnostik zu beurteilen (134). Mögliche diagnostische Prozeduren zur Gewinnung von 

fetalen bzw. plazentaren Zellen sind je nach Schwangerschaftsalter und spezifischem Befund 

die Chorionzottenbiopsie, die Amniozentese, die Cordozentese und die Plazentapunktion. Zu 

den Indikationen gehören: der Verdacht auf eine fetale Chromosomenanomalie, ein erhöhtes 

Risiko für eine bekannte genetische oder biochemische Erkrankung des Fetus, v. a. bei fetaler 

Infektion, und psychische Gründe (Angst vor einer Chromosomenanomalie des Fetus) (134). 

Durch die komplexe Entwicklung in der Zytogenetik und der Molekularbiologie hat sich der 

Umfang an Möglichkeiten zur Diagnostik genetischer Varianten enorm vergrößert (27). Bei 
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Verdacht auf eine genetische Erkrankung erfolgt eine stufenweise diagnostische Abklärung 

(Abbildung 2, 10). Zunächst erfolgt die Evaluation des Karyotyps, dies kann durch den NIPT 

oder durch invasive Methoden erfolgen. Sollte der fetale Karyotyp unauffällig sein, können 

weiterführende Analysen erfolgen. Besteht der Hinweis auf eine Mikrodeletion oder -

duplikation (Copy Number Variant = CNV), kann ein Microarray durchgeführt werden (zum 

Beispiel bei Verdacht auf DiGeorge-Syndrom) (135, 136). Dabei werden Strukturvarianten und 

submikrosokopische chromosomale Veränderungen analysiert. Sollte der Mirkoarray 

unauffällig sein, kann eine Exom-Sequenzierung erfolgen, meist wird diese aus dem 

genetischen Material von dem ungeborenen Kind, sowie der Eltern generiert (Trioexom). Die 

Exom-Sequenzierung bezieht sich ausschließlich auf die Analyse von Exomen oder Protein-

kodierenden Regionen des Genoms (137). Exome kodieren 22 000 Gene und erfassen 1,5 % 

der menschlichen DNA (138). Die Geschwindigkeit und Effektivität der Sequenzierung hat in 

den letzten Jahren deutlich zugenommen (30, 138-140). Einige Studien diskutieren die 

schrittweise Ablösung und Ersetzung des Mikroarrays durch die Genomsequenzierung 

(Whole Genome Sequencing). Die Genomsequenzierung kann das vollständige Genom 

beurteilen, also Exons und Introns (24).  

Zahlreiche aktuelle Untersuchungen beziehen sich auf die Frage, wie häufig genetische 

Aberrationen bei einem auffälligen fetalen Phänotyp detektiert werden. Eine aktuelle Analyse 

einer Trioexom-Datenbank zeigte, dass nach einem unauffälligen Karyotyp insgesamt 38 % 

der pränatal diagnostizierten Fehlbildungen durch die Molekulargenetik erklärt werden 

können (Abbildung 11). In 47,1 % der auffälligen Trioexom-Analysen wurde eine De-novo-

Variante identifiziert. Bei 29,1 % der Feten konnte eine autosomal rezessive Genvariante 

diagnostiziert werden und bei 12,7 % zeigte sich eine parentale Vererbung (X-linked oder 

autosomal dominant). Andere Formen der Vererbung waren deutlich seltener (wie 

mitochondrial oder Deletion/Duplikation). Diese Analyse verdeutlicht, dass eine De-novo-

Variante eine der häufigsten Ursachen in der pränatalen genetischen Diagnose von fetalen 

Fehlbildungen ist (141). 
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Abbildung 9: Häufigkeitsverteilung der genetischen Varianten in einer Kohorte von 500 pränataldiagnostisch 

auffälligen Feten (Grafik von der Autorin). Bei 189 der 500 Feten (37,8 %) wurde eine genetische Variante 

diagnostiziert. In 47,1 % der Fälle zeigte sich eine De-novo-Variante (141). 

 

Im Hinblick auf spezifische sonographische Befunde scheint die weitere genetische Diagnostik 

bei einem unauffälligem Karyotyp relevante Zusatzinformationen zu liefern. Dieser 

Zusatzgewinn an Informationen (Incremental Yield) ist abhängig vom fetalen Phänotyp 

(Abbildung 12). Eine Metaanalyse hat gezeigt, dass die Exom-Sequenzierung 4 % an 

Zusatzinformationen bei Feten mit einer alleinigen Wachstumsrestriktion (IUGR), 30 % bei 

einem IUGR-Fetus mit zusätzlichen Anomalien, 48 % bei isoliert verkürzten Röhrenknochen 

und 68 % bei verkürzten Röhrenknochen und anderen Skelettanomalien liefern kann (142, 

143). Eine aktuelle Analyse konnte zeigen, dass bei fetalen Nierenfehlbildungen das Trioexom 

in 52,6 % der Feten mit renalen Fehlbildungen und extra-renalen Anomalien eine pathogene 

Variante aufweisen (144). Auch bei pränatal diagnostizierten Fehlbildungen des zentralen 

Nervensystems hat die Exom-Sequenzierung eine große Bedeutung. Vor allem bei Feten mit 

Anomalien des zentralen Nervensystems und mit extra-zerebralen Fehlbildungen ist die 

Detektionsrate von pathologischen Varianten besonders hoch (35,7 % vs. 14,5 % in Feten mit 

isolierten Anomalien des zentralen Nervensystems) (145). Die weit verbreitete Trioexom-
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Analyse löst die vorher häufig angewandte Panel-Analyse zunehmend ab (146). Bei der 

gezielten Panel-Analyse werden spezifische Gene untersucht, die bei bestimmten fetalen 

Fehlbildungen (zum Beispiel kongenitalem Herzfehler, Zwerchfellhernie und anderen) 

relevant sein können (147-150). In der Exom-Analyse werden 30-mal mehr Exome analysiert 

als bei der alleinigen Panel-Analyse.  

Abbildung 10: Auswahl der gängigsten genetischen Analysen mit Darstellung des Untersuchungsgegenstands 

(roter Balken), der jeweiligen Auflösung (grüner Balken) und des Zusatzgewinns an Informationen (gelber 

Balken). Von links nach rechts. Grafik von der Autorin. Der fetale Karyotyp kann mittels NIPT oder invasiv 

gewonnen werden. Es werden Gengrößen >5–10 Megabasen beurteilt. Es können auch SCA (Sex Chromosome 

Aneuploidy), RAT (Rare Autosomal Trisomy) beurteilt werden. Strukturvarianten bzw. CNV können mit dem 

erweiterten NIPT zum Teil oder mit dem Mikroarray im Größenbereich >10-100 Kilobasen beurteilt werden. Der 

Zusatzgewinn an Informationen bei einem negativen Karyotyp kann 6–8 % sein. Monogene Erkrankungen/Single 

Nucleotide Variants betreffen meist eine Aminosäure in einem Exon. Die Analyse erfolgt durch die Exom-

Sequenzierung. Je nach fetalem Phänotyp beträgt der Zugewinn an Informationen nach einem unauffälligen 

Karyotyp und Mikroarray 2–68 %  (24, 25, 151, 152). *eingeschränkte Beurteilung durch den NIPT Plus. NIPT Plus 

= NIPT 

 

Die rapide Entwicklung in der pränatalen Genetik zeigt, wie relevant die Molekulargenetik für 

die Erkennung und Beurteilung von pränatalen Anomalien ist und was für einen Einfluss sie 

in der Beratung der Eltern bezüglich zukünftiger Schwangerschaften haben kann (141, 153). 
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Die durchschnittliche Bearbeitungszeit (Turnaround Time) liegt aktuell bei zwölf Tagen 

(Zentrum für Humangenetik Tübingen). Sollte bei einem Fetus ein auffälliger genetischer 

Befund detektiert werden, ist es essentiell, den werdenden Eltern eine interdisziplinäre 

Beratung mit GenetikerInnen, NeonatologInnen und ggf. KollegInnen aus spezifischen 

Fachdisziplinen sowie PsychologInnen anzubieten. Erst nach der Beratung ist eine informierte 

Entscheidung bezüglich des weiteren Schwangerschaftsverlaufs möglich. Das häufige 

Vorliegen einer De-novo-Variante ist für die Beratung der Eltern auch bei schweren fetalen 

Malformationen ein gewisser Trost, da die Chance eines erneuten Auftretens eher gering ist. 

Durch die genetische Diagnostik können auch bisher unbekannte Befunde erstellt werden, 

die zum Teil einen unklaren Einfluss haben (zum Beispiel VUS = Variant of Unknown 

Significance) (154, 155). Die Limitation in der Interpretation von VUS bedarf einer Aufklärung 

der Eltern. Die Belastung durch unklare Befunde sollte nicht unterschätzt werden (156). 

4. Zusammenfassung  

Die vorliegende Arbeit zeigt das komplexe Zusammenspiel der Geburtsmedizin und der 

Pränataldiagnostik, was eine personalisierte und risikoadaptierte Betreuung von 

Schwangeren ermöglicht. Es besteht ein breites Wissen über Risiken und mögliche 

Komplikationen.  

Die Demographie der Schwangeren hat sich durch das Hinzukommen von verschiedenen 

Risiken gewandelt: unter anderem steigendes Alter der Mütter, erhöhte Rate an Übergewicht 

und Adipositas sowie vermehrte Gewichtszunahme und Frauen mit einer Uterusnarbe, wie 

nach einem Kaiserschnitt und anderen Eingriffen. Die Vorsorge und die Beratung bei 

Schwangeren mit bestimmten Risikokonstellationen sollten angemessen und personalisiert 

erfolgen. Häufige Schwangerschaftskomplikationen wie der GDM können besser eingeschätzt 

und betreut werden, wenn bestimmte Eigenschaften berücksichtigt werden (zum Beispiel 

metabolische Typen).  

Die Schwangerenbetreuung geht Hand in Hand mit der Ultraschalldiagnostik. Zur Vorsorge 

gehören die drei Screeninguntersuchungen, die vom G-BA vorgesehen sind. Zusätzlich kann 

eine weiterführende pränataldiagnostische Untersuchung angeboten werden: das 

Ersttrimesterscreening und die Feindiagnostik. Der differenzierte Ultraschall kann im ersten 

Trimester weiterführend dazu dienen, die fetale Anatomie und das Wachstum zu 
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untersuchen, die Wahrscheinlichkeit für eine Trisomie 21, 13, 18 zu berechnen und mögliche 

Schwangerschaftsrisiken wie die Präeklampsie festzustellen. Bestimmte identifizierte Risiken 

wie die Präeklampsie können durch die 150-mg-Gabe von Aspirin adressiert werden und 

erfahren damit eine Risikoreduktion. Zur differenzierten sonographischen Beurteilung stehen 

zahlreiche Möglichkeiten der 3D- und 4D-Sonographie zur Verfügung. Zusätzlich können 

Volumina mit Hilfe computerisierter automatischer Messung verarbeitet werden. Die KI-

basierte Anwendung kann Standardebenen generieren, die zur Beurteilung der relevanten 

Strukturen genutzt werden (zentrales Nervensystem, Echokardiographie, erstes Trimenon), 

was die Detektion von fetalen Anomalien erleichtert. 

Bei einer fetalen Fehlbildung werden weiterführende Untersuchungen angeboten, um eine 

mögliche Ursache zu klären. Zur Beurteilung des fetalen Karyotyps steht der NIPT zur 

Verfügung und kann zusätzlich nach Beratung angeboten werden. Die genetischen 

Untersuchungen erfolgen stufenweise und nach genetischer Beratung der werdenden Eltern: 

Karyotyp, ggf. Mikroarray, Trioexom. Mit jeder dieser Stufen können spezifische genetische 

Besonderheiten identifiziert werden: Aneuploidie, Strukturvarianten, monogene 

Erkrankungen. Welche Analysen durchgeführt werden, richtet sich nach dem fetalen 

Phänotyp und den Wünschen und Bedürfnissen der Eltern. Es existiert ein enormer 

Wissenszuwachs bezüglich seltener fetaler Erkrankungen und des entsprechenden fetalen 

Phänotyps und Genotyps. Auf dieser Grundlage können die werdenden Eltern hinsichtlich 

Prognose und Wiederholungswahrscheinlichkeit beraten werden. 

Um die Betreuung der Schwangeren und ihrer ungeborenen Kinder personalisiert und 

risikoadaptiert zu intensivieren und zu verbessern, steht eine Vielzahl an 

Untersuchungsmethoden zur Verfügung. Vor allem die Anwendung von komplexer 

genetischer Diagnostik und KI entwickelt sich rapide und ist aus der Schwangerenbetreuung 

nicht mehr wegzudenken. 
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