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rithgeburt und
intrauterine Infektionen

Die Friithgeburt und ihre Folgen sind nach wie vor ein ungeniigend gel6stes Problem der

Geburtshilfe und Neonatologie. Frithgeborene stellen den grofSten Anteil jener Kinder dar,

die unter schwerwiegenden postpartalen Folgen wie nekrotisierender Enterocolitis und

Cerebralparese leiden. Einen zentralen Stellenwert nimmt daher die Diagnose und Therapie

Definition und Risikofaktoren

Als Frithgeburt gilt jede Lebendgeburt von Schwangerschafts-
woche (SSW) 22+0 bis SSW 36+6, wobei sowohl fiir die epide-
miologische als auch die klinische Sichtweise einige Differen-
zierungen notwendig sind. In Osterreich wird — unabhéingig von
Gestationsalter und Gewicht - jedes Kind mit Lebenszeichen, wie
etwa Atembewegungen oder Pulsationen der Nabelschnur, als
,Lebendgeburt” bezeichnet. Die klinisch relevanteste Gruppe mit
hoher perinataler Morbiditit und zum Teil auch Mortalitét sind
Frithgeburten im spéten zweiten Trimenon, also zwischen SSW
23+0 und 28+0. Ihnen sollte auch die grofte Aufmerksamkeit der
Perinatologie gewidmet werden. Neugeborene zwischen SSW
34+0 und 36+6 gelten als ,late preterms’, zwar mit sehr guter Pro-
gnose, jedoch mit erhohtem Uberwachungsbedarf.

Die bekannten Risikofaktoren fiir Frithgeburtlichkeit sind Mehr-
lingsschwangerschaft, Zervixinsuffizienz, Zustand nach Friihge-
burt und Uterusmalformationen. Diagnostische Hilfsmittel zur
besseren Einschitzung der Frithgeburtsgefihrdung sind wa. der
Zervixultraschall, das Infektionsscreening und die Bestimmung
des fetalen Fibronektins. Dariiber hinaus ist Frithgeburt in allen
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von Infektionen der Schwangeren und des Fetus ein.
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Gesellschaften und medizinischen Systemen ein klassischer sozio-
demographischer Indikator, dh. dass ungiinstige sozio-6kono-
mische Verhiltisse bis zu 15 Prozent zur Frithgeburtlichkeit bei-
tragen.

Die im Vergleich zu den genannten Faktoren bei weitem tiber-
wiegenden Ursachen sind jedoch Infektionen wie Harnwegs-
infekte, bakterielle vaginale Infektionen und als gemeinsame
JEndstrecke” die Chorionamnionitis mit dem Vollbild des Amni-
oninfektsyndroms (AIS). Mehrere Infektionswege kommen fiir
die Infektion des Amnions und des Fetus in Frage: die Aszensi-
on, transplazentare, haimatogene Infektion und iatrogene Infek-
tion bei invasiven Diagnosemethoden.

Spezielle Erreger

Obwohl eine Fiille von Erregern - bakterielle (E.coli, Enterobak-
terien), virale (zum Beispiel Hepatitis B und C, HIV, Cytomegalie-
Virus) und Protozoen (Toxoplasmen gondii) — geburtshilfliche
Relevanz haben, sollen im Rahmen dieses Artikels drei Erreger
detaillierter besprochen werden, die besondere Bedeutung fiir
die Folgen einer Frithgeburt haben.
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Chlamydien

Die urogenitale Chlamydia-trachomatis-Infektion zéhlt welt-
weit zu den hiufigsten bakteriell bedingten tibertragbaren Er-
krankungen. In Mitteleuropa geht man von einer Préivalenz von
ein bis fiinf Prozent aus. Wiahrend die Besiedelung/Infektion bei
der gesunden, nicht-schwangeren Frau zu Salpingitis/Oophori-
tis und in Folge zu Beckenschmerz und Sterilitét fiihren kann,
kann sie bei der Schwangeren Fehlgeburten, vorzeitigen Bla-
sensprung und Chorionamnionitis verursachen. Ein Chlamy-
dien-Screening, auch und gerade bei der klinisch unauffilligen
Schwangeren, erscheint daher sinnvoll. Bei einer durch Kultur
oder PCR nachgewiesenen Chlamydieninfektion gilt Azithro-
mycin oder Erythromycin oral als Mittel der Wahl.

J$-hédmolysierende Streptokokken

Werden {$-hdmolysierende Streptokokken der Gruppe B
(Group B streptococcus, GBS) im Vaginalsekret nachgewie-
sen, so besteht eine geringgradig erhohte Wahrscheinlichkeit
einer Frithgeburt, besonders wenn es Hinweise fiir eine as-
zendierende Infektion mit Bakteriurie gibt. Die eigentlich ge-
fahrliche Konsequenz besteht aber fiir das Frithgeborene in
einer neonatalen Infektion oder Sepsis. Dabei muss zwischen
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searly onset’- und ,late onset“-Sepsis unterschieden werden.
Bei der ,early onset“-Sepsis erfolgt die Infektion sub partu und
zieht vor allem eine respiratorische Insuffizienz nach sich; die
,Jlate onset“-Sepsis geht dagegen haufig mit Meningitis einher.
Bei beiden Formen sind Letalitidtsraten von bis zu zehn bis
25 Prozent moglich. Der klinische Verlauf ist besonders bei
Frithgeburten besonders schwerwiegend. Der Nachweis kann
mittels Vaginalabstrich zwischen SSW 35 und 37 durchgefiihrt
werden.

Ein generelles Screening aller Schwangeren wird in Mitteleuro-
pa derzeit (noch) nicht empfohlen, wenngleich es bei folgenden
Risikogruppen sinnvoll ist: Zustand nach Neugeborenensepsis,
Zustand nach Frithgeburt sowie rezidivierende Infekte in der
Schwangerschatft.

Eine intrapartale, antibiotische Behandlung mit Penicillin G mit
1x10 Mio E i.v. (bei Unvertriglichkeit mit Cephalosporinen oder
Clindamycin) kann die Rate der Streptokokkeninfektion/-sep-
sis um bis zu 65 Prozent reduzieren und ist daher ab Geburts-
beginn bei Frithgeburt, vorzeitigem Blasensprung oder Fieber
sub partu dringend indiziert!
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Frihgeburt und intrauterine Infektionen

Ureaplasmen

Ureaplasmen urealyticum sind ursichlich pathogene Keime fiir
gefahrliche Komplikationen in der unmittelbaren Neugebore-
nen-Periode und deren Spitfolgen. Darunter sind vor allem die
Bronchopulmonale Dysplasie zu nennen, es gibt aber auch Hin-
weise auf Zusammenhinge mit nekrotisierender Enterokolitis
und intraventrikuldrer Himorrhagie.

In klinischen Studien war Ureaplasma urealyticum signifikant
mit der Bronchopulmonalen Dysplasie assoziiert. Auch fiir
das Atemnotsyndrom des Neugeborenen (infant respiratory
distress syndrome, IRDS) und fiir Intra- und periventrikuldre
Hirnblutung (I/PVH) zeigte sich manchmal eine Korrelation.

Die maschinelle Beatmungsdauer sowie die Gesamtbeat-
mungsdauer (invasive und CPAP-Beatmung) waren signifikant
linger. Bei den infektiologischen Komplikationen ,early/late
onset“-Sepsis und nekrotisierende Enterocolitis sowie periven-
trikuldre Leukomalazie (PVL) waren keine Assoziationen mit
der Ureaplasmeninfektion feststellbar. Gardnerellen im Ab-
strich sollten ebenfalls als Risikofaktor fiir eine Frithgeburt be-
trachtet werden.

Eine eventuelle prophylaktische Antibiotika-Therapie bei va-
ginaler Besiedelung wird kontrovers diskutiert. Der therapeu-
tische Einsatz von intravendos applizierten Makrolid-Antibiotika
nach sehr frithem Blasensprung (extremely premature preterm
rupture of membranes, EPPROM) ist hingegen geeignet, die
Rate von neonatalen Komplikationen zu senken.

Vorgehen bei drohender Frithgeburt

Nur einige wenige Therapieformen sind bei drohender Friih-
geburt tatsdchlich evidenzbasiert. An erster Stelle steht dabei
die Lungenreifung mit 2x12mg Betamethason, die - wenn zwi-
schen SSW 24 und 34 gegeben - respiratorische Anpassungs-
storungen/IRDS und die Rate von maschineller Beatmung
nachweislich reduzieren kann.

Tokolyse, sei es mit -Mimetika oder Oxytocin-Antagonisten,
bringt dann Vorteile, wenn sie fiir den Zeitbedarf der Lungen-
reifung, also 48 Stunden i.v. verabreicht wird. Eine lingere An-
wendungsdauer kann zwar das Gestationsalter bei der Geburt
verlingern, nicht aber die perinatale Morbiditit oder Mortalitit
giinstig beeinflussen. Fiir eine orale Tokolyse gibt es keine Indi-
kationen mehr.

In den letzten Jahren wurde die Neuroprotektion mittels intra-
venoser Mg++-Infusion in die Standardtherapie der drohenden
Frithgeburt aufgenommen. Zwischen SSW 24 und 30 kann
damit der Prozentsatz der Cerebralparese gesenkt werden; die
Therapie ist aber mit betrachtlichen Nebenwirkungen behaftet
und bedarf einer engmaschigen Uberwachung der Nierenfunk-
tion und der Hyperreflexivitit.

Eine eventuelle Antibiotikagabe muss differenziert betrachtet
werden: bei vorzeitigem Blasensprung ist eine kombinierte Gabe
von Azithromycin (1g/d/1d) und einem Breitbandpenicillin wie
zum Beispiel Ampicillin (fiir 7d) indiziert. Bei erhaltenen Mem-
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branen sollte man mit AB-Gabe zuriickhaltend sein; sie sollte nur
bei erhohten Entziindungsparametern und/oder klinischen Zei-
chen eines Amnioninfektsyndroms gegeben werden.

Geburtsmodus

Bei sehr frithem Blasensprung (EPPROM) zwischen SSW 24
und 32 stellt sich die Frage nach einem aktiven oder einem eher
zuwartenden Verhalten (,early delivery” versus ,expectant ma-
nagement”). Zur Entscheidung zwischen diesen Handlungsal-
ternativen mussen in erster Linie die Parameter Gestationsalter
und Nachweis einer Chorionamnionitis, zusétzlich eventuell
auch die Dauer seit dem Blasensprung und die Fruchtwasser-
menge herangezogen werden. Dabei muss vorausgesetzt wer-
den, dass bei sehr frithem Blasensprung nach Abschluss der
Lungenreifung die Tokolyse unbedingt beendet werden muss!

Vor SSW 28 und bei negativen Entziindungsparametern (Leu-
kozyten und CRP in 2-d-Abstdnden) iiberwiegt in der Mehrzahl
der Félle der Vorteil eines zuwartenden Verhaltens mit Gewinn
an Gestationsalter. Zwischen SSW 24 und 27 kommt es dabei
zu einer steil ansteigenden Verbesserung der Prognose; in der
Literatur werden Werte von bis zu drei Prozent geringere Mor-
biditit/Tag angegeben! Die Bereitschaft, auch bei sehr kleinen
Frithgeborenen zwischen SSW 24 und 27 eine Sectio durch er-
fahrene Operateure durchzufiihren, stellt Teil des Gesamtkon-
zepts zur Verbesserung der Prognose dar.

Ab SSW 32 sollte eindeutig aktiv entbunden werden. Bei Mehrge-
béarenden und giinstigem Zervixscore kann eine Prostaglandin-
einleitung erwogen werden, bei Erstgebdrenden und unreifem
Bishop-Score wird man eher eine Schnittentbindung wihlen.
Zwischen SSW 28 und 32 kénnen Sekundarparameter wie Ka-
tamnese seit EPPROM und Fruchtwassermenge herangezogen
werden. Bei Frithgeburt und Beckenendlage ist in jedem Gesta-
tionsalter und unter allen Umstéinden eine Sectio durchzufiihren!

Prognose von frithgeborenen Kindern

Die moderne Neonatologie und Perinatologie hat in den ver-
gangenen Jahrzehnten eine enorme Verbesserung der Prognose
von Frithgeborenen erzielt - sowohl die Mortalitit als auch die
Morbiditit betreffend. Die Gabe von Surfactant und die Hoch-
frequenzbeatmung sind zwei Einzelfaktoren, die dazu beigetra-
gen haben. Bedeutender als jede einzelne Mafinahme ist jedoch
ein umfassendes Gesamtkonzept, das einen schonenden Ent-
bindungsmodus, Erstversorgung durch ein erfahrenes neona-
tologisches Team und sparsamen Einsatz invasiver Methoden
miteinschliefSt. Vor allem aber kann und muss das Behand-
lungskonzept ab SSW 24 von einer tendenziell giinstigen Pro-
gnose ausgehen, um tatsiachlich alle Moglichkeiten auszuschop-
fen. Fiir die Jahre vor derartigen integrierten Konzepten konnte
nachgewiesen werden, dass eine pessimistische Grundeinstel-
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lung hinsichtlich der Prognose des Kindes gewissermafien als
,self-fulfilling prophecy” wirkte - insofern, als unterhalb eines
gewissen Gestationsalters nicht mit aller Konsequenz therapiert
wurde und das Outcome daher nicht die durchaus erzielbaren
Erfolge erreichte.

Die Ergebnisse des Perinatalzentrums an der MedUni Wien
sind in Tab. 1 dargestellt. Vereinfachend kann man sagen, dass
vor SSW 24 die Prognose immer noch unbefriedigend ist, mit
der abgeschlossenen SSW 24 aber eine deutliche Verbesserung
einsetzt und mit der abgeschlossenen SSW 28 bereits eine sehr
gute Prognose vorausgesetzt werden kann.

Diese Uberlegungen fithren zu der nunmehr allgemein geiibten
Praxis, dass kleine Frithgeburten nur in dafiir spezialisierten
Zentren behandelt werden sollten. Jede geburtshilflich/neo-
natologische Einheit muss fiir sich jene Fille definieren, die
vor Ort betreut werden kénnen und andere, die im Sinne eines
Antenataltransportes (in-utero-transfer) direkt an das Zentrum
transferiert werden sollten. Die Parameter fiir diese Entschei-
dung sind vor allem das Gestationsalter, aber auch der Infekti-
onsstatus, eine eventuelle intrauterine Wachstumsretardierung,
(hohergradige) Mehrlingsschwangerschaft etc. Die Betreuungs-
bereiche aller Abteilungen einer Region miissen von den Ge-
sundheitsbehorden in einen Gesamtplan der perinatologischen
Versorgung zusammengefasst werden, der eine verbindliche
Orientierungsbasis darstellt.

Beratung der Schwangeren

Jede Schwangere mit einer potentiell drohenden Frithgeburt,
vor allem vor SSW 28, muss interdisziplindr durch Geburtshilfe
und Neonatologie beraten werden. Darin miissen in verstind-
licher Sprache die realistischen (Langzeit-)Aussichten des zu
erwartenden Kindes besprochen werden. Vorerst miissen die
Haltungen der Eltern exploriert und eventuelle Fehlvorstel-
lungen korrigiert werden; diese konnen sowohl in unrealistisch
positiven Erwartungen in infausten Situationen vor SSW 23, als
auch im Extremfall Forderung nach Therapieabbruch bei durch-
aus gegebener Prognose nach SSW 25 bestehen. Die betreuen-
den Arzte miissen klarstellen, welche Verpflichtung sie gegen-
iiber dem Kind iibernehmen miissen (wie etwa aktive Therapie
nach SSW 24) und in welchen Fragen die Eltern mitentscheiden
konnen, etwa in der Frage nach proaktivem Vorgehen mit Lun-
genreifung und/oder Sectio zwischen SSW 23 und 24 versus
Zuwarten. @
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