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Habituelle Abortneigung

Zusammenfassung

Von habituellen Aborten (=3 Aborte) sind etwa 1% aller fertilen Paare betroffen. Diese Rate liegt
deutlich tiber der zufillig zu erwartenden Zahl, habituelle Aborte sind somit ein eigenstandiges
Krankheitsbild. Als erwiesene Ursachen gelten Chromosomenanomalien der Eltern, miitterliche
Gerinnungsstérungen und Uterusanomalien, allerdings bleiben die Ursachen haufig ungeklért. Die
Basisdiagnostik eines Paares mit habituellen Aborten sollte folgende Untersuchungen einschlieflen:
Karyotyp beider Partner, Ultraschall des kleinen Beckens und Hysteroskopie, BMI, endokrinolo-
gische Basisdiagnostik, Toxinexposition, Thrombophilie- und Antiphospholipidsyndrom-Scree-
ning. Eine immunologische Routinediagnostik ist entbehrlich. Bei Uterus septus ist die hysterosko-
pische Septumresektion angezeigt. Endokrinologische Storungen sollten sorgfaltig korrigiert wer-
den, bei Adipositas steht die Gewichtsreduktion im Vordergrund. Toxinexposition sollte vermie-
den werden. Thrombophilien und das Antiphospholipidsyndrom werden mit Heparin bzw. ASS
und Heparin behandelt. Die Indikation zur aktiven und passiven Immuntherapie sollte streng ge-
stellt werden. Jeder Patientin sollte ,tender loving care angeboten werden.

Schliisselworter
Habituelle Aborte - Chromosomenanomalien - Uterusanomalien - Thrombophilie - Antiphospho-
lipidsyndrom

Tendency for recurrent miscarriage

Abstract

Recurrent miscarriage affects around 1% of fertile couples, a rate which is well above that expect-
ed randomly. Parental chromosomal anomalies are directly associated with this problem, howev-
er, the pathophysiology remains unknown in the vast majority of cases. Basic investigations should
include parental karyotyping, pelvic ultrasound and hysteroscopy, body mass index, endocrino-
logical base analysis, exposure to toxins, evaluation of thrombophilia and antiphospholipid syn-
drome. Immunological investigations are dispensable. In the case of uterus septus, resection by hys-
teroscopy is recommended. Endocrine disturbances need to be normalized. In the case of obesity,
weight loss should be considered as the first option. Environmental toxins must be avoided, and
for women presenting with antiphospholipid syndrome or thrombophilia, heparin and ASS must
be offered. There is no strong indication for immunotherapy.

Keywords
Recurrent miscarriage - Chromosomal abnormalities - Uterine malformation - Thrombophilia -
Antiphospholipidsyndrome
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» Frithestaborte

Auch beziiglich therapeutischer Emp-
fehlungen ist die Differenzierung in
primare und sekunddre Aborte sinn-
voll
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Definitionen

Aborte sind Schwangerschaftsverluste vor der Lebensfihigkeit des Kindes. Die WHO-Definition
von 1977 lautet: ,,the expulsion or extraction from its mother of an embryo or fetus weighing 500 g
or less“ [43], diese Definition ist inzwischen weitgehend akzeptiert. Bei normalem Wachstum wer-
den 500 g in der etwa 20.-22. SSW erreicht.

Unterschieden werden Friih- und Spétaborte. In neuerer Zeit werden haufig zusétzlich vor der
sonographischen Nachweisbarkeit biochemisch nachgewiesene Schwangerschaften als » Friihesta-
borte bezeichnet (8 Abb. 1).

Unterschieden werden des Weiteren sporadische von habituellen Aborten. Von habituellen Ab-
orten spricht man bei 3 oder mehr vorausgegangenen Aborten. Habituelle Aborte werden zuséitz-
lich in primére und sekundére habituelle Aborte unterteilt: Frauen mit priméaren habituellen Abor-
ten hatten lediglich Friihaborte, Frauen mit sekundédren Aborten hatten Aborte nach ausgetragener
Schwangerschaft oder nach Spataborten. Hinsichtlich der zugrundeliegenden Ursachen und beziig-
lich eventueller therapeutischer Empfehlungen ist die Differenzierung in priméare und sekundire
Aborte sinnvoll.



Tab.1 Ursachen habitueller Aborte

Vermutete Haufigkeit
Chromosomenstérungen des Embryos/Feten Bis zu 50%
Uterine Ursachen 10-15%
Endokrine Ursachen n.b.
Infektionen n.b.
Umwelteinfliisse n.b.
Gerinnungsstorungen n.b.
Antiphospholipidsyndrom 10-15%
Immunologische Ursachen n.b.
Ungeklarte Ursachen n.b.
n.b. nicht bekannt.

Inzidenz

Die Hohe der natiirlichen Abortrate ist vorwiegend von der erreichten Schwangerschaftsdauer
und vom Alter der Patientin abhangig: Mit der Dauer der Schwangerschaft sinkt die Abortrate
(8 Abb. 2), mit zunehmendem Alter der Frau steigt sie an (B Abb. 3). Die hiufig angegebenen
Abortraten von 15-20% beziehen sich auf klinische Aborte bei Frauen unter 35 Jahren. Angesichts
des zunehmenden Alters erstgebdrender Frauen hat die Abortrate in den letzten Jahren zugenom-
men, ein weiterer Anstieg ist zu erwarten. Im Vereinigten Konigreich hat sich die Zahl der von
Miittern im Alter von 35 Jahren oder mehr geborenen Kinder von 1985-2001 von 8 auf 16% aller
Geburten verdoppelt [30].

Habituelle Aborte sind recht selten, nur etwa 1% aller Frauen mit Kinderwunsch sind davon be-
troffen; doch liegt die Rate deutlich iber der rechnerisch zu erwartenden Rate von 0,34%.

Habituelle Aborte sind somit in der Regel nicht lediglich das Ergebnis des zufilligen Auftretens
aufeinander folgender sporadischer Ereignisse, vielmehr handelt es sich in der tiberwiegenden Zahl
der Fille um ein eigenstindiges Krankheitsbild.

Die Abortwahrscheinlichkeit steigt mit der Anzahl vorausgegangener Fehlgeburten. Nach Stirrat
[39] betrdgt die Wahrscheinlichkeit eines erneuten Aborts nach 3 oder mehr vorausgegangenen Ab-
orten 31-33%. Angesichts der Altersabhéngigkeit der Aborte gelten diese Angaben nur fiir jiingere
Frauen. In @ Abb. 4 findet sich eine altersabhingige Darstellung der Schwangerschaftsverluste nach
0-3 oder mehr vorausgegangenen Aborten. In dieser Arbeit wurden weiterhin priméare und sekun-
dére Aborte getrennt dargestellt, danach ist die Abortwahrscheinlichkeit nach 3 oder mehr priméaren
Aborten hoher als nach 3 oder mehr sekundiren Aborten [22].

Ursachen

Im Vordergrund der Ursachen stehen sowohl bei sporadischen als auch bei habituellen Aborten
Chromosomenstérungen. Bekannte und vermutete Ursachen habitueller Aborte sind in @ Tab. 1
aufgelistet.

Chromosomenstorungen

Verschiedene Studien haben weitgehend iibereinstimmend ergeben, dass sich bei sporadischen Ab-
orten in etwa 50% der Félle Chromosomenstdrungen als Abortursache nachweisen lassen. Im Vor-
dergrund stehen Trisomien, Polyploidien und die Monosomie X (45,X0). Die meisten » Aneuplo-
idien entstehen durch Fehler in der ersten Reifeteilung der Oozyte, nur etwa 10% der fetalen Triso-
mien sind auf Fehler der paternalen Meiose zuriickzufithren [42]. Die Rate von Chromosomenstd-
rungen im Abortgewebe sinkt mit zunehmender Anzahl vorausgegangener Spontanaborte [24]. Die-
ser Befund unterstiitzt die Hypothese, dass es sich bei habituellen Aborten um ein eigenstindiges
Krankheitsbild handelt.

Bei etwa 4% aller Paare mit habituellen Aborten findet sich bei einem der Partner eine » balan-
cierte Translokation, in der Normalpopulation nur bei 0,2%. Tréger einer balancierten Translokati-
on sind phénotypisch unauffillig, allerdings sind 50-70% ihrer Gameten unbalanciert, die Abortrate
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betréagt etwa 50%. Die folgenden Hinweise sollten an das Vorliegen einer balancierten Translokati-
on denken lassen: Zwei oder mehr Fehlgeburten bei einem Bruder oder einer Schwester oder eine
Vorgeschichte mit 2 oder mehr Aborten bei den Eltern eines Partners; nicht selten finden sich ausge-



Tab.2 Wahrscheinlichkeit einer balancierten Translokation bei Paaren mit >2Fehlgeburten. Bei ei-

ner Wahrscheinlichkeit >2,2% wird eine Chromosomenanalyse der Partner empfohlen. (Mod. nach [6])

Miitterliches >2 Aborte bei Habituelle Aborte Keine habituellen Aborte
Alter beim 2. Bruder oder bei den Eltern bei den Eltern
Abort [J] Schwester >3 Aborte >2 Aborte >3 Aborte >2 Aborte
[%] [%] [%] [%]

<23 Ja 10,2 73 73 52

Nein 57 4,0 41 2,8
23-33 Ja 10,0 7,2 7,2 51

Nein 57 40 4,0 2,8
34-36 Ja 58 41 41 29

Nein 3,2 2,2 2,2 1,6
37-38 Ja 4,0 2,8 2,8 2,0

Nein 2,2 1,5 1,5 11
>38 Ja 1,8 1,2 13 0,9

Nein 1,0 0,7 0,7 0,5

tragene Schwangerschaften und Fehlgeburten im Wechsel. Aus B Tab. 2 lasst sich die Wahrschein-
lichkeit fiir das Vorliegen einer balancierten Translokation bei einem der Partner ablesen. Bei einer
Wahrscheinlichkeit von mehr als 2,2% fiir eine balancierte Translokation sollte eine Chromosomen-
analyse in Betracht gezogen werden [6].

Wenn bei einem der Partner eine balancierte Translokation nachgewiesen wurde, gibt es keine
Therapiemoglichkeit. Falls die Partnerin betroffen ist, kann eine extrakorporale Befruchtung mit
» Polkérperdiagnostik dazu dienen, Oozyten mit unbalanciertem Haplotyp zu erkennen. Falls der
Partner betroffen ist, kommt lediglich die in Deutschland nicht erlaubte » Praimplantationsdi-
agnostik in Frage.

Uterine Ursachen

Angeborene oder erworbene Veranderungen des Uterus konnen Aborte begiinstigen. Bei den ange-
borenen Anomalien stehen der Uterus arcuatus, der Uterus bicornis und der Uterus septus hinsicht-
lich der Haufigkeit im Vordergrund (B8 Abb. 5). Auf die sehr seltenen anderen Fehlformen (z. B. uni-
collis, didelphys) soll hier nicht eingegangen werden.

Die Haufigkeit von Fehlformen im Normalkollektiv ist unbekannt, die Angaben liegen zwischen
2 und 38%. Die unterschiedlichen Angaben sind vor allem auf die zum Nachweis verwendeten Ver-
fahren - Hysterosalpingographie, 2D-/3D-Ultraschall (abdominal, vaginal), Hysteroskopie, Laparos-
kopie- zuriickzufithren. Angesichts der methodischen Schwierigkeiten sind auch die Angaben zur
Haufigkeit und zur Bedeutung von Uterusfehlformen bei Frauen mit habituellen Aborten sehr un-
terschiedlich.

Nach Grimbizis et al. [8] liegt die Fehlgeburtenrate fiir Frauen mit Uterus bicornis bei 36%, mit
Uterus septus bei 44,3% und mit Uterus arcuatus bei 25,7%. In anderen Untersuchungen ergab sich
fir den Uterus arcuatus keine Einschrankung der Fertilitat. Die unterschiedlichen Auswirkungen
auf die Fertilitt ergeben sich aus der Genese der Fehlformen: Das weibliche innere Genitale entwi-
ckelt sich in 4 Schritten aus den Miiller-Géngen: Elongation — Fusion - Kanalisation - Resorption
des Septums. Ein Uterus bicornis entsteht bei der fehlerhaften Verschmelzung beider Miiller-Gange,
zu einem Uterus arcuatus und zum Uterus septus kommt es dagegen durch unzureichende Resorp-
tion des bei der Verschmelzung entstandenen Septums. Als Griinde fiir die erhohte Abortrate bei
unbehandeltem Uterus septus werden die schlechte Durchblutung des Septums und die dadurch be-
dingte gestorte Vaskularisation der Schwangerschaft sowie der begrenzte Raum fiir den Feten durch
Einengung des Uteruscavums genannt.

Zur Korrektur der verschiedenen Uterusfehlformen sind unterschiedlich aufwandige Eingriffe er-
forderlich. Am einfachsten ldsst sich ein Septum hysteroskopisch entfernen, die Indikation zur » hys-
teroskopischen Septumresektion wird daher grofiziigig gestellt, und es liegen inzwischen mehrere
Studien zu Verldufen von Schwangerschaften nach hysteroskopischer Operation vor. Eine Auswer-
tung von 9 Studien ergab, dass die Abortrate durch den Eingriff auf 16,4% sinkt [8]. In einer ande-
ren Auswertung wird fiir den unbehandelten Uterus septus eine Abortrate von 88% genannt, nach

CME

Bei einer Wahrscheinlichkeit von
mehr als 2,2% fiir eine balancierte
Translokation sollte eine Chromo-
somenanalyse erwogen werden

» Polkorperdiagnostik
» Praimplantationsdiagnostik

Wegen methodischer Schwierig-
keiten sind die Angaben zur Bedeu-
tung von Uterusfehlformen fiir habi-
tuelle Aborte sehr unterschiedlich

» Hysteroskopische Septum-
resektion

Der Gynékologe 2 - 2007 ‘ 117




Die Bedeutung uteriner Fehlbil-
dungen als Ursache habitueller Abor-
teist nicht unumstritten

Synechien oder intrauterine Adhasi-
onen kénnen sowohl zu Sterilitat als
auch zu habituellen Aborten fiihren

» Uterus myomatosus

» Zervixinsuffizienz

118 | Der Gynékologe 2 - 2007

Tab.3 Zigaretten-, Alkohol- und Koffeinkonsum und Spontanabortrate (Mod. nach [31]; Auswer-

tung von 330 Frauen mit Spontanaborten und 1168 Frauen in der Vergleichsgruppe)

OR (95%-KI)?

OR (95%-KI)°

Zigaretten pro Tag

0 1,00 1,00

1-9 1,04 (0,71-1,54) 0,91(0,53-1,23)
10-19 1,56 (1,03-2,36)° 1,01 (0,64-1,59)
>19 2,23 (1,05-4,76)° 0,95 (0,40-2,20)

Alkohol (,units“/Woche)
0

1,00

1,00

1-4 1,01(0,77-1,33) 1,00 (0,74-1,34)
>4 5,31(3,30-8,54)¢ 4,84 (2,87-8,16)
Koffein (mg pro Tag)

0-199 1,00 1,00

200-374 1,35(0,97-1,89) 1,31(0,92-1,86)
>374 2,55 (1,84-3,52)¢ 2,21(1,53-3,18)¢

90dds-Ratio. ®Odds-Ratio nach Adjustierung beziiglich Alter, Paritéit, Beruf, Zigaretten-, Alkohol- und Kaffeekonsum.
Ssignifikant.

hysteroskopischer Operation eine von 14% [11]. Salim et al. [34] fanden unter Verwendung der 3D-
Sonographie bei Frauen mit habituellen Aborten gegeniiber den Kontrollen eine 3fach hohere Pra-
valenz von angeborenen relevanten Uterusfehlbildungen. Untersucht wurden 509 Frauen mit unge-
kldrten habituellen Aborten und 1976 Frauen mit unauffilliger Schwangerschaftsanamnese. Bei 77%
der Fehlbildungen handelte es sich um einen Uterus septus.

Die Bedeutung uteriner Fehlbildungen als Ursache habitueller Aborte ist nicht unumstritten. In
einer Untersuchung von 679 Frauen, die Kinder geboren hatten, fanden sich bei 26 (3,3%) Miiller-
Anomalien, davon 90% mit Uterus septus, 5% mit Uterus bicornis und 5% mit Uterus didelphys. Die
Raten ausgetragener Schwangerschaften und die Abortraten unterschieden sich in der Gruppe mit
uterinen Fehlbildungen nicht vom Kollektiv der Frauen mit normalem Uterus [38].

Zu den wichtigsten erworbenen Uterusanomalien gehéren Synechien und Myome, daneben kon-
nen Veranderungen des Endometriums (Polypen) die Fertilitit beeintrachtigen. Synechien oder in-
trauterine Adhésionen konnen sowohl zu Sterilitdt als auch zu habituellen Aborten fithren. Falls es
zur Schwangerschaft kommit, findet sich eine hohe Abortrate. Durch hysteroskopisch kontrollierte
Losung der Adhésionen kann die Abortrate gesenkt werden.

Erhohte Abortraten finden sich auch bei bestehendem » Uterus myomatosus, in erster Linie bei
Frauen mit submukdsen oder endometriumnahen intramuralen Myomen. Ursichlich sind vermut-
lich die gestorte Blutversorgung der Schwangerschaft und die Einengung des Cavums. Wéhrend die
Indikation zur Operation bei Myomen >5 cm grof3ziigig gestellt wird, sollte bei kleineren intramu-
ralen Myomen die geburtshilfliche Anamnese beriicksichtigt werden, subser6se Myome haben ver-
mutlich keinen Einfluss auf die Abortrate. Bei richtiger Indikationsstellung kann die Abortrate durch
Myomektomie deutlich gesenkt werden.

Nach Moglichkeit sollte die hysteroskopische Resektion bevorzugt werden [27]. Zu den uterinen
Abortursachen zahlt auch die » Zervixinsuffizienz. Bisher gibt es kein Verfahren zur frithzeitigen
Erkennung dieser Ursache von Spitaborten und Frithgeburten, das Problem wird somit erst retros-
pektiv erkannt. Als Prophylaxe gilt vor allem die frithzeitige Therapie vaginaler Infektionen. In ei-
ner Cochrane Analyse konnte der Vorteil einer prophylaktischen Cerclage nicht nachgewiesen wer-
den [4]. Von einigen Autoren wird zusétzlich zur Cerclage der Muttermundsverschluss in der 16.-
18. SSW empfohlen [36].

Endokrine Faktoren

Verschiedene endokrinologische Storungen kénnen Spontanaborte begiinstigen. Im Vordergrund
stehen Schilddriisenerkrankungen, Diabetes mellitus und Stérungen der Lutealfunktion. Sowohl
Schilddriisenerkrankungen als auch ein Diabetes mellitus sollten daher bei Kinderwunsch méglichst
sorgfiltig eingestellt werden.



Ob auch eine latente Hypothyreose zu Aborten fithren kann, ist umstritten. In einer Metaanaly-
se wurde eine Beziehung zwischen Schilddriisen-Autoantikorpern, ein oder zwei vorausgegangenen
Aborten und dem Verlauf der ndchsten Schwangerschaft beschrieben [28]. In einer anderen Studie an
Patientinnen mit habituellen Aborten konnte dieser Zusammenhang jedoch nicht bestitigt werden
[33]. Angesichts der hohen Privalenz von Hypothyreosen und der relativ einfachen Therapieméog-
lichkeiten ist ein Schilddriisen-Screening bei habituellen Aborten jedoch dennoch anzuraten, es soll-
ten auch subklinische Storungen behandelt werden.

Verschiedenen Studien zufolge kommt es bei PCOS-Patientinnen héufiger zu habituellen Aborten.
Andere Untersuchungen zeigten jedoch, dass die Assoziation zwischen PCOS und habituellen Abor-
ten sekundar auf die Beziehung zwischen Adipositas und Aborten zuriickzufithren ist. Nach Lashen
et al. [16] besteht eine Assoziation zwischen Adipositas und habituellen Aborten mit einer Odds-Ra-
tio von 3,5 (95%-KI 1,03-12,01); Kinderwunschpatientinnen mit Ubergewicht sollte daher vor allem
eine Gewichtsreduktion nahe gelegt werden.

Progesteron gilt als das wichtigste schwangerschaftserhaltende Hormon. Seit Einfithrung des Be-
griffs der » Corpus-luteum-Insuffizienz (,,luteal phase deficiency®, LPD) wird eine LPD als wesent-
liche Ursache habitueller Aborte diskutiert. Umstritten sind die Diagnosekriterien. Wahrend die Di-
agnose zunichst vorwiegend histologisch (,,out of phase endometrium®) gestellt wurde, werden in
neuerer Zeit zur Erkennung einer LPD vorwiegend Serumprogesteronspiegel bestimmt. Die Defi-
nitionen sind uneinheitlich. Als normal gelten z. B. nach Empfehlungen der Deutschen Gesellschaft
fir Endokrinologie 2 von 3 in der hyperthermen Phase in 3- bis 4-tagigen Abstdnden entnommene
Proben mit einem Progesteronspiegel >10 ng/ml. Bei der Bewertung von Serumprogesteronbestim-
mungen sollten allerdings die teilweise nicht unerheblichen » zirkadianen Schwankungen beriick-
sichtigt werden [10].

In Abhéngigkeit von den Diagnosekriterien wird bei 20-30% der Frauen mit frithen Schwanger-
schaftsverlusten eine inaddquate Lutealphase diagnostiziert. Bei Bewertung erniedrigter Progesteron-
werte in der Frithgraviditit ist jedoch unklar, ob der Progesteronmangel Ursache oder Folge der St6-
rung ist. Haufig wird daher die Lutealphase eines Zyklus im Intervall als Diagnosekriterium heran-
gezogen. Die Ergebnisse einer derartigen Untersuchung an 197 Frauen mit habituellen Aborten wur-
den von Ogasawara et al. [25] publiziert. Der nachfolgende Schwangerschaftsverlauf von 46 Patien-
tinnen mit LPD (Progesteronspiegel in der Lutealphase eines innerhalb eines Jahres vorausgegan-
genen Zyklus <10 ng/ml) und von 151 Patientinnen mit suffizienter Lutealphase wurde miteinander
verglichen. Die Schwangerschaftsverlaufe waren in beiden Gruppen gleich (ausgetragene Schwan-
gerschaften in der LPD-Gruppe 84,8%, in der lutealsuffizienten Gruppe 79,5%).

Bei Frauen mit fehlenden oder funktionslosen Ovarien kann die Frithschwangerschaft nach Oo-
zytenspende durch » Progesteron- und Ostradiolsubstitution erhalten werden. Zum Erhalt der
Schwangerschaft werden Progesteron- und Ostradiolvaleratgaben in Depotform, als Implantat oder/
und die orale Ostradiolvaleriatgabe in Kombination mit vaginaler Progesteronapplikation (Zapf-
chen oder Gel) verabreicht. Orale Progesterongaben sind auf Grund der kurzen Halbwertszeit des
natiirlichen Progesterons nicht sinnvoll, synthetische Gestagene miissen wegen moglicherweise un-
erwiinschter Wirkungen auf den Embryo vermieden werden.

Der Beweis fiir den Nutzen einer derartigen Substitution bei Patientinnen mit drohendem Ab-
ort oder Zustand nach habituellen Aborten konnte bisher nicht sicher erbracht werden. In einem
Cochrane Review [23] ergibt die Metaanalyse von 3 Studien zwar einen signifikanten Vorteil der Pro-
gesteronsubstitution bei Frauen mit habituellen Aborten, allerdings sind die Kollektive recht klein (48
bzw. 45 Patientinnen), auflerdem stammen die Arbeiten aus den Jahren 1953 bis 1964. In einer aktu-
ellen Arbeit fand sich eine positive Wirkung von Progesteron auf das Immunsystem, offenbar wird
der Shift zur Th2-Reaktion (s. unten) durch Progesteron geférdert [29].

Nach derzeitigem Wissensstand muss hinsichtlich einer Progesteronsubstitution bei Patien-
tinnen mit habituellen Aborten jeweils individuell entschieden werden. Nachteilige Wirkungen auf
die Schwangerschaft sind vermutlich nicht anzunehmen [12].

Eine andere Moglichkeit der Verbesserung der Lutealfunktion ist die Optimierung des Zyklus
durch Clomifen oder Gonadotropine, wenn zuvor auf8erhalb der Schwangerschaft eine LPD diagnos-
tiziert wurde. Mit dieser Methode kommt es neben einer Optimierung der Oozytenreifung auch zu
einer Verbesserung der Lutealphase.
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Infektionen

Dass Infektionen zu habituellen Aborten fithren kénnen, ist wenig wahrscheinlich. Der verantwort-
liche Keim miisste dazu unentdeckt im Genitaltrakt persistieren und dennoch zu entsprechenden
Symptomen fiihren. In der Vergangenheit wurde eine Vielzahl von Keimen mit der Genese habitu-
eller Aborte in Verbindung gebracht. Inzwischen wird eine Assoziation mit Toxoplasmen, Rételn, Zy-
tomegalie, Herpes, Listerien, Chlamydien, Ureaplasmen, Mykoplasmen, HPV und adenoassoziier-
ten Viren fiir unwahrscheinlich gehalten [30, 19]. Ob unspezifische bakterielle Infektionen der Vagi-
na zu Aborten fithren kénnen, ist umstritten, dennoch sollte eine entsprechende Diagnostik und ggf.
Therapie zur Vermeidung von Spdtaborten und Frithgeburten erfolgen.

Zur Diagnostik wird die regelméflige Kontrolle des pH-Werts empfohlen [35]. In einer kontrol-
lierten Studie an 494 Frauen wurde kiirzlich der Nutzen der antibiotischen Behandlung bakterieller
Kolpitiden zur Vermeidung von Spétaborten verifiziert [41].

Umwelteinfliisse

Eine Vielzahl von Umweltfaktoren wird fiir das Auftreten von Aborten verantwortlich gemacht. Im
Vordergrund der Diskussion stehen Alkoholkonsum und Nikotinabusus, des Weiteren findet sich
auch ein Einfluss von Ubergewicht [16] und von exzessivem Kaffeekonsum [7]. Aus einer dénischen
Arbeit geht der dosisabhéngige Einfluss von Alkohol, Nikotin und Kaffee auf die Spontanabortrate
hervor (B Tab. 3) [31]. Im Gegensatz zum Ergebnis anderer Arbeiten ist der Einfluss des Rauchens
auf die Abortrate in dieser Studie nach Adjustierung hinsichtlich des Einflusses von Alter, Paritit und
Beruf sowie des Alkohol- und Kaffeekonsums nicht signifikant.

Organische Losungsmittel fiihren bei beruflich exponierten Frauen zu einer leicht erh6hten Ab-
ortrate (Odds Ratio 1,25). Unterschiedlich ist die Bedeutung von Schwermetallen. Gut dokumentiert
sind die Auswirkungen von Quecksilber auf Schwangere. Eine erhohte Abortrate konnte bei der nor-
malen beruflichen Exposition (Zahnarztinnen, Zahnarzthelferinnen) nicht nachgewiesen werden. Zu
einer erh6hten Abortrate kam es bei Blei-Exposition, z. B. bei Arbeiterinnen in der Druckindustrie.
Im 19. und frithen 20. Jahrhundert wurden Bleitabletten als Abortivum verwendet.

Teratogene Effekte hat auch eine » Hyperthermie als Folge von Fieber oder durch exogene Ein-
flisse. In Tierversuchen bewirkte experimentell verursachte Hyperthermie eine erhohte Abortrate
(7].

Zu einer erhohten Abortrate fithrt auch die Einnahme des Aknetherapeutikums » Isotretinoin.

Hohe Strahlendosen (360-500 rad) sind teratogen, des Weiteren kénnen sie auch Spontanabor-
te verursachen. Dies gilt jedoch nicht fiir die in der Diagnostik verwendeten niedrigen Strahlendo-
sen, es liefd sich auch kein erhohtes Abortrisiko bei Mitarbeiterinnen in der Nuklearindustrie nach-
weisen [3].

Korperliche Betatigung erhoht das Risiko von Aborten nicht [17], eine Senkung des Risikos durch
Bettruhe ist nicht zu erwarten.

Thrombophilie

Mit zunehmenden Erkenntnissen iiber angeborene und erworbene Stérungen des Gerinnungssys-
tems haben sich zahlreiche Hinweise auf einen Zusammenhang zwischen Thrombophilie und habi-
tuellen Aborten ergeben.

Das Gerinnungssystem scheint eine wichtige Rolle bei der Entstehung und Erhaltung der Schwan-
gerschaft zu spielen. Zu Stérungen der Schwangerschaft bei Thrombophilie kommt es offenbar durch
unterschiedliche Mechanismen: Hemmung des thrombolytischen Systems, Thrombosen und In-
farkte der Plazenta, gestorter Prostazyklinmetabolismus und direkte zytotoxische Effekte.

Als angeborene Ursachen thrombophiler Storungen stehen der Faktor-V-Leiden, und die Pro-
thrombin-Mutation G20210A im Vordergrund. Zu den wichtigsten erworbenen Storungen zihlen
Antiphospholipid-Antikorper, die erworbene Resistenz gegen aktiviertes Protein (APC-Resistenz)
und die erworbene Hyperhomocysteindmie. Weitere Storungen entstehen durch verminderte Inhi-
bitoren der Gerinnung, d. h. Antithrombinmangel, Protein-C- und Protein-S-Mangel und ggf. Fak-
tor-XII-Mangel [26].



Tab.4 Angeborene und erworbene thrombophile Storungen mit Auswirkungen auf die Abortrate.

(Mod. nach [32, 15])
Thrombophilie

Faktor-V-Leiden heterozygot?
Erworbene APC-Resistenz®
Prothrombinmutation G20210A?
Antithrombinmangel®
Protein-S-Mangel®

Mod. nach [32];’mod. nach [15].

Haufigkeit in der mitteleuropa-

ischen Population [%]
5-7

Unbekannt

2-3

0,05-0,02

0,1-0,2

Erh6hung des Abortrisikos
OR (95%-KI)

2,01 (1,13-3,58)

2,0

2,05(1,18-3,54)

1,7

7,39 (1,28-42,83)

Tab. 5
Abortursache
Chromosomenstérungen

Uterin

Endokrinologisch

Infektionen

Umwelteinfliisse

Gerinnungsstérungen

Antiphospholipidsyndrom

Immunologische Ursachen

Diagnostik

Chromosomenanalyse bei beiden
Partnern falls Wahrscheinlichkeit fiir
balancierte Translokation bei einem
Partner >2,2% (B8 Tab. 2)

Chromosomenanalyse des Abortge-
webes lediglich zur Beurteilung even-
tueller Therapien und zur gezielten
Beratung des Paares sinnvoll
Sonographie und Hysteroskopie (ggf.
3D-Sonographie) zur Erkennung ute-
riner Abortursachen
Schilddriisendiagnostik u. ggf. Hbas-
Bestimmung; LPD-Diagnostik

TORCH-Serologie meist entbehrlich;
Kontrolle des pH-Werts der Vagina
empfehlenswert, ggf. gezielte Dia-
gnostik

Gezielte Frage nach Alkohol, Nikotin,
Kaffee und anderen Noxen; Feststel-
lung des BMI

APC-Resistenz (ggf. Faktor-V-Leiden),
Prothrombinmutation, Protein-S-
Mangel

Hyperhomocysteindmie

Lupus-AK, Anticardiolipin-AK (ACA)

Derzeit keine sinnvolle Routinedi-
agnostik moglich

Evidenzbasierte Diagnostik und Therapie bei habituellen Aborten. (Mod. nach [12])

Therapie

Falls balancierte Translokation bei der
Frau nachgewiesen ggf. Polkdrperdi-
agnostik

Keine

Signifikante Senkung der Abortrate
durch operative Therapie uteriner Ab-
ortursachen

Sorgfaltige Einstellung von SD-Er-
krankungen bzw. Diabetes mellitus;
Forderung der Follikelreifung bei LPD;
Progesteronsubstitution umstritten
Gezielte antibiotische Therapie bei
nachgewiesenen bakteriellen Infekti-
onen senkt die Rate von Spataborten

Vermeidung der Toxine; Gewichtsre-
duktion bei Adipositas

Friihzeitige Heparintherapie vermut-
lich sinnvoll

Folsaure-, ggf. Vit. B¢-, B1>-Substitution

Bei nachgewiesenem Lupus-AK und/
oder erhéhten ACA kombinierte ASS
und Heparintherapie

Aktive/passive Immuntherapie: nicht
evidenzbasiert

» Hyperhomocysteinamie gilt als Risikofaktor fiir vendse und arterielle Thrombosen, zusétzlich

fand sich in einer Metaanalyse eine signifikante Beziehung zwischen erh6htem Homocysteinspiegel
und Frithaborten (OR 2,7; 95%-KI 1,4-5,2) [21]. Haufig ist die Hyperhomocysteindmie auf Mutati-
onen im Methylentetrahydrofolatreduktase-Gen (MTHFR-Gen) zuriickzufiihren. Eine MTHFR-Mu-
tation ohne Hyperhomocysteindmie hat keinen Einfluss auf die Abortrate. Zur Therapie der Hyper-
homocysteindmie werden Folsdure und ggf. Vit. B6 und B12 empfohlen.

Die Haufigkeit thrombophiler Stérungen und deren Auswirkungen auf das Abortrisiko gehen aus
O Tab. 4 hervor. Durch die Kombination verschiedener thrombophiler Faktoren wird das Risiko ha-
bitueller Aborte zusitzlich erhoht.

Aus verschiedenen Studien geht hervor, dass eine > Heparintherapie die Abortrate senken kann.
Brenner et al. [1] erreichten bei Frauen mit unterschiedlichen thrombophilen Stérungen durch eine
Heparintherapie in 75% erfolgreiche Schwangerschaftsverldufe; vor der Diagnose lag die Rate aus-
getragener Schwangerschaften bei 20%. Zur Zeit wird eine frithzeitig beginnende Therapie mit etwa
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5000 LE. unfraktioniertem Heparin téglich empfohlen [15]. Zur Erkennung einer heparininduzierten
Thrombozytopenie (HIT) sind wihrend der Heparingabe regelmaflige Thrombozytenkontrollen er-
forderlich, auflerdem muss die Patientin tiber das erhohte Risiko einer b Osteoporose als Folge der
Heparin-Langzeittherapie aufgeklart werden.

Antiphospholipidsyndrom

Beim Antiphospholipidsyndrom (APS) handelt es sich um eine erworbene thrombophile Diathe-
se. Es wird durch Antikorper hervorgerufen, die sich gegen Phospholipid-Proteinbestandteile von
Zellmembranen richten. Kennzeichnend fiir das APS sind im Serum nachweisbares » Lupusanti-
koagulans (LA) und/oder Antiphospholipid-Antikérper (aPL-AK). Man unterscheidet das primére
vom sekunddren APS. Wenn lediglich aPL-AK nachweisbar sind, spricht man vom priméren APS,
das sekundére APS kann in Folge weiterer immunologischer Erkrankungen, insbesondere des syste-
mischen Lupus erythematodes (SLE) auftreten. Als Untergruppe der aPL-Antikorper werden heute
in erster Linie Anticardiolipin-Antikorper (ACA) bestimmt.

Bei Untersuchungen an Kollektiven von Blutspendern und Schwangeren finden sich ACA in einer
Haufigkeit von bis zu 2%, LA wird mit knapp 0,2% deutlich seltener nachgewiesen. Das Glykoprotein
B2-GP1 gilt als Schliisselprotein fiir das APS. Es ist offenbar der wichtigste Kofaktor zur Bindung der
aPL-Antikorper an das eigentliche Antigen und ist sowohl an der Gerinnung als auch der Fibrinoly-
se beteiligt. Es handelt sich um ein natiirliches, zirkulierendes Antikoagulans. Die natiirliche Bedeu-
tung ist moglicherweise die Bindung an negativ geladene Phospholipide, die bei Stérungen der Zell-
membran oder auch in der Apoptose auftreten. Die anionischen Phospholipide werden somit abge-
schirmt, um eine exzessive Blutgerinnung zu verhindern. f2-GP1 scheint ferner fiir die Implantation
und fiir die Plazentafunktion von Bedeutung zu sein.

Offenbar werden durch aPL-Antikérper zumindest einige physiologische Wirkungen des f2-GP1
aufgehoben. Folgen sind u. a. Gerinnungsstérungen und Storungen der Schwangerschaft. Die B2-
GPI-vermittelte Bindung von aPL-Antikérpern an negativ geladene Membranen wird durch Plas-
min und Faktor XIa gespalten. Die Plasminwirkung wird durch Heparin in physiologischen Dosen
gefordert, der positive Effekt einer Heparintherapie bei Schwangeren mit APS ist somit nachvoll-
ziehbar [9].

Nach den » Sapporo-Kriterien miissen zur Diagnose eines APS klinische und serologische Kri-
terien erfiillt sein. Als klinische Kriterien gelten u. a. 23 Spontanaborte vor der 10. SSW nach Aus-
schluss anatomischer, hormoneller und chromosomaler Ursachen, als serologische Kriterien der wie-
derholte Nachweis von ACA und/oder LA [44].

Zur Therapie des APS hat sich die Kombination von ASS und Heparin bewiéhrt; 50-75 mg ASS
werden bereits prakonzeptionell, bzw. vom Nachweis der Schwangerschaft an empfohlen. Mit der He-
parintherapie (bevorzugt niedermolekulares Heparin) wird vom Nachweis der Schwangerschaft an
oder in der 7. SSW (nach Bestatigung positiver Herzaktionen) begonnen [5]. Angesichts der mit dem
APS verbundenen zusitzlichen Schwangerschaftskomplikationen sollte die Therapie bis zur Mitte des
3. Trimenons fortgesetzt werden, sorgfaltige Kontrollen der Schwangerschaft werden empfohlen.

Alloimmunitat

Fiir das miitterliche Immunsystem ist die Schwangerschaft — da die fetalen Gene zur Hélfte vom im-
munologisch fremden Partner stammen - ein Semiallotransplantat. Die Mitte des vergangenen Jahr-
hunderts begonnene Forschung zur Transplantationsimmunologie befasste sich daher auch mit der
Toleranz der Schwangerschaft durch das miitterliche Immunsystem. Da das HLA-System fiir die
Abstoflung bzw. Toleranz eines Allotransplantats von grofier Bedeutung ist, wurden auch die HLA-
Antigene von Paaren mit habituellen Aborten und Paaren mit erfolgreich ausgetragenen Schwan-
gerschaften miteinander verglichen. Verschiedene Untersuchungen lieflen iiberraschenderweise ei-
ne erhéhte HLA-Ubereinstimmung (HLA-Sharing) der Paare mit habituellen Aborten gegeniiber
dem Vergleichskollektiv erkennen; so entwickelte sich die Hypothese der fehlerhaften Erkennung
der Schwangerschaft durch zu hohe HLA-Ubereinstimmung.

Es wurde weiterhin vermutet, dass es auf Grund des erhéhten HLA-Sharings nicht zu der fiir not-
wendig gehaltenen Schutzreaktion kommen wiirde. Zur Induktion der Schutzreaktion wurde nach-
folgend die sog. Drittortimmunisierung mit Partner- oder Drittspenderlymphozyten, aktive Inmun-
therapie » (,lymphocyte immunotherapy?”, LIT) eingefiihrt.
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Abb. 7 A Mdgliche Beziehungen zwischen Trophoblast, uNK-, dendritischen- und Th-Zellen an der fetomaternalen
Grenzflache. (Mod. nach [20])

Seit Einfithrung der LIT im Jahre 1980 ist die Therapie umstritten. Nach einer aktuellen Cochrane-
Analyse [37] gibt es keinen Unterschied der Abortraten zwischen LIT und Placebotherapie. Dieses
negative Ergebnis konnte jedoch auf die ungeeignete Auswahl der Patientinnen in den ausgewerteten
Studien zuriickzufiihren sein. Nach der heute vorherrschenden Meinung kann die Indikation zur LIT
in folgenden Fallen gestellt werden:
== primdre habituelle Aborte (=3 Frithaborte sowie keine Spataborte oder Geburten mit dem glei-

chen Partner) und
== Ausschluss aller nachweisbaren Abortursachen.

Die HLA-Ubereinstimmung der Partner hat fiir die Indikationsstellung keine Bedeutung.

Die z. Zt. diskutierten Wirkungen der LIT werden nachfolgend erortert, die Risiken der Therapie
sind bei sorgfiltiger Durchfithrung gering [14].

Unzureichende Erfolge der LIT und Diskussionen {iber die méglichen Risiken fithrten zur Entwick-
lung der passiven Immuntherapie mit » polyvalenten Inmunglobulinen (IVIG). Unter der Annah-
me, es seien sog. blockierende Faktoren (BF) zum Erhalt der Schwangerschaft erforderlich, wurde ver-
mutet, diese BF seien auch in den von vielen Spendern gewonnenen Immunglobulinen enthalten.

Die Ergebnisse der IVIG-Therapie wurden ebenfalls in dem bereits erwahnten Cochrane-Review
tberpriift: sie unterschieden sich nicht von denen nach Placebotherapie [37]. Vermutlich gibt es je-
doch Patientinnen, die von der IVIG-Therapie profitieren. In erster Linie sollte die Therapie bei se-
kundiren habituellen Aborten oder bei wiederholten Spataborten erwogen werden [12].

Einige der aktuellen Uberlegungen zu immunologischen Vorgiingen in der Schwangerschaft gehen
auf das Konzept des » Immuntrophismus zuriick. Danach haben die beiden Subpopulationen der T-
Helferzellen (CD4-T-Zellen) unterschiedliche Wirkungen auf die Schwangerschaft (8 Abb. 6).

Aus T-Helfer-Zellen kénnen sich im Verlauf einer Inmunreaktion, besonders bei chronischer An-
tigenstimulation, zwei funktionell unterschiedliche Subpopulationen entwickeln. Th2-Populationen
gelten als schwangerschaftserhaltend, Thi-Populationen sind zytotoxisch und kénnen die Schwan-
gerschaft beeintrachtigen. Fiir den Erhalt der Schwangerschaft ist ein ausgeglichenes Thi/Th2-Ver-

» Polyvalente Inmunglobulinthe-
rapie (IVIG)

» Immuntrophismus
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hiltnis erforderlich, ein Uberwiegen der Thi-Reaktion kann zum Abort fithren. Mafgeblich sind die
von den Subpopulationen gebildeten Zytokine (8 Abb. 6). Bei Patientinnen mit habituellen Abor-
ten konnte ein Uberwiegen der Thi-Zytokine gefunden werden. Moglicherweise beeinflusst eine Im-
muntherapie — aktiv oder passiv — das Th1/Th2-Verhéltnis zugunsten der Th2-Zytokine.

Von grofSem Interesse sind weiterhin die natiirlichen Killerzellen (NK-Zellen), da sie den Haupt-
anteil der Lymphozyten in der Dezidua ausmachen. Es lassen sich zwei NK-Zellpopulationen un-
terscheiden:
== periphere NK-Zellen und
== uterine NK-Zellen (uNK) CD 56Pright,

Zunichst hatte man angenommen, der Throphoblast miisse vor den uNK-Zellen geschiitzt werden.
Inzwischen gibt es jedoch Hinweise auf eine essentielle Funktion der uNK-Zellen fiir einen norma-
len Verlauf der Schwangerschaft, da aktivierte uNK-Zellen die Th2-Reaktion fordern und schiitzende
Zytokine bilden: IL-8 (Interleukin), VEGF (,vascular endothelial growth factor®) und PLGF (,,pla-
zental growth factor) (8 Abb. 7).

Die Einschitzung der HLA-Antigene hat sich in den letzten Jahren gewandelt: Fiir den Erhalt der
Schwangerschaft haben die klassischen HLA-Antigene keine Bedeutung, da sie vom Trophoblasten
nicht exprimiert werden. Vom Trophoblasten werden dagegen das nicht polymorphe HLA-G, ferner
HLA-C und HLA-E exprimiert. HLA-G ist vermutlich an der Implantation und am Erhalt der Friih-
graviditit beteiligt. Ein Modell fiir die moglichen Wirkungen ist in @ Abb. 7 dargestellt.

Tender loving care

Frauen mit habituellen Aborten leiden vielfach unter Schuldgefithlen und Gefiihlen der Insuffizi-
enz. Eine erneute Schwangerschaft wird angstvoll erlebt, die Patientinnen wirken nicht selten de-
pressiv. Vor einer erneuten Schwangerschaft sollte daher eine » psychotherapeutische Beratung
angeboten werden.
Nach Eintritt einer Schwangerschaft sollte die Patientin besonders intensiv betreut werden. Fiir
diese Betreuung hat sich der Begriff ,,tender loving care“ durchgesetzt.
Das Konzept besteht aus folgenden Punkten [18]:
== Betreuung in einer spezialisierten Klinik bzw. Praxis,
== Angebot einer psychologischen Mitbetreuung,
== frithzeitiger Kontakt zu einem festen Ansprechpartner,
== ausfiihrliche Besprechung der aktuellen Probleme,
== engmaschige Betreuung einschliellich sonographischer Kontrollen wihrend des 1. Trimesters
der Schwangerschatft,
== Beruhigung bei Problemen sowie
== freundliche und positive Einstellung des gesamten Teams.

Nach Clifford et al. [2] kam es in einem Kollektiv von Frauen mit habituellen Aborten ungeklarter
Ursache in 26% zu erneuten Aborten, wenn die Patientinnen in einer entsprechend ausgerichteten
Klinik betreut wurden (vs. 51% ohne derartige Betreuung). Ahnliche Ergebnisse wurden bereits 1984
von Stray-Pedersen u. Stray-Pedersen [40] publiziert.

Diagnostik bei Paaren mit habituellen Aborten

In @ Tab. 5 sind die nach 2 oder 3 Aborten anzuratenden diagnostischen und therapeutischen Maf3-
nahmen zusammengestellt. In allen Fallen wird - ggf. zur Unterstiitzung der Therapie — ,,tender lo-
ving care“ empfohlen.
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Fragen zur Zertifizierung

Bitte beachten Sie:

Antwortmdglichkeit nur online unter: CME.springer.de

Die Frage-Antwort-Kombinationen werden online

individuell zusammengestellt.
Es istimmer nur eine Antwort moglich.

Aborte sind in Deutschland de-

finiertals ...

O Schwangerschaftsverluste vor
der 28. SSW.

O Schwangerschaftsverluste vor
der 24. SSW.

O Schwangerschaftsverluste vor
der 16. SSW.

O Schwangerschaftsverluste
<500g.

O Schwangerschaftsverluste mit
einer Lange des Feten <35 cm.

Welche Aussage ist richtig?

O Mit zunehmender Zahl voraus-
gegangener Aborte findet sich
eine erhohte Rate von Chro-
mosomenanomalienim Abort-
gewebe.

O Chromosomenanomalien des
Embryos sind zu etwa glei-
chen Teilen auf maternale und
paternale Ursachen zuriickzu-
fiihren.

O Die Monosomie X (Turner-Syn-
drom) findet sich extrem sel-
ten als Ursache von Spontan-
aborten.

O Trager einer balancierten
Translokation werden meist
durch Minderwuchs auffallig.

O Zur Erkennung balancierter
Translokationen ist die Famili-
enanamnese hilfreich.
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Folgende Aussage ist falsch:

O Mangelnde Durchblutung des
Septums und Einengung des
Cavums fiihren beim Uterus
septus wahrscheinlich zum
Abort.

O Bei habituellen Aborten sollte
zur Abklarung der Ovarien in
erster Linie eine diagnostische
Laparoskopie erfolgen.

O Die Haufigkeit von Uterusfehl-
bildungen im Normalkollek-
tiv ist unbekannt, die Angaben
schwanken zwischen 2 und
38%.

O Durch eine hysteroskopische
Septumresektion kann die Ab-
ortrate deutlich gesenkt wer-
den.

O Subserése Myome haben
wahrscheinlich keinen Einfluss
auf die Abortrate.

Welche Aussage ist falsch?

O Adipositas erh6ht die Abort-
rate.

O Latente Hypothyreosen haben
vermutlich nur einen geringen
Einfluss auf die Abortrate.

O Progesteronsubstitution in
der Frithschwangerschaft ist
die wichtigste MaBnahme zur
Therapie endokrinologisch be-
dingter Aborte.

O Bei habituellen Aborten ist die
TORCH-Serologie entbehrlich.

O Habituelle Aborte werden ver-
mutlich nicht durch Chlamy-
dien und Mykoplasmen verur-
sacht.

Welche Aussage ist richtig?

O Kaffeegenuss ist in der
Schwangerschaft unproble-
matisch.

O Die Aufnahme von Blei kann
Aborte auslosen.

O Die MTHFR-Mutation gehort
zu den wichtigsten Abortursa-
chen.

O Bei der APC-Resistenz kann
immer der Faktor-V-Leiden
nachgewiesen werden.

O Das Antiphospholipidsyndrom
sollte mit ASS und Kortikoiden
behandelt werden.

Bitte priifen Sie die folgenden

Aussagen. Welche ist falsch?

O Das Antiphospholipidsyndrom
gehort zu den wichtigsten im-
munologischen Ursachen ha-
bitueller Aborte.

O Die passive Immuntherapie
(IVIC) sollte eventuell bei se-
kundéren habituellen Aborten
erwogen werden.

O Die Indikation zur aktiven Im-
muntherapie wird auf Grund
des Ergebnisses der HLA-Typi-
sierung der Partner gestellt.

O Die Bestimmung von NK-Zel-
len im Serum bei Abortpatien-
tinnen ist nicht erforderlich.

O HLA-G ist vermutlich an der
Einnistung und dem Erhalt der
Friihgraviditét beteiligt.

Eine 28-jahrige Patientin

war viermal schwanger, al-

le Schwangerschaften ende-

ten als Friihabort. Welche Un-

tersuchung sollte empfohlen

werden?

O HLA-Typisierung beider Part-
ner.

O Molekulargenetische Untersu-
chung des MTHFR-Gens.

O Thrombophiliediagnostik ein-
schlieBlich ACA und Lupus-AK.

O TORCH-Serologie.

O Bestimmung der uNK-Zellen.

Fiir Patientinnen mit habitu-
ellen Aborten wird ,tender lo-
ving care” empfohlen. Welche
MaBnahme gehort nicht zu die-
ser Therapieform?

O Betreuung in spezialisierter
Klinik/Praxis.

O Engmaschige Ultraschallkont-
rollen der Frithschwanger-
schaft.

O Angebot der psychologischen
Mitbetreuung.

O Fester Ansprechpartner.

O Strikte Bettruhe.

Mitmachen, weiterbilden und CME-Punkte sichern durch die Beantwortung der Fragen im Internet unter CME.springer.de



Welche der folgenden Aussa-
gen ist nicht mit dem derzei-
tigen immunologischen Kon-
zept zur Einnistung und zum
Erhalt der Frithschwanger-
schaft vereinbar?

O Die Bestimmung der peri-
pheren NK-Zellen gehért zur
Abkldrung von Patientinnen
mit habituellen Aborten.

O Die von zwei Untergruppen
der T-Helferzellen gebildeten
Zytokine haben hemmende
bzw. fordernde Wirkungen auf
die Schwangerschaft.

O DerTrophoblast ist nur be-
dingt mit einem Allotransplan-
tat vergleichbar, da er die klas-
sischen HLA-Antigene nicht
exprimiert.

O Aktivierte uNK-Zellen fordern
wahrscheinlich die Th2-Reak-
tion.

O Eine aktive oder passive Im-
muntherapie hat moglicher-
weise einen positiven Einfluss
auf das Th1/Th2-Verhéltnis.

Welche Aussage zum Antiphos-

pholipidsyndrom ist falsch?

O Esist eine erworbene throm-
bophile Diathese.

O Es wird klinisch und serolo-
gisch diagnostiziert.

O Es wird hervorgerufen durch
Antikorper, die sich gegen
Phospholipid-Proteinbestand-
teile von Zellmembranen rich-
ten.

O Esist lediglich in der Friih-
schwangerschaft von Bedeu-
tung.

O Es wird in der Schwanger-
schaft mit ASS und Heparin
behandelt.

Diese Fortbildungseinheit ist
12 Monate auf CME.springer.
de verfiigbar.

Den genauen Einsendeschluss
erfahren Sie unter CME.sprin-
ger.de




