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Daten vom schweizerischen Bundesamt für Statistik 
zeigen den Aufwärtstrend des Durchschnittsalters 
einer Frau bei Geburt. In den Jahren 1970 bis 2021 
steigt der Anteil der Schwangeren in der Alterskate-
gorie 30 bis 34 Jahre am meisten, aber auch der An-
teil der Frauen ≥ 35 Jahre steigt stetig an – von 11,3% 
(im Jahr 1970) auf 34,3% (2021). Im Jahr 2021 waren 
dies in absoluten Zahlen 30 738 von insgesamt 89 644 
Lebendgeburten, bei welchen die Mütter ≥ 35 Jahre 
alt waren. 2021 war die älteste Mutter in der Schweiz 
57 Jahre alt (1, 5) (Abbildung 1).

Die häufigsten Risiken
Patientinnen, welche die Familienplanung aus sehr 
unterschiedlichen Gründen aufschieben (bis sie älter 
als 35 Jahre sind), haben grundsätzlich erhöhte Risi-

ken für Schwangerschaftskomplikationen. Gerade 
bezüglich der Chromosomenstörungen ist dies wis-
senschaftlich gut untersucht (2). Da das Risiko für 
Chromosomenstörungen ab 35 steil ansteigt, ist hier 
der Cut-off für die Definition einer Advanced- 
Maternal Age-(AMA)-Schwangerschaft entstanden. 
Das Risiko für eine Trisomie 21 liegt für eine 35-jäh-
rige Schwangere bei 1:350 zum Zeitpunkt der Ge-
burt, verglichen mit 1:1500 für eine 20-jährige 
Schwangere (6). In den 1970er Jahren basierte das 
Screening für Trisomie 21 lediglich auf dem mütterli-
chen Alter, da in absoluten Zahlen die meisten Kinder 
und damit auch die meisten Fälle von Trisomie 21 bei 
jüngeren Frauen auftreten (3, 6). Dies bedeutete, 
dass relativ viele invasive Tests empfohlen wurden 
(mit einem eingriffsbedingten Abortrisiko von rund 
0,5–1%) bei einer niedrigen Detektionsrate. Bei ab-
nehmender Fertilität mit steigendem Alter spielen 
die Komplikationen der invasiven Diagnostik eine 
noch grössere Rolle, sodass bessere Screeningme-
thoden entwickelt wurden.
Neben dem erhöhten Risiko für Chromosomenstö-
rungen haben ältere Schwangere erhöhte maternale 
und fetale Risiken, auch aufgrund der höheren Inzi-
denz von Ko-Morbiditäten. Zu diesen Risiken zählen: 
Aborte, Extrauteringraviditäten, Mehrlinge, Pla-
zenta praevia, Gestationsdiabetes, Präeklampsie, 
intrauterine Wachstumsretardierung, Frühgeburt, 
Kaiserschnittgeburten und möglicherweise auch ei-
nige kongenitale, nicht chromosomal bedingte Fehl-
bildungen (insbesondere Herzfehler) (4, 7–10).
Mit der heutigen Pränataldiagnostik ist es möglich, 
auch die Schwangeren mit fortgeschrittenem mütter-
lichem Alter individuell zu beraten, Risiken zu erken-
nen und das Outcome positiv zu beeinflussen. Um-

Pränataldiagnostik im fortge-
schrittenen mütterlichen Alter
Worauf ist besonders zu achten?

Der Anteil der Mütter ≥ 35 Jahre bei Geburt nimmt stetig zu (1), und es ist bekannt, dass das Hinter-

grundrisiko für Trisomien wesentlich vom mütterlichen Alter abhängt (2). Mit dem nicht invasiven Prä- 

nataltest (NIPT) haben wir in der Schweiz seit 2012 eine äusserst sensitive Screeningmethode auf die 

häufigsten Chromosomenstörungen zusätzlich zum etablierten Ersttrimestertest (3). Jedoch haben 

«ältere» schwangere Frauen auch andere erhöhte Risiken, welchen in der Pränataldiagnostik Beachtung 

geschenkt werden sollte (4).
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n	 Frauen ≥ 35 Jahre haben erhöhte Risiken für eine verminderte Fertilität und für 

Schwangerschaftskomplikationen.
n	 Der NIPT kann die häufigsten Trisomien mit hoher Sicherheit ausschliessen, ersetzt 

aber auch bei den AMA-Schwangerschaften den sorgfältig durchgeführten Ersttrimes-
ter-Ultraschall nicht.

n	 Die Pränataldiagnostik im 1. Trimenon hat mit der Evaluation zusätzlicher Marker, ei-
ner Risikokalkulation für Präeklampsie sowie einem frühen Screening für fetale Fehlbil-
dungen das Potenzial, Risiken früh zu erkennen bzw. bestimmte letale Fehlbildungen 
und Chromsomenstörungen früh auszuschliessen. 

n	 Der Ultraschall im 2. Trimenon ist das Fundament der Fehlbildungsdiagnostik. Die 
Messung der Zervix erlaubt eine Evaluation des Frühgeburtsrisikos. Die Untersuchung 
der Ae. uterinae kann das Risiko für plazentar bedingte Wachstumsrestriktionen ab-
schätzen.

n	 Der Ultraschall im 3. Trimenon ermöglicht eine gute Überwachung des fetalen Wachs-
tums, kann die fetale Entwicklung und potenzielle Befunde, die sich spät entwickeln, 
detektieren. 
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gekehrt kann die Pränataldiagnostik Schwangere mit 
unauffälligen Ergebnissen heute entlasten und das 
Erlebnis der Schwangerschaft positiv beeinflussen.

Pränataldiagnostik im ersten Trimenon
Frühe fetale Organdiagnostik
Der Ersttrimesterultraschall bietet neben der Mes-
sung der Nackentransparenz und dem kombinierten 
Ersttrimestertest die Gelegenheit, verschiedene 
schwerwiegende respektive letale Fehlbildungen 
auszuschliessen, Zwillingsschwangerschaften in der 
Chorionizität richtig einzuordnen und eine individu-
elle Einschätzung des Risikos für die Entwicklung ei-
ner Präeklampsie durchzuführen. 
So hat sich heute, vor allem auch durch die stetige 
Verbesserung der Ultraschalltechnologie eine frühe 
Organdiagnostik etabliert. Nach einer aktuellen 
Metaanalyse von 2017 kann im ersten Trimenon ein 
grosser Teil (32–60%, je nach Fehlbildung und Risiko-
kollektiv) der Fehlbildungen erfasst werden, wenn 
anhand eines anatomischen Standardprotokolls ge-
screent wird (11).
Die aktuelle internationale Leitlinie der ISUOG emp-
fiehlt eine detaillierte Organdiagnostik des Feten im 
ersten Trimenon und definiert hierzu eine Reihe von 
Standardschnitten, in denen Anomalien erkannt wer-
den können (12): Beim Herzen sollte auf den Situs, 
den 4-Kammer-Blick und den 3-Gefäss-Blick geach-
tet werden. Bei der Einstellung von Schädel und Ge-
hirn sollten eine An-/Exenzephalie und eine Holopro-
senezephalie gesehen werden. Im Abdomen können 
Gastrochisis oder eine Omphalozele detektiert wer-
den. Als Blickdiagnosen sind die Megazystis oder 
eine Body-Stalk-Anomalie zu nennen. Potenziell kön-
nen auch im ersten Trimenon bereits Extremitäten-
fehlbildungen, Zwerchfellhernien, eine Spina bifida 
aperta und Gesichtsspalten gesehen werden (13).
Für die Risikoeinschätzung für Chromosomenstörun-
gen und die Beratung im Hinblick auf eine NIPT bzw. 
invasive Diagnostik sind weitere sonografische Mar-
ker für Aneuploidien hilfreich. Hierzu gehören bei-
spielsweise die Darstellung des Nasenbeins, die 

Quantifizierung der Trikuspidalregurgitation oder die 
Beurteilung der Pulsatilität des Ductus venosus. Eine 
hohe Herzfrequenz über der 99. Perzentile kann ein 
Hinweis für eine Trisomie 13 sein (6) (Abbildungen 2 
bis 5).

Kombiniertes Ersttrimesterscreening 
und NIPT
Seit 2012 ist der NIPT in der Schweiz verfügbar und 
seit 2015 sind auch die Kriterien für eine Kostenüber-
nahme der obligatorischen Krankenpflegeversiche-
rung durch das Eidgenössische Departement des 
Inneren festgelegt (3).
Der NIPT ist ein sehr guter Screeningtest für die häu-
figsten Trisomien (Trisomie 21, 18 und 13). Er sollte 
jedoch nur im Kontext der Ultraschallbefunde und 
der individuellen Risikoberechnung des Ersttrimes-
tertest verwendet werden. Hier spielt die pränatale 
Beratung und Aufklärung über das Spektrum und die 
Grenzen sowie die Zuverlässigkeit des NIPT eine we-
sentliche Rolle. Mit dem NIPT wird die zellfreie DNA 
im mütterlichen Blut analysiert, der grösste Anteil ist 

Abbildung 1: Anteil der Lebendgeburten nach dem Alter der Mutter in den 
letzten 50 Jahren (1970 bis 2021).

Abbildung 2: 2D-Sagittalschnitt des fetalen Kopfs im ersten Trimenon: 
2a = Normalbefund; 2b = Fetus mit Exenzephalie

2a 2b



SCHWERPUNKT

14 GYNÄKOLOGIE 2/2023

dabei mütterlichen Ursprungs und ein kleiner Teil 
stammt von Zellen der Plazenta (Trophoblast). Damit 
der NIPT zuverlässig angewendet werden kann, ist 
ein minimaler Anteil von 4% an fetaler DNA erforder-
lich. Eine der Hauptursachen der NIPT-Testversager 
ist eine zu tiefe fetale Fraktion. Diese variiert in Ab-
hängigkeit vom Gestationsalter, maternalen Gewicht, 
von der Einnahme niedermolekularen Heparinen, 
von Autoimmunerkrankungen und von verschiede-
nen anderen Faktoren (14). Wenn der NIPT kein Er-
gebnis liefern kann, ist dies insofern auffällig, als dass 
die Prävalenz von Aneuploidien in dieser Gruppe er-
höht ist (15). Hier muss eine weiterführende Diagnos-
tik diskutiert werden. Auch wenn der NIPT für die 
häufigsten Chromosomenstörungen sehr hohe Sen-
sitivitäten und niedrige Falsch-Positiv-Raten hat, 
muss ein auffälliges Testergebnis in jedem Fall durch 
eine invasive Diagnostik bestätigt werden. So variiert 
der positiv prädiktive Wert, also die Chance, dass ein 
Kind bei einem auffälligem Testergebnis wirklich be-
troffen ist, stark in Abhängigkeit von der Prävalenz als 
auch vom jeweiligen Chromosom, welches auffällig 
ist. Ursache falsch-positiver Befunde können mater-

nale Kopienzahlvarianten, maternale und plazentare 
Mosaike, zuvor unerkannte Vanishing Twins, benigne 
oder auch maligne maternale Tumorerkrankungen 
sein (16).
Bei spontan konzipierten Einlingsschwangerschaf-
ten, unauffälliger Organdiagnostik und unauffälliger 
Nackentransparenzmessung wird zunächst die 
Durchführung des kombinierten Ersttrimestertests 
empfohlen. Bei einem Risiko mit Cut-off von ≥ 1:1000 
kann der Patientin ein NIPT unter Kostenübernahme 
durch die obligatorische Krankenpflegeversicherung 
angeboten werden. Bei einem Risiko von ≥1:10 ist 
das Risiko für andere Chromosomenstörungen er-
höht, die in der Regel nicht vom NIPT zuverlässig er-
kannt werden (z. B. Triploidien u. a.). Hier ist das Ein-
holen einer Expertenmeinung (und ggf. primär eine 
invasive Abklärung) empfohlen (3). 
Bei Patientinnen nach assistierter reproduktionsme-
dizinischer Therapie (ART) und bei Zwillingsschwan-
gerschaften, die beide häufiger im AMA-Kollektiv 
vorkommen, wurde aufgrund der höheren Falsch- 
Positiv-Rate im ETT eine Sonderregelung gefunden. 
Hier ist eine Risikokalkulation allein anhand des müt-

Abbildung 3: 
3a und 3b = Standard-Bilddokumentation des fetalen Herzens im ersten Trimenon (Farbdopplersonografie): Nor-
malbefund des fetalen Herzens mit Einstrom in beide Kammern im 4-Kammer-Blick (3a) und Normalbefund des 
3-Gefäss-Blicks mit Ausstrom aus beiden Kammern und antegradem Fluss im Ductus arteriosus (3b).
3c = Auffälliger 4-Kammer-Blick im ersten Trimenon mit einer hypoplastischen Kammer (hier: hypoplastisches Links-
herzsyndrom)
3d = Auffälliger 3-Gefäss-Blick im ersten Trimenon, in dem sich nur ein grosses Gefäss zeigt (hier: Transposition der 
grossen Gefässe).

3a

3c

3b

3d
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terlichen Alters und der Nackentransparenz (ohne 
Biochemie) empfohlen. Für die Kostenübernahme 
gelten die gleichen Cut-offs wie bei spontan konzi-
pierten Einlingsschwangerschaften.
Bei einem Risiko von ≥ 1:380 am Geburtstermin 
(1:300 zum Zeitpunkt der Testdurchführung) besteht 
weiterhin die Leistungspflicht der Krankenkasse für 
eine invasive Diagnostik und kann damit weiterhin 
allen AMA-Schwangeren angeboten werden.

Risikokalkulation für Präeklampsie
AMA-Schwangere haben ein erhöhtes Risiko für die 
Entwicklung einer Präeklampsie. Die tägliche Ein-
nahme von niedrig dosierter Acetylsalicylsäure redu-
ziert das Risiko für die Entwicklung einer frühen 
Präeklampsie. Auch hier ist es heute möglich, die 
Risikoeinschätzung nicht allein vom Alter der Mutter 
abhängig zu machen, sondern eine individualisierte 
Beratung anzubieten. In den USA wird allen Schwan-
geren ≥35 Jahren mit bereits mindestens einem wei-
teren moderaten Risikofaktor (Nullipara, BMI > 30, 
positive Familienanamnese für Präeklampsie, schwarze 
ethnische Herkunft, niedriger sozioökonomischer 
Status, persönliche Anamnese mit niedrigem Ge-

burtsgewicht/SGA, In-vitro-Fertilisation) die tägliche 
Einnahme von niedrig dosiertem ASS empfohlen (8). 
Die Anamnese-basierten Detektionsraten sind aller-
dings niedriger als ein kombinierter Screeningansatz, 
der die individuelle Anamnese, den Pulsatilitätsindex 
der Ae. uterinae, den aktuellen maternalen Blutdruck 
und den Biomarker Placental Growth Factor (PLGF) 
berücksichtigt (sogenannter FMF-Algorithmus). 
Diese Risikokalkulation wurde in der ASPRE-Studie 
geprüft. Es konnte gezeigt werden, dass bei Frauen 
mit einem erhöhten Risiko die Gabe von ASS im Ver-
gleich zu Plazebo die Inzidenz der Präeklampsien 
<  34 Schwangerschaftswochen um 82% reduziert 
(17, 18). Schwangeren mit einem Risiko von > 1:100, 
ist deshalb heute eine Prophylaxe mit Aspirin 
150 mg/Tag mit Beginn vor der 16. Schwanger-
schaftswoche empfohlen (18).
Da populationsbasierte Daten für die Schweiz nur in 
begrenztem Umfang existieren, werden aktuell im 
Rahmen einer grossen multizentrischen Studie (Im-
plementing Preeclampsia Screening in Switzerland 
Study, IPSISS) die Bedingungen für eine flächende-
ckende Implementierung in der Schweiz geprüft. 
Heute schon können Frauen an den meisten grösse-

Abbildung 4: Querschnitt durch das fetale Abdomen auf Höhe des Abgangs der Nabelschnur. 
4a = intakte Bauchwand
4b = Fetus mit Omphalozele

4a 4b

Abbildung 5: 
5a = Querschnitt durch den Fetus auf Höhe der Blase, der zwei Nabelschnurarterien neben der normalen Harn-
blase zeigt. 
5b = Fetus mit einer Megazystis

5a 5b
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ren Kliniken in der Schweiz eine solche Risikoberech-
nung bei sich durchführen lassen.

Pränataldiagnostik im zweiten Trimenon
Genau wie bei den jüngeren Patientinnenkollektiven 
soll bei den AMA-Schwangeren im zweiten Trimenon 
ein detailliertes Organscreening erfolgen, welches 
auch heute noch das Fundament der Fehlbildungs-
diagnostik darstellt. 
Wegen der erhöhten Risiken bei AMA-Schwangeren 
in Bezug auf Störungen der Plazentation sollte eine 
Plazenta praevia ausgeschlossen werden (19). Ebenso 
ist eine Beurteilung der Zervixlänge aufgrund des hö-
heren Risikos für eine Frühgeburt sinnvoll (20).
Um eine Einschätzung bezüglich einer Wachstums-
restriktion und/oder einer Präeklampsie vorzuneh-
men, ist eine Beurteilung des Flussmusters und des 
Pulsatilitätsindex in den Ae. uterinae hilfreich. Bei 
Patientinnen mit auffälligen Befunden kann dann das 
fetale Wachstum engmaschiger überwacht werden 
(21).

Pränataldiagnostik im dritten Trimenon
Ein Routine-Ultraschall im dritten Trimenon mit Über-
prüfung des fetalen Wachstums und erneuter Organ-
diagnostik ist in vielen europäischen Ländern bei al-
len Schwangeren verpflichtend, aber in der Schweiz 
nicht Bestandteil der gesetzlichen Mutterschaftsvor-
sorge und ist deshalb nur bei Risikoschwangeren re-
spektive nach Indikation empfohlen. Auch wird der 
genaue Zeitpunkt (30–34 SSW versus 34–37 SSW) dis-
kutiert, da die Performance für die Erkennung fetaler 
Wachstumsrestriktionen besser ist im späten dritten 
Trimenon, jedoch bestimmte Fehlbildungen (z. B. im 
ZNS) dann noch später detektiert werden würden 
(22). 
Gerade beim Risikokollektiv der AMA-Frauen sollte 
ein Dritt-Trimester-Ultraschall erfolgen, um die 
Wachstumsrestriktionen, Small-for-Gestational-Age- 
Feten zu detektieren und ggf. Massnahmen (Lungen-
reifungsinduktion, Oxford-CTG, frühere Geburtsein-
leitung) zu ergreifen. n
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