SCHWERPUNKT

Spdte fetale Wachstumsstorungen

Das heutige Monitoring

Die spate fetale Wachstumsrestriktion (IUGR) ist eine der fiihrenden Risikofaktoren fiir den intrauterinen
Fruchttod (IUFT), die perinatale Morbiditdt sowie eine eingeschrankte neurologische Langzeitentwick-

lung des Kindes. In diesem Artikel werden heutige Mdglichkeiten der Detektion der spaten IUGR sowie

dem Monitoring wahrend Schwangerschaft besprochen.
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Die spate Form der Wachstumsrestriktion ist eine re-
lativ haufige Risikokonstellation und bildet mit 70 bis
80% die Mehrheit aller IUGR-Féille («intrauterine
growth retardation); fir die Klinikerln stellt sie eine
grosse Herausforderung dar. Nebst der Entschei-
dung tber den idealen Geburtszeitpunkt, gilt es, den
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klinischen Zustand des Feten durch die uns zur Ver-
figung stehenden sonografischen Parameter mog-
lichst adaquat einzuschatzen.

Der zu kleine Fetus ist letztlich definiert durch eine
statistisch ermittelte Grosse, welche priméar noch
keinerlei Aussage Uber die zugrundeliegenden Ur-
sachen zul3sst. Es handelt sich lediglich um eine Art
Bestandsaufnahme zu einem gewissen Zeitpunkt
wéhrend der Schwangerschaft. Die Differenzierung
zwischen den SGA-Feten («small for gestational
age») und der IUGR ist im Klinikalltag teilweise
schwierig und fur das Management wahrend der
Schwangerschaft von grosser Bedeutung. Somit
liegt das primére Hauptaugenmerk in der Differen-
zierung und damit in der Detektion der IUGR. W&h-
rend die SGA-Feten konstitutionell klein sind und
dementsprechend kein erhéhtes Morbiditats-/Mor-
talitatsrisiko aufweisen, zeigen die wachstumsrest-
ringierten Feten eine erhdhte IUFT-Rate sowie mit-
tel-bislangfristige metabolische undkardiovaskuléare
Risiken.

Merkpunkte

B Der grosste unabhéngige Risikofaktor fiir einen intrauterinen Fruchttod (IUFT) ist die
intrauterine Wachstumsrestriktion (IUGR).

B Bei spiter IUGR sollte die Uberwachung durch die Messung der A. umbilicalis und der
MCA/CPR erfolgen.

B In Terminnahe besteht eine schlechtere Hypoxietoleranz, dementsprechend sollten hierbei
engmaschige Kontrollen erfolgen.

B Das offene Gesprach mit der Schwangeren schafft in dieser Zeit der Ungewissheit Zuver-
sicht und Sicherheit.
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Definition der intrauterinen Wachstums-
restriktion gemdss Delphi-Konsensus

Die Definition der IUGR war lange Zeit nicht einheit-
lich und unterschied sich je nach Guideline oder
Autorengruppe. Mittels eines internationalen Delphi-
Konsensus wurde die spate IUGR (> 32. SSW) defi-
niert nach dem Modell, das in Abbildung 1 aufge-
fuhrt ist (1).

Dies ist die aktuell etablierteste Definition, auf der
die aktuellen Empfehlungen der International So-
ciety of Ultrasound in Obstetrics and Gynecology
(ISUOG) von 2020 (Guideline) basieren (2).

Somit ist nebst dem aktuellen Schatzgewicht die
Wachstumstendenz respektive dessen Abflachung
zunehmend in den Fokus der Definition eingeflos-
sen. Begleitet werden diese biometrischen Werte
durch die Ergebnisse der Doppleruntersuchung, wel-
che uns letztlich ermdglicht, die kritischen potenziell
gefahrdeten IUGR- von den physiologisch kleinen
Feten besser zu differenzieren und zu Giberwachen.

Bedeutung der Detektion der IUGR fiir
die Entwicklung des Kindes

In einer britischen Kohortenstudie (3) wurden Uber
92000 Geburten (Lebendgeborene) mit insgesamt
389 IUFT-Fallen retrospektiv untersucht. Nebst diver-
sen Risikofaktoren fir einen IUFT (Adipositas, Rau-
chen, praexistenter Diabetes mellitus usw.) zeigte
sich die intrauterine Wachstumsrestriktion als stérks-
ter unabhangiger Risikofaktor fir den intrauterinen
Fruchttod. Die Daten zeigten, dass bei Vorliegen ei-
ner IUGR eine 8-fach héhere IUFT-Rate besteht im
Vergleich zu den Feten mit zeitgerechtem Wachs-
tum. Die Studie konnte zudem zeigen, dass durch die
Detektion der IUGR die IUFT-Rate halbiert werden
konnte. Diese Daten unterstreichen die Bedeutung
der Detektion der IUGR eindricklich (Abbildung 2).
Nebst der erhdhten IUFT-Rate konnten verschiedene
Untersuchungen (4) zeigen, dass auch die Langzeit-
prognose fir das Kind — gemessen an der neurologi-
schen Entwicklung im dritten Lebensjahr — bei [UGR-
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Feten im Vergleich zu SGA-Feten beeintrachtigt ist,
insbesondere dann, wenn die zerebroplazentare Ra-
tio auffallig war (< 1), das heisst, wenn bereits ein
«brain sparing»-Effekt bestand.
Wachstumsstérungen basieren  mehrheitlich  auf
einer plazentaren Dysfunktion. Die Plazenta ist ein
multifunktionales Organ, welches ausser der Bereit-
stellung der Néhrstoffe und Entsorgung der Abfall-
produkte auch den Sauerstoffhaushalt des Feten si-
cherstellt. Eine Dysfunktion der Plazenta hat somit
weitreichende Konsequenzen flr den Feten, jeweils
abhangig vom jeweiligen Entwicklungsstand. Die
Abbildung 3 verdeutlicht den unterschiedlichen Be-
darf an Nahrstoffen (in kcal) respektive Sauerstoff ent-
sprechend dem jeweiligen Entwicklungsstand bzw.
der Schwangerschaftswoche.

Eine frihe Plazentadysfunktion wahrend der expo-
nenziellen Zunahme des Nahrstoffbedarfs bei gleich-
zeitig noch verhaltnismassig geringem Sauerstoffbe-
darf wird sich kaskadenartig, zunéchst Uber eine
Wachstumsabflachung und eine progrediente suk-
zessive Verschlechterung der Dopplerwerte manifes-
tieren. Eine Plazentainsuffizienz zu einem spéteren
Zeitpunkt, wahrend der exponentiellen Zunahme des
Sauerstoffbedarfs kann den Feten hingegen unmit-
telbar und akut geféhrden. Dies erklart, warum eine
frihe IUGR langer kompensiert ist als eine IUGR zu
einem spateren Zeitpunkt in der Schwangerschaft.
Diese Beobachtungen fUhrten unter anderem letzt-
lich zur Unterscheidung zwischen «early onset- IUGR»
(< 32. SSW) und «late onset-IUGR» (> 32. SSW).

Bedeutung der Dopplersonografie bei
spaten Wachstumsstérungen

Die Dopplersonografie ist fur die Differenzierung
zwischen einer SGA und einer spaten IUGR hilfreich.
Im Gegensatz zur frihen IUGR sind die patho-
physiologischen Verdnderungen bei spaten IUGR
(> 32. SSW) an der Plazenta geringer ausgepragt und
damit auch die Auswirkungen auf die betroffenen
Gefésssysteme entsprechend subtil. So konnte an-
hand von histopathologischen Untersuchungen ge-
zeigt werden, dass bei Feten mit Grosse unter der 10.
Perzentile trotz normaler Werte der A. umbilicalis si-
gnifikant haufiger plazentare Verdnderung nachge-
wiesen werden konnten verglichen mit Feten, welche
sich zeitgerecht entwickelten (5). Diese Beobachtun-
gen zeigen, dass die Dopplerindizes der Art. umbili-
calis bei schweren (frihen) Plazentainsuffizienzen
konsistent pathologisch ausfallen, bei den milden
histopathologischen Verédnderungen bei spater IUGR
jedoch haufig unauffallig sind.

Einige Studien zeigten jedoch einen direkten Zusam-
menhang zwischen pathologischen Dopplerindizes
der MCA («arteria cerebri
schlechteren perinatalen Outcome. So konnte in ei-
ner Subgruppenanalyse der TRUFFLE-2-Studie (6)

media») und einem
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Abbildung 1: Delphi-Consensus-Kriterien 2016 (adaptiert)

Abkiirzungen:

EFW: «estimated fetal wight» (geschatztes Fetalgewicht)
AU: Abdomenumfang

CPR: zerebroplazentare Ratio

AC: Abdomen
Intrauteriner Fruchttod (IUFT) pro 1000 Schwangerschaften
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Abbildung 2: Bei Vorliegen einer intrauterinen Wachstumsrestriktion (IUGR)
besteht eine 8-fach héhere IUFT-Rate im Vergleich zu den Feten mit zeitge-
rechtem Wachstum. Nach Detektion der IUGR kann die IUFT-Rate halbiert
werden. (Abb. adaptiert nach [3]).
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Abbildung 3: Bedarf an N&hrstoffen (in kcal) respektive Sauerstoff der
Schwangeren entsprechend dem jeweiligen Entwicklungsstand bzw. der
Schwangerschaftswoche (SSW).

(adaptiert nach [4]).
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Monitoring
der IUGR

Doppler A. umbilicalis und

SGA (3-9. Perc.) MCA 1-2 wochentlich
Fruchtwasser / Biometrie alle 2 Wochen
normwertig >37.55W 2 x/Woche CTG
Doppler normwertig

Doppler A. umbilicalis und
MCA 2 x/Woche
Biometrie alle 2 Wochen
>37.55W 2 x/Woche CTG

IUGR < 3. Perzentile

Milde Dopplerverdnderungen:
- UA-PI > 95. Perzentile

- MCA-PI < 5. Perzentile

- CPR < 5. Perzentile

- UtAPI> 95. Perzentile

Evtl. stationar
Evtl. LRI
CTG 1-2 x/Woche
Doppler (UA, MCA, DV)
1-2 x/Woche
Biometrie alle 2 Wochen

™~

Abbildung 4: Das Monitoring im Schwangerschaftsverlauf bei IUGR

(adaptiert nach [10];

FIGO 2020)

‘ Doppler- und CTG-Untersuchung bei spater IUGR ‘

32+0bis 33 +6 SSW ‘ >34+0SSW ‘ ‘ 36+ 0 bis 37 + 6 SSW ‘ ‘ 38+ 0 bis 39 + SSW
Entbindung bei Entbindung bei Entbindung bei Entbindung spétestens bei
Reverse-Fluss oder Null-Fluss oder UA-PI > 95. Perzentile Zeichen der zerebralen
STV<3,5ms STV<4,5ms oder EFW < 3. Perzentile Umverteilung

Abbildung 5: Die Planung des Entbindungszeitpunkts je nach Konstellation
bei spater Wachstumsrestriktion (adaptiert nach [2]).

Spezielle Abkiirzungen:

STV= short term variation
UA-PI: Pulsatility Index der A. umbilicalis
EFW: Estimated fetal wight
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gezeigt werden, dass bei spater IUGR (Feten in 36—
39. SSW) ein Zusammenhang zwischen einer verén-
derten MCA-PI (MCA < 5. Perzentile), einer hdheren
Sectio-Rate, eines tieferen Geburtsgewichts sowie
eines schlechteren neonatalen Outcomes besteht.
Diese Studie zeigt die zunehmende Bedeutung der
zentralen Gefdsse mit steigendem Schwanger-
schaftsalter und deren moglichen diagnostischen
Einsatz im klinischen Alltag.

Diese Erkenntnis passt letztlich zur Annahme, dass
Feten zu einem spéateren Zeitpunkt in der Schwan-
gerschaft wohl aufgrund der zunehmenden neurolo-
gischen Ausdifferenzierung eine Hypoxdmie deutlich
schlechter tolerieren als zu einem friiheren Zeitpunkt,
was sich wiederum durch den exponentiellen Sauer-
stoffbedarf erklart (siehe Abbildung 3).

Die Bedeutung der MCA-assozierten Ratios, bei-
spielsweise der CPR (zerebroplazentare Ratio) ist in
Studien aufgrund heterogener Referenzwerten wei-
terhin etwas umstritten. Die Uberlegung hinter den
jeweiligen Ratios ist, durch eine Kombinierung der
umbilikalen als auch der zerebralen Strémungsver-
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héltnisse eine diskrete Verédnderung besser abzubil-
den. So kann unter Umsténden die CPR bereits pa-
thologisch ausfallen, wobei sowohl die MCA als auch
die A. umbilicalis noch knapp physiologische Werte
aufweisen und damit eine bevorstehende Hypoxie
vermutlich besser vorhersagen (7). Allerdings ist die
Rate der falsch positiven Werte der CPR relativ hoch,
was letztlich zu unnétigen Einleitungen fuhren kann.
Nichtsdestotrotz kann die CPR bei der Uberwachung
der spaten IUGR durchaus hilfreich sein und die Ent-
scheidung bezlglich der Fortdauer der Schwanger-
schaft beeinflussen.

Uberwachung der spaten IUGR

Die unterschiedlichen Empfehlungen der verschie-
denen Expertengremien insbesondere in Bezug auf
die Anwendung des Dopplers brachte fir viele Klini-
kerlnnen mehr Konfusion als Klarung. Dies mag ei-
nerseits an den zugrundeliegenden heterogenen
Studiendesigns liegen (8), ist letztlich aber auch den
unterschiedlichen Gesundheitssystemen geschuldet.
Aufgrund der typischen Pathophysiologie bei spater
IUGR ist die Uberwachung lediglich tiber die A. um-
bilicalis unzureichend und durch die Messung der
MCA und gegebenenfalls der CPR zu ergénzen (9).
Dies entspricht der aktuellen ISUOG-Guideline von
2020 (2).

Das CTG (Kardiotokografie) ist ein bedeutender Be-
standteil der fetalen Uberwachung bei spaten Wachs-
tumsrestriktionen. Allerdings liegen die Starken des
CTG vor allem darin, die akute fetale Verschlechte-
rung anzuzeigen und weniger die sukzessive Ver-
schlechterung des fetalen Zustandes abzubilden.
Trotz tiefer Spezifitat fur die Detektion einer Hypoxie
bei eingeschranktem CTG-Muster sollte das CTG ge-
mass der aktuellen FIGO-Guideline (10) die sonogra-
fische und dopplersonografische Untersuchungen
erganzen. Bei Verfligbarkeit kann die Verédnderung
der Kurzzeitvariabilitét (STV) in die Entscheidungsfin-
dung miteinbezogen werden.

Nebst dem idealen Entbindungszeitpunkt stellt sich
die Frage nach dem geeigneten Kontrollintervall.
Der Abstand zwischen den Kontrollen orientiert sich
im Wesentlichen an den gemessenen Dopplerindi-
zes. Erhoht sich der Widerstand der A. umbilicalis
(Pulsatility Index, Pl, > 95. Perzentile) ist eine wo-
chentliche sonografische Kontrolle empfohlen. Ist
der Pulsatility Index der MCA tief und somit von einer
Zentralisierung («brain sparing») auszugehen, sind
Kontrollen zweimal wéchentlich indiziert. Aufgrund
der relativ hohen Variabilitat der MCA (je nach fetaler
Aktivitat) ist bei auffélliger MCA eine erneute sono-
grafische Kontrolle innert 24 Stunden ratsam, insbe-
sondere wenn die ermittelten Resultate einen unmit-
telbaren Einfluss auf die Geburtsplanung haben. Das
Monitoring ist in Abbildung 4 zusammengefasst.
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Wann sollte eine Entbindung erwogen
werden?

Der drohenden intrauterinen Minderversorgung
steht letztlich die iatrogene Frihgeburtlichkeit ge-
genlber. Dementsprechend variieren die Kriterien
fur das Anstreben der Geburt je nach Schwanger-
schaftswoche. Zwischen 32 0/7 SSW und 33 6/7 SSW
ist eine Entbindung indiziert, wenn der enddiastoli-
sche Fluss der A. umbilicalis negativ ist («reverse end-
diastolic flow», REDF). Im weiteren Schwanger-
schaftsverlauf Gber der 34. SSW reicht der diastolische
Nullfluss («absent enddiastolic flow», AEDF) fur die
Indikation zur Entbindung bereits aus.

Feten unter der 3. Perzentile sind besonders geféhr-
det und haben gemass Studien eine IUFT-Rate von
1:100 (11). Daher sollten diese stark wachstumsrest-
ringierten Feten gemass der aktuellen ISUOG-Leitli-
nie unabhéngig von den vorliegenden Dopplerindi-
zes spéatestens bei 37 6/7 SSW entbunden werden
— respektive friher bei entsprechenden Anzeichen
einer Zentralisierung.

Liegt eine spate IUGR vor mit einer A. umbilicalis P!
> 95. Perzentile sollte eine Entbindung ab der 36 0/7
SSW empfohlen werden und nicht spater als 37 6/7
entbunden werden (12). Inwiefern die MCA als Para-
meter fir den idealen Entbindungszeitpunkt verwen-
det werden kann, ist unklar. Jedoch scheint bei An-
zeichenderzerebralen Umverteilungeine Entbindung
bis 38 6/7 sinnvoll (Abbildung 5).

Fazit

Im Vordergrund der Betreuung wachstumrestringier-
ter Feten steht die individuelle Risikoeinschatzung
basierend auf den uns zur Verfigung stehenden so-
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nografischen und dopplersonografischen Metho-
den. Das Ziel unserer Schwangerschaftsbetreuung
besteht darin, neben der tatséchlichen Identifizie-
rung der IUGR den bestmdglichen Zeitpunkt der Ent-
bindung zu definieren, ohne unnétige vorzeitige Ein-
leitungen zu provozieren. Zusétzliche Kontrollen zur
Uberwachung des fetalen Zustandes sollten durch
eine umfangreiche Aufklarung begleitet werden, um
die Schwangere nicht zu verunsichern. |
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