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I. Vorwort 

Die Frühgeburt is t  def in ier t  als  e ine Geburt  vor abgeschlossenen 37 SSW. Ihre Inz idenz 

l iegt in  Deutschland se it  2008 stabi l  um 8 %, d ie vor 32  SSW bei  1.42 % [1].  Die höchste 

Frühgeburtenrate hat Zypern mit  12.0 %. Die ger ingste Frühgebur tenrate weis t  L i tauen 

mit  5.4 % auf [2] .   

Die Frühgebur t trägt wesent l ich zur per inata len Morbid i tät und Morta l i tät  bei .  Letz tere 

betrug in Deutschland im Jahr 2020 für Kinder  < 28 SSW 35.32 %. Sie is t  damit  fas t 

300-mal so hoch wie d ie re i fgeborener Kinder (0.13 %). Auch Kinder  zwischen 28 und 

31 SSW bzw. 32 und 36 SSW s ind mit  e iner per inata len Morta l i tät  von 7.93 % und 1.62 

% immer noch sehr gefährdet  [1] .  Die über lebenden Kinder , insbesondere d ie extrem 

Frühgeborenen vor  28 SSW, s ind zum Tei l  schwer beeinträcht igt durch zerebrale 

Schäden, respirator ische Störungen,  Visus - und Hörver luste, d ie wei tere 

Entwick lungsstörungen nach s ich z iehen.  Al le in die unmit te lbaren Kosten für d ie 

neonatologische Versorgung e ines extrem frühgeborenen Kindes werden d erzeit  auf 

mindestens 100.000 Euro bezi f fer t .  Die Folgekosten,  d ie aus e iner  mögl icherweise 

lebenslangen Behinderung resul t ieren,  überste igen diesen Betrag a l lerdings um ein 

Vie l faches,  ganz zu schweigen von der enormen psychosoz ia len Belastung,  d ie auf  de n 

betrof fenen Fami l ien ruht.  Die Frühgeburt is t  e iner  der  Hauptr is ikofaktor en für 

d isabi l i ty -adjusted l i fe  years  (ver lorene Jahre aufgrund von Krankhei t ,  Behinderung 

oder  frühem Tod)  [3] .  

Aus d iesem Grunde wurde von der Arbei tsgemeinschaft  für  Geburtshi l fe und 

Pränata lmediz in in  der  DGGG e.  V. (AGG) d ie Ers te l lung e iner  S2k Lei t l in ie zur 

„Prävention und Therap ie der Frühgebur t“  in i t i ier t .  In  e inem interd iszipl inären Prozess,  

der  d ie verschiedenen Fachgesel lschaf ten, Berufsgruppen,  Anwender , aber  auch 

Pat ientenvert reter  e inschl ießt,  wurde der  aktuel le  Stand des mediz in ischen Wissens 

zusammengefasst  und daraus Handlungsempfehlungen für  den k l in ischen Al l tag 

abgele i tet werden.  Die Publ ikat ion er fo lgte im Jahr 2019. Die vor l iegende Vers ion ste l l t  

nun d ie Überarbei tung nach 3 Jahren dar  und wurde a ls Version 5.0 im Oktober 2022 

veröffent l icht .  Version 5.1 enthäl t  ein Amendment vom Dezember 2022 (s iehe Seite 30).  
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II. Leitlinieninformationen 

Template-Version 

Vers ion 2023-01-01 

 

Herausgeber  

Federführende Fachgesellschaften  

Deutsche Gesellschaft für Gynäkologie und Geburtshi lfe (DGGG) e.V.  

Repräsentanz der DGGG und Fachgesel lschaf ten  

Jägers tr .  58-60 

D-10117 Ber l in  

Telefon: +49 (0) 30-5148 83340  

Telefax:  +49 (0)  30-5148 83344 

info@dggg.de 

ht tp:/ /www.dggg.de/  

 

Österreichische Gesel lschaft  für Gynäkologie und Geburtshil fe (OEGGG)  

Frankgasse 8  

AT-1090 Wien 

oeggg@oeggg.at  

ht tp:/ /www.oeggg.at  

 

Schweizerische Gesellschaft  für Gynäkologie und Geburtshilfe (SGGG)  

Gynécologie Suisse SGGG 

Altenbergstraße 29  

Post fach 6 

CH-3000 Bern 8  

sekretar iat@sggg.ch  

ht tp:/ /www.sggg.ch/  

 

 

mailto:info@dggg.de
http://www.dggg.de/
mailto:oeggg@oeggg.at
http://www.oeggg.at/
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In Repräsentanz durch den Präsidenten der DGGG  

Prof .  Dr.  Anton Schar l  

Kl in ik  Bad Tr issl  GmbH 

Bad-Tr iß l Str .  73 

D-83080 Oberaudorf  

 

In Repräsentanz durch Präsident der SGGG 

Dr.  med.  Roger  Rytz  

Gynäkologie eHnv hôpita l d ’Yverdon - les-Bains  

Entremonts  11 

CH-1400 Yverdon- les-Bains  

 

In Repräsentanz durch Präsidentin der OEGGG 

Prof .  Dr.  Bett ina Toth  

Univ . Kl in ik  für  Gynäkologische Endokr inologie und Reprodukt ionsmediz in  

Department Frauenhei lkunde,  Mediz in ische Univers ität  Innsbruck  

Anichstraße 35  

A-6020 Innsbruck  

 

 

 

 

 

 

 

  



  

Prävention und Therapie der Frühgeburt 
 

Lei t l in ieninformat ionen                                                          

 
10 

Leitlinienkoordinator und Ansprechpartner 

Der h ier  genannte Koordinator  ha t maßgeblich zu der  Leit l in ienplanung,   

-organisat ion, -anmeldung, -entwick lung, - redakt ion, und -publ ikat ion beigetragen.   

Inhal t l iche Fachanfragen zu den in der Leit l in ie abgehandel ten Themen s ind zunächst  

ausschl ießl ich an den Koordinator zu r ichten.  

 

Prof . Dr. med. Richard Berger  

Marienhausk l in ikum 

Frauenk l in ik  

Fr iedr ich-Ebert-Str .56 

D-56564 Neuwied 

Telefon: +49 (0) 2631 /  821213 

Fax:  +49 (0) 2631 /  821629 

Richard.Berger@marienhaus.de  

www.marienhaus-k l in ikum.de 

 

Journal ist ische Anfragen s ind an den Herausgeber  oder  a l ternat iv  an d ie 

Lei t l in ienkommiss ion der DGGG dieser Lei t l in ie zu r ichten.  

  

mailto:Richard.Berger@marienhaus.de
http://www.marienhaus-klinikum.de/
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Leitliniengruppe 

Tabel le 1 Federführender  und koordin ierender Lei t l in ienautor :  

Autor/ in  AWMF-Fachgesel lschaft  

Prof .  Dr.  Richard Berger  
Dt.  Gesel lschaf t  für  Gynäkologie und Gebur tshi l fe  

(DGGG) 

 

Die fo lgenden Fachgesellschaf ten  /  Arbei tsgemeinschaften  /  Organisat ionen /  Vereine 

haben Interesse an der  Mitwirkung bei  der  Erste l lung des Leit l in ientextes und der 

Tei lnahme an der  Konsensuskonferenz bekundet und Vertreter  für  d ie 

Konsensuskonferenz benannt:  

 

Tabel le 2 Repräsentat iv i tä t der  Lei t l in iengruppe : Bete i l igung der  Anwenderz ie lgruppe  

DGGG-Arbeitsgemeinschaft  (AG)/  

AWMF/Nicht-AWMF-Fachgesel lschaft /  

Organisat ion/Verein  

Berufsverband der  Frauenärzte e.V.  (BVF)  

Bundesverband "Das f rühgeborene Kind"  

Deutsche Gesellschaf t  für  Gynäkologie und Gebur tshi l fe  (DGGG)  

DGGG -  Arbeitsgemeinschaft  für  Gebur tshi l fe  und Pränatalmediz in (AGG) -  Sekt ion 

Frühgeburt  

DGGG -  Arbeitsgemeinschaft  für  Gebur tshi l fe  und Pränatalmediz in (AGG) -  Sekt ion 

Hypertens ive Schwangerschaftserkrankungen und feta le Wachstumsrestr ik t ion  

DGGG - Arbei tsgemeinschaft  für  Infekt ionen und Infekt ions immunologie (AGII)  

DGGG - Arbeitsgemeinschaf t  für  Immunologie in  Gynäkologie und Geburtshi l fe  

(AGIM)  

DGGG -  Arbei tsgemeinschaft  für  Ultraschal ld iagnost ik  in  Gynäkologie und 

Gebur tshi l fe  (ARGUS)  

DGGG -  Deutsche Gesel lschaf t  für  psychosomat ische Frauenhei lkunde und 

Gebur tshi l fe  e.V.  (DGPFG)  
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DGGG-Arbeitsgemeinschaft  (AG)/  

AWMF/Nicht-AWMF-Fachgesel lschaft /  

Organisat ion/Verein  

DGGG - Deutsche Gesel lschaft  für  Gynäkolog ische Endokr inologie und 

For tpf lanzungsmediz in e.V.  (DGGEF)  

Deutsche Gesellschaf t  für  Ultraschal l  in der Mediz in e.V. (DEGUM)  

Deutsche Gesellschaf t  für  Hebammenwissenschaften (DGHWi)  

Deutsche Gesellschaf t  für  Kinder -  und Jugendmediz in (DGKJ)  

Deutscher Hebammenverband (DHV)  

Deutsche Gesellschaf t  für  Pränata l -  und Geburtsmediz in (DGPGM)  

Deutsche Gesellschaf t  für  Per inata le Mediz in (DGPM)  

European Foundat ion for the Care of  the Newborn Infants  (EFCNI)  

Gesel lschaf t  für  Neonatologie und pädiatr ische Intens ivmediz in (GNPI)  

Öster re ichische Gesel lschaft  für  Gynäkologie und Gebur tshi l fe  (OEGGG)  

Schweizer ische Gesellschaft  für  Gynäkologie und Gebur tshi l fe  (SGGG)  

Die Moderat ion der  Lei t l in ie wurde dankenswerterweise von Frau Dr. Monika Nothacker  

(AWMF-zert i f iz ier ter  Leit l in ienberater in/-moderator in)  übernommen.  
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Tabel le 3 Repräsentat iv i tä t der  Lei t l in iengruppe: Bete i l igung der  Patientenzie lgruppe  

AWMF/Nicht-AWMF-Fachgesel lschaft /  Organisation/Verein  

Bundesverband "Das f rühgeborene Kind"  

European Foundat ion for the Care of  the Newborn Infants  (EFCNI)  

 

Die Mandats träger innen der Pat ientenvert retungen waren bei der Lei t l in ieners te l lung 

e ingebunden und bei den Konsensuskonferenzen mit St immberecht igung vert reten.  
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Tabel le 4 bete i l ig te Leit l in ienautoren/ innen :  

Autor/ in  

Mandatsträger/ in  

DGGG-Arbeitsgemeinschaft  (AG)/  

AWMF/Nicht-AWMF-Fachgesel lschaft /  

Organisat ion/Verein  

Prof .  Dr.  Harald Abele  AGG Sekt ion Frühgeburt  

Prof .  Dr.  Franz Bahlmann  DEGUM 

Prof .  Dr.  Richard Berger  DGGG 

Dr.  Klaus Doubek  BVF 

Prof .  Dr.  Ursula Felderhoff -Müser  GNPI 

Prof .  Dr.  Herber t F luhr  AGIM 

PD Dr.  Dr . Yves Garnier  AGG Sekt ion Frühgeburt  

Prof .  Dr.  Susanne Gry lka  DGHWi 

Aurel ia Hayward  DHV 

Prof .  Dr.  Hanns Helmer  OEGGG 

Prof .  Dr.  Egbert  Her t ing  DGKJ 

Prof .  Dr.  Markus Hoopmann  ARGUS 

Prof .  Dr.  Irene Hös l i  SGGG 

Prof .  Dr.  Dr . h.c . Udo Hoyme  AGII  

Prof .  Dr.  Ruben Kuon DGGG 

Dr.  Wolf  Lüt je  DGPFG 

Si lke Mader  EFCNI 

Prof .  Dr.  Holger  Maul  DGPM 

Prof .  Dr.  Werner Mendl ing  AGII  

Barbara Mitschdörfer  Bundesverband "Das f rühgeborene Kind"  

PD Dr.  Dirk Olbertz  GNPI 

Andrea Ramsel l  DHV 

Prof .  Dr.  Werner Rath  DGPGM 

Prof .  Dr.  Claudia Rol l  DGPM 

PD Dr.  Dietmar Schlembach  
AGG Sekt ion Hyper tens ive Schwangerschaf ts -

erkrankungen und feta le Wachstumsrestr ikt ion  

Prof .  Dr.  Ekkehard Schleußner  DGPFG 

Prof .  Dr.  F lor ian Schütz  AGIM 
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Autor/ in  

Mandatsträger/ in  

DGGG-Arbeitsgemeinschaft  (AG)/  

AWMF/Nicht-AWMF-Fachgesel lschaft /  

Organisat ion/Verein  

Prof .  Dr.  Vanadin Seifer t -Klauss  DGGEF 

Prof .  Dr.  Danie l Surbek  SGGG 

 

Zusätz l ich waren a ls Autoren an der  Rev is ion der  Lei t l in ie Frau PD Dr.  Mir jam Kunze, 

Prof .  Dr.  Jannis Kyvernitak is und Prof.  Dr . Johannes Stuber t bete i l igt .  
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Leitlinienkommission der DGGG 

Abbi ldung 1:  Graf ische Dars tel lung der  Lei t l in ienkommiss ion  

 

ht tps :/ /www.dggg.de/ le it l in ien  
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Leit l inienprogramm-Beauftragte der DGGG 

Prof .  Dr.  med.  Matth ias W. Beckmann  

Univers itätsk l in ikum Erlangen  

Frauenk l in ik  

Univers itätss trasse 21 -23 
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Finanzierung 

Das DGGG Lei t l in ienprogramm unters tütz te f inanz ie l l  das Lei t l in ienprojekt mit  5.000 

Euro. Dazu gehörten Moderat ionskosten, L iteraturaufarbeitung und Kosten für d ie 

Nutzung e iner  Internetp latt form zur  Telekommunikat ion .  

 

Publikation 

Das derzei t ige Publ ika t ionsorgan ist  d ie Gebur tshi l fe  und Frauenhei lkunde  (GebFra)  

des Thieme Ver lags.  In d iesem wird nach Veröf fent l ichung der  Lei t l in ie angestrebt,  d ie 

Langversion (bei maximal 10-12 Seiten des Lei t l in ientexts)  oder d ie Kurzvers ion zu 

publ iz ieren.  Ein Supplement  im Frauenarz t  is t  mögl ich.  Die aktuel le Vers ion zum 

Download d ieser Lei t l in ie f inden Sie auf  der Websi te der  AWMF. 

ht tp:/ /www.awmf.org/ le it l in ien/detai l / l l /015 -025.html  

 

Zitierweise 

Die korrekte Z it ierweise d ieser  Langvers ion der  Lei t l in ie besteht aus fo lgender Syntax. 

Diese Syntax is t  bei  der  Benutzung im Rahmen von Publ ikat ionen bei  Fachjournalen zu 

beachten,  wenn in den Autorenhinweisen keine eigene Z it ierweise vorgegeben wird:  

 

Prevention and therapy of preterm labour .  Guidel ine of the DGGG, OEGGG and SGGG 

(S2k-Level,  AWMF Registry  No.015/025,  July 2022) . 

ht tp:/ /www.awmf.org/ le it l in ien/detai l / l l /015 -025.html  

 

Leitliniendokumente 

Dieses gesamte Leit l in iendokument wird a ls  Langvers ion bezeichnet .  Um den Umgang 

des Lei t l in ieninhal ts für  spez ie l le  Situat ionen (Praxisal l tag,  Vorträge)  oder n icht 

mediz inische Interessensgruppen (Pat ienten ,  Laien)  zu er le ichtern, wird  in  dieser 

Lei t l in ie d ie Erste l lung e iner  Kurzversion  und e iner  DIA-Version  angestrebt .   

Nach den Vorgaben des AWMF-Regelwerks (Vers ion 2.0)  is t  für  d ie Erste l lung d ieser  

Lei t l in ie e ine Interessenserklärung  und e in Interessenkonf l ik tmanagement ( themat isch 

bezogene Bewertung von Interessenkonf l ik ten in ger ing/moderat /hoch und Fest legen 

e ines Umgangs)  nöt ig.   

Des Weiteren wird für  d ie Erste l lung e iner  Leit l in ie ab S2 -Niveau (S2e/S2k/S3)  e in 

ausführ l icher  Leit l in ienreport  mit  ggf .  Ev idenztabel len (S2e/S3) eingefordert  und wird 

mit  der  Langvers ion publ iz ier t .  Dazu f inden Sie im separaten Kapi te l Publ ikat ion  mehr .   

http://www.awmf.org/leitlinien/detail/ll/015-025.html
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Die Zusammenfassung der  Interessenkonfl ik te  a l ler  Lei t l in ienautoren und den 

Lei t l in ienreport f inden Sie in  d iesem Dokument in  e inem separaten  Kapi tel  

In teressenkonf l ik te.  

 

Urheberrecht 

 

 

 

 

Der Inhalt  der Nutzungsrechte umfasst „das Recht der e igenen nicht  

auszugsweisen Verv ie lfä lt igung,  Verbreitung und Speicherung,  öf fent l icher 

Zugänglichmachung auch durch interakt ive Produkte oder Dienste das 

Vortragsrecht sowie das Recht zur Wiedergabe durch Bi ld und Tonträger  in  

gedruckter  und elektronischer  Form, sowie das Anbieten a ls  

Anwendungssof tware für mobi le Betr iebssysteme.“ .  Die Autoren können ihre 

Nutzungsrechte an Dr i t te  e inmal ig übertragen,  d ies  geschieht  entge gen §32 

des UrhG immer unentgel t l ich. Dabei  werden beispie lsweise der  

Arbei tsgemeinschaft  der Wissenschaft l ichen Mediz in ischen 

Fachgesellschaf ten (AWMF) einfache Nutzungsrechte zur  Veröf fent l ichung 

auf ihrer  Homepage über tragen. Des Weiteren is t  es  möglich  e in 

beschränktes einmal iges Nutzungsrecht zu übert ragen. Diese Dr i t ten 

(Ver lage etc .)  s ind berecht igt,  d ie Lei t l in ie z.B. in einer Fachzei tschr i f t  zu 

veröffent l ichen, a ls Buch herauszubr ingen oder auch in Form eines 

Computerprogramms (App)  für  Endnutzer zur Ver fügung zu ste l len 

(sogenanntes öffent l iches Zugänglichmachen) . Sie s ind jedoch n icht 

berecht igt ,  ihrersei ts wei tere Personennutzungsrechte e inzuräumen.  

Die Einräumung von Nutzungsrechten für  wissenschaft l iche -mediz in ische 

Lei t l in ien im Sinne der Autoren a ls Miturheber er fo lgt  im Sinne §8 des 

Urheberrechtsgesetzes (UrhG).  Urheber s ind natür l iche Personen dieses 

Werkes nach §2 des UrhG, a lso a l le  Autoren de r  Lei t l in ie ,  welche a ls  

Miturhebergemeinschaft  bezeichnet wird. Diese Gemeinschaft  räumt mit  

Ers te l lung ihres öffent l ich zugängl ichen Werkes der  mediz inischen 

Fachgesellschaf t ,  z.B.  der Deutschen Gesel lschaft  für  Gynäkologie  und 

Gebur tshi l fe  (DGGG),  nur  repräsentat iv  Nutzungs -  und/oder  

Verwertungsrechte e in. Die Urheber  nach  §2 des UrhG bleibt jedoch  immer 

d ie Miturhebergemeinschaft .  
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Genderhinweis 

Aus Gründen der besseren Lesbarkei t  wird auf d ie durchgehende Verwendung 

männl icher und weib l icher Sprachformen verz ichtet .  Sämt l iche männl iche 

Personenbezeichnungen gel ten für a l le  Geschlechter .  

 

Besonderer Hinweis 

Die Mediz in unter l iegt  e inem fortwährend en Entwicklungsprozess,  sodass a l le  Angaben, 

insbesondere zu d iagnost ischen und therapeut ischen Verfahren,  immer nur  dem 

Wissensstand zurzeit  der  Druck legung der Lei t l in ie entsprechen können. Hinsicht l ich 

der  angegebenen Empfehlungen zur  Therapie und der A uswahl sowie Dos ierung von 

Medikamenten wurde die größtmögl iche Sorgfal t  beachtet .  Gle ichwohl  werden d ie 

Benutzer  aufgefordert ,  d ie Beipackzet te l  und Fachinformat ionen der  Hers te l ler  zur 

Kontrol le heranzuziehen und im Zweife lsfa l l  e inen Spezia l is ten zu kon sult ieren. 

Fragl iche Unst immigkeiten sol len b it te im al lgemeinen Interesse der  Redakt ion 

mitgetei l t  werden.   

Der Benutzer selbst b le ibt verantwor t l ich für  jede d iagnost ische und therapeut ische 

Appl ikat ion, Medikat ion und Dos ierung.   
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Abkürzungen 

Tabel le 5 Verwendete Abkürzungen  

AFP alpha fetoprote in  

AUC area under  the curve  

AWMF 
Arbei tsgemeinschaft  der  wissenschaf t l ichen mediz in ischen 

Fachgesellschaf ten  

CI   Konf idenz interval l  

COX cyclooxygenase 

CPAP cont inuous pos i t ive a irway pressure  

CRP C-reakt ives Prote in  

CTG Kardiotokographie  

fFN  Fibronekt in  

FIRS feta l  in f lammatory response syndrom  

GBS Streptokokken der  sero logischen Gruppe B 

IGFBP-1 insul in- l ike growth fac tor -binding prote in-1 

IL-6 Inter leuk in-6 

NEC  Nekrot is ierende Enterokol i t is  

NICU  Neonatal  Intens iv Care Uni t  

NNH number needed to harm 

NNT number needed to treat  

OR Odds Rat io  

17-OHPC 17 α-hydroxyprogesterone caproate  

PAMG-1 p lacenta a lpha microgobul in -1 

phIGFBP-1 phosphory lated insul in - l ike growth factor -b inding prote in-1 
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AFP alpha fetoprote in  

PIVH Per i- / intraventr iku läre Hirnblutung  

PPROM  Früher  vorzei t iger  Blasensprung  

PVL Per iventr iku läre Leukomalaz ie  

RDS respiratory  dis tress syndrom 

RR Relat ives Ris iko  

SARS-CoV-2 Severe acute respiratory syndrome coronav irus type 2  

SSW Schwangerschaftswoche  

TMMV  Tota ler Mut termundsverschluß  

TNF-  Tumornekrosefaktor a lpha  

Tr ip le I   intrauter ine inf lammat ion or infect ion or both  

Z.n.  Zustand nach 
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III. Leitlinienverwendung 

Begründung für die Auswahl des Leitlinienthemas 

Die Frühgebur t  is t  e in Krankheitsbi ld  von hoher  k l in ischer Relevanz. Sie trägt  

wesent l ich zur per inata len Morbid ität und Morta l i tät  bei.  Die psychomotor ische 

Entwick lung frühgeborener  Kinder  ble ibt  s ignif ikant  hinter  der  re i fgeborener zurück.  Die 

Frühgeburt is t  e iner der Hauptr is ikofaktoren für disabi l i ty-adjusted l i fe years (ver lorene 

Jahre aufgrund von Krankheit ,  Behinderung oder  frühem Tod) .  Deutschland weist  im 

internat ionalen Vergle ich e ine überdurchschnit t l ich hohe Frühgebur tenrate auf.  

 

Fragestellung und Ziele  

Ziel der Lei t l in ie is t  e ine opt imier te Betreuung von Pat ient innen mit drohender 

Frühgeburt  im ambulanten wie im stat ionären Versorgungssektor ,  um eine Senkung der  

Frühgeburtenrate zu erreichen.  Bei  n icht  mehr  aufzuhaltender  Frühgeburt  wird e ine 

Redukt ion der  per inata len  bzw. neonatalen Morbid ität und Morta l i tä t  angestrebt .  

Hierdurch sol l  auch d ie psychomotor ische und kogni t ive Entwick lung frühgeborener  

Kinder verbesser t werden.  

 

Versorgungsbereich 

 Stat ionärer  Versorgungssektor  

 Ambulanter Versorgungssektor  

 

Patientinnenzielgruppe 

Die Lei t l in ie r ichtet s ich an schwangere Frauen mit e inem Risiko für  e ine Frühgeburt  

oder  drohender Frühgebur t.   
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Anwenderzielgruppe / Adressaten 

Diese Lei t l in ie r ichtet s ich an fo lgende Personenkreise:  

 Gynäkolog innen/Gynäkologe in der Nieder lassung  

 Gynäkologinnen/Gynäkologe mit  Kl in ikanste l lung  

 Kinderärzt innen/Kinderärzten mit  Kl in ikanste l lung  

 Hebammen in der  Nieder lassung  

 Hebammen mit  Kl in ikanste l lung  

 

Weitere Adressaten s ind:  

 In teressensver tretungen der  betroffenen Frauen und Kinder  

 Pf legekräfte (Geburtshi l fe/Wochenbett ,  Kinder intens ivs tat ion)  

 Mediz inisch-wissenschaf t l iche Fachgesel lschaf ten und Berufsverbände  

 Qual i tä tss icherungseinr ichtungen (z.B. IQTIG)  

 Gesundhei tspol i t ische Einr ichtungen und Entscheidungsträger auf  

Bundes- und Landesebene 

 Kostenträger  
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Verabschiedung und Gültigkeitsdauer  

Die Gült igkei t  d ieser  Lei t l in ie wurde durch die Vorstände/Verantwor t l ichen der  

betei l igten Fachgesel lschaften/Arbei tsgemeinschaften/Organisat ionen/Vereine, sowie 

durch den Vors tand der DGGG und der  DGGG-Leit l in ienkommiss ion sowie der  SGGG 

und OEGGG im September 2022 bestät igt  und damit in seinem gesamten Inhal t  

genehmigt .  Diese Lei t l in ie bes i tzt  e ine Gül t igkeitsdauer  von 01.10.2022 b is  30.09.2025.  

Diese Dauer is t  aufgrund der  inhalt l ichen Zusammenhänge geschätzt.   
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Überarbeitung und Aktualisierung 

Bei dr ingendem Bedarf kann e ine Lei t l in ie früher  aktual is ier t  werden,  bei  weiterhin 

aktuel lem Wissenstand kann ebenso d ie Dauer  auf  maximal 5 Jahre ver länger t werden.  

Die Leit l in ienkommiss ion der  DGGG, SGGG und OEGGG hat d azu e in übersicht l iches 

Flow-Char t entwickelt ,  welches zunächst  für  jede gemeinsame Leit l in ie d ieser 

Fachgesellschaf ten g i l t :  

 

 

 

Ansprechpar tner  für  diese Prozesse sind d ie federführende n Autoren der 

Lei t l in iengruppe in enger  Zusammenarbeit  innerhalb der  festgelegten Gült igkei tsdauer 

oder  nach Ablauf  der  Gült igkei t  d ie Lei t l in ienkommiss ion der DGGG.  

  

Geringe Dringlichkeit  (hoher Aufwand)                                              Hohe Dringlichkeit   (geringer Aufwand)    

 

Feststellung eines Überarbeitungs- oder Ergänzungsbedarf 

Vorgezogenes oder reguläres Update der 

gesamten Leitlinie oder einzelner Kapitel                            

(Entsprechend der Gültigkeit der aktuellen 

Leitlinienversion maximal von 5 Jahren) 

1. Entwurf eines Änderungsvorschlages durch die 

verantwortliche Arbeitsgruppe der letzten 

Leitlinienversion. 

2. Umlauf des Änderungsvorschlages an alle beteiligten 

Autoren und Gesellschaften 

3. Abstimmung und Genehmigung des finalen 

Änderungsvorschlages  

4. Erstellung einer überarbeiteten Version im Teilbereich 

der Leitlinie und ggf. des Leitlinienreports. 

5. Übermittlung der überarbeiteten Version im Teilbereich 

durch den Leitlinienkoordinator über das 

Leitliniensekretariat der DGGG, OEGGG und SGGG an 

die AWMF. 

1. Anmeldung durch den 

Leitlinienkoordinator über das 

Leitliniensekretariat der DGGG, OEGGG 

und SGGG an die AWMF. 

2. Komplette oder partielle Überarbeitung 

der Leitlinie entsprechend dem 

Methodischen Standards der AWMF zur 

Erstellung einer Leitlinie (siehe AWMF 

Regelwerk). 

 

Zeit bis zur Aktualisierung: ca. 1-2 Jahre Zeit bis zur Aktualisierung: ca. 1 bis 6 Monate 

Amendment vor Ablauf der Leitlinie einzelner Kapitel 

(ohne AWMF-Anmeldung) 
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Leitlinienimplementierung 

Lei t l in ien s ind a ls „Handlungs-  und Entscheidungskorr idore“ zu verstehen, von denen 

in begründeten Fäl len abgewichen werden kann oder sogar muss.  Die Anwendbarkei t  

e iner Lei t l in ie oder e inzelne r Empfehlungsgraduierungen muss in der indiv iduel len 

Situat ion vom Arzt geprüft  werden im Hinbl ick auf d ie Indikat ionsste l lung,  Beratung,  

Präferenzermit t lung und d ie Bete i l igung der  Pat ient in an der  Therapie -Entscheidung im 

Zusammenhang mit den verfügbaren Ressourcen.  

Eine Publ ikat ion der Lei t l in ie erfo lgt im Fachj ournal der DGGG ( „Gebur tsh i l fe und 

Frauenhei lkunde “ ) .  Die Lei t l in ie wird ebenfa l ls  auf der Homepage der  AWMF, der  

Homepage der  DGGG als  feder führende Fachgesellschaf t ,  sowie ggf .  auch auf den 

Homepages anderer,  an der  Erste l lung der  Lei t l in ie bete i l ig ter Fachgesellschaf ten, 

publ iz ier t .  Die verschiedenen Dokumentenversionen d ieser Leit l in ien d ienen dem Kl in ik -

nahen Einsatz,  welchen Sie im Kapi tel  Lei t l in iendokumente f inden.  

 

Sondervotum OEGGG  

Zu 6.9.1 Entbindungsmodus in Abhängigkeit  von der Kindslage  

Die Österre ichische Gesel lschaft  für  Gynäkologie und Gebur tshi l fe (OEGGG) ist  der 

Ansicht,  dass es für  d ie Empfehlung, aufgrund eines vermeint l ich ger ingeren 

per inata len Hirnblutungsr is ikos a ls  Entb indungsmodus e ine Sect io caesarea zu 

präfer ieren,  keine k l in ische und wissenschaft l iche  Grundlage g ibt und der 

Entb indungsmodus im Bereich der  frühen Frühgebur t l ichkeit  (SSW 22+0 bis 24+6)  der 

indiv iduel len maternalen und feta len k l in ischen Situat ion angepasst werden muss .  Die 

OEGGG empf iehl t  im Bereich der frühen Frühgeburt l ichkei t  bei Ein l ingen in Schädel lage 

e in indiv iduel les Entb indungsmanagement,  das  d ie maternale und fetale k l inische 

Situat ion berücks icht igt  und auch e ine Vaginalgebur t  a ls  Geburtsmodus in den 

kl in ischen Entscheidungsprozess e inschl ießt  [4 ] .  
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Sondervotum SGGG  

Zu 6.6.  Appl ikat ion antenataler Steroide  

In  Bezug auf  d ieses Kapite l  wird auf  den SGGG Expertenbr ie f  Nr.  56 

Glucocor t ico idtherapie zur antenata len Lungenrei fung bei drohender Frühgebur t:  

Indikat ionen und Dos ierung verwiesen.  Begründung :  Die ev idenz-bas ierten 

Empfehlungen in der  Schweiz d if fer ieren le icht  zu d ieser  LL,  insbesondere hins icht l ich 

Gabe von antenatalen Glucocor t ico iden 34+0 bis  36+0 SS W [5] .  

 

zu 1.  Definit ion und Epidemiologie (und diverse andere Kapitel:  6.9.1. ,  6 .9.6. , 

6.9.7.,  8 .8.,  8 .9.)  

In  Bezug auf d ie Betreuung an der  Grenze der Lebensfähigkeit  wird auf d ie gemeinsam 

mit den Neonatologen erarbeitete Empfehlung der  Schweiz  verwiesen.  Begründung :  Die 

Empfehlungen in der Schweiz diverg ieren in mehreren Aspekten von den Empfehlungen 

in Deutschland.  Sie ist  ak tuel l  in Überarbei tung  [6].   

 

zu 6.2.  Tokolyse  

In  Bezug auf tokolyt ische Medikamente s ind in der Schweiz Beta -Mimet ika zur Tokolyse 

zugelassen und a ls  Tokoly t ikum 1.  Wahl  e insetzbar ,  s iehe auch den SGGG 

Exper tenbr ief Nr. 41 Tokolyse bei vorzeit iger Wehentät igkei t .  Begründung :  Die 

Empfehlungen und d ie Prax is in der Schweiz d iverg ieren  von denjenigen in Deutschland  

[7] .  

 

zu 3.2.3 Indikat ion zur Zervixlängenmessung  

In Einze l fä l len kann e ine Untersuchung auch bei asymp tomat ischen Frauen 

durchgeführ t werden.  Dies ist  im Abschni t t  wei ter  unten «Asymptomat ische 

Pat ient innen» wie folgt:   «Die vaginalsonographische Messung der Zerv ix länge kann 

bei  asymptomat ischen Schwangeren ohne  Ris ikofaktoren für  e ine spontane Frühgeburt  

er fo lgen.» Begründung :  Betonung dieses Umstandes ist  für  d ie Schweiz  wicht ig ,  da h ier 

v ielerorts  d ie vaginalsonographische Messung im Rahmen des Zweit tr imester -

Screenings prakt iz ier t  wird.  

 

zu 8.8 Kl inisches Management bei  < 22 SSW 

Bei schlechter Prognose sol l te  d ie Opt ion e ines Schwangerschaf tsabbruchs erwähnt 

werden. Begründung :  Die Option des Schwangerschaftsabbruchs mit te ls 

Gebur tsein lei tung bei  schwerer müt ter l icher körper l icher  oder  psychische r  Gefährdung 

wird in  der  LL n icht  erwähnt ,  obwohl  s ie k l in isch von Bedeutung ist .  
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Amendment zur Version 5.1  

Zusätzliches Sondervotum der SGGG 

 

Das Sondervotum der OeGGG (S.  28)  wird auch durch d ie SGGG übernommen . 

 

Empfehlung 4.E12:  Eine prophy lakt isch e Cerclage kann angeboten werden bei Frauen 

mit  vorausgegangener Frühgebur t  <  34 SSW oder  mehreren vorausgegangenen 

Spätaborten.  Es gibt ke ine Evidenz zur Empfehlung e iner  Cerc lage bei 

vorausgegangener  Frühgeburt nach 34 SSW.  

Es er folgte e ine redakt ionel le  Präz is ierung des Zeitpunktes der  vorausgegangenen 

Frühgeburt und der  Ev idenz für d ie Maßnahme.   

 

Empfehlung 8.E63:  Glucocort ico ide sol l ten in 22 SSW nicht gegeben werden.  In 

spez ie l len Fäl len können s ie in  23 SSW gegeben werde n,  wenn eine Frühgeburt  in den 

nächsten 7 Tagen droht  und nach Besprechung mit  der  Pat ient in durch 

Gebur tshelfer : innen und Neonatolog: innen .  

Sondervotum der  SGGG aufgrund abweichender  Einschätzung der Grenze der 

Lebensfähigkei t  in der  Schweiz .    
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IV. Methodik 

Grundlagen 

Die Methodik zur Ers te l lung d ieser Leit l in ie wird durch d ie Vergabe der 

Stufenk lass i f ikat ion vorgegeben. Das AWMF-Regelwerk (Vers ion 2.0) g ibt 

entsprechende Regelungen vor.  Es wird zwischen der  n iedr igsten Stufe (S1),  der 

mit t leren Stufe (S2) und der höchs ten Stufe (S3) unterschieden. Die n iedr igste Klasse 

def in ier t  s ich durch e ine Zusammenstel lung von Handlungsempfehlungen,  ers tel l t  durch 

e ine n icht repräsentat ive Exper tengruppe. Im Jahr  2004 wurde d ie Stufe S2 in d ie 

systemat ische Evidenzrecherche-bas ierte (S2e)  oder s truk ture l le Konsens -bas ierte 

Unters tufe (S2k)  gegl ieder t.  In der höchsten Stufe S3 verein igen s ich beide Verfahren.  

Diese Lei t l in ie entspr icht  der  Stufe:  S2k  

 

Quel le:  Arbei tsgemeinschaft  der  Wissenschaft l ichen Mediz in ischen 

Fachgesellschaf ten (AWMF)-Ständige Kommiss ion Leit l in ien.  AWMF-Regelwerk  

„Lei t l in ien“ .  2. Auf lage 19.11.2020 .  

ht tp:/ /www.awmf.org/ le it l in ien/awmf -regelwerk.html  

 

 

  

http://www.awmf.org/leitlinien/awmf-regelwerk.html
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Evidenzgrundlage 

Für  diese Leit l in ie der  Klass i f ikat ion S2k s ind keine systemat ischen L iteraturrecherchen 

h inter legt  und es wurde keine Ev idenzbewertung  anhand eines vorgegebenen Systems 

durchgeführ t.  Die Leit l in ienautoren haben die aktuel len themat isch relevanten 

Pr imärs tudien und systemat ischen  Übersichtsarbei ten/Metaanalysen anhand von 

e igenen Recherchen beigesteuer t und diese in den Hintergrundtexten  mit  Dar legung 

ihrer  Stärken und Schwächen besprochen.  Besondere Berücks icht igung fanden d abei  

fo lgende Lei t l in ien:  „NICE Guidel ine -  Preterm labour  and b ir th 2015 ”  und Update 2019,  

“ACOG Pract ice Bul let in No.  171 :  Management of  Preterm Labour ” ,  “ACOG Pract ice 

Bul let in No. 188: Prelabor Rupture of Membranes ” ,  “ACOG Pract ice Bul let in No.  234: 

Predic t ion and Prevent ion of Spontaneous Pre term Bir th” ,  “Preterm Labor  and Bir th 

Management –  Recommendat ions from the European Assoc iat ion of  Per inata l 

Medic ine” .  Aufgrund der beschr iebenen Vorgehensweise wird bei S2k Lei t l in ien auf d ie 

Angaben von Ev idenz-  und Empfehlungsgraden verzichtet.  

 

Empfehlungsgraduierung 

Während mit der Dar legung der Quali tät der Ev idenz (Ev idenzstärke) d ie Belastbarkeit  

der  publ iz ier ten Daten und damit  das Ausmaß an Sicherheit  /  Uns icherheit  des Wissens 

ausgedrückt wird, is t  d ie Dar legung der  Empfehlungsgrade Ausdruck de s Ergebnisses 

der  Abwägung erwünschter  /  und unerwünschter  Konsequenzen alternat iver 

Vorgehensweisen.  

Die Verbindl ichkei t  def inier t  d ie mediz in ische Notwendigkei t  e iner  Leit l in ienempfehlung 

ihrem Inhalt  zu fo lgen, wenn die Empfehlung dem aktuel len Stand der  Wissenschaft  

entspr icht.  In n ichtzutref fenden Fäl len  darf  bzw. sol l  von der Empfehlung  d ieser  Lei t l in ie 

abgewichen werden.  Eine jur ist ische Verbindl ichkei t  is t  durch den Herausgeber  n icht 

def in ierbar , wei l  d ieser keine Gesetze, Richt l inien oder Satzungen ( im Sinne des 

Satzungsrechtes)  beschl ießen darf .  Dieses Vorgehen wird vom obers ten deutschen 

Ger icht bestät igt  (Bundesger ichtsurte i l  VI  ZR 382/12).   

Die Ev idenzgraduierung und Empfehlungsgraduierung  e iner Leit l in ie auf  S2k-Niveau ist  

n icht vorgesehen. Es werden d ie e inzelnen Empfehlungen nur sprachl ich –  n icht 

symbol isch –  unterschieden.  Die Wahl der  Semant ik  wurde durch d ie 

Lei t l in ienkommiss ion der  DGGG, OEGGG und SGGG mit  dem Hintergrund festgelegt ,  

dass es sowohl  im Deutschen a ls auch im Engl ischen keine eindeutige bzw. 

zwei fe ls fre ie Semant ik  für  e ine Verbindl ichkeit  geben kann. D ie gewählte Formul ierung 

des Empfehlungsgrades sol l te im Hintergrundtext  er läuter t  werden.   
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Tabel le 6 Graduierung von Empfehlungen (deutschsprachig)  

Beschreibung der Verbindl ichkeit  Ausdruck 

Starke Empfehlung mit  hoher  Verbindl ichkei t  Sol l  /  Sol l  n icht  

Einfache Empfehlung mit  mi t t lerer 

Verbindl ichkeit  
Sol l te  /  Sol l te  nicht  

Offene Empfehlung mit ger inger  Verbindl ichkeit  Kann /  Kann nicht  

 

Tabel le 7 Graduierung von Empfehlungen  

(engl ischsprachig  nach Lomotan et  a l.  Qual Saf  Heal th Care.2010)  

Descript ion of binding character  Expression 

Strong recommendat ion with h ighly b inding 

character  
must /  must  not  

Regular  recommendat ion wi th moderately  

b inding character  
should /  should not  

Open recommendat ion with l imited b inding 

character  
may /  may not  

 

Statements 

Sol l ten fachl iche Aussagen nicht a ls  Handlungsempfehlungen, sondern a ls e infache 

Dar legung Bestandte i l  d ieser Lei t l in ie sein, werden d iese a ls „Statements “  bezeichnet.  

Bei  diesen Statements  is t  d ie Angabe von Ev idenz graden nicht  mögl ich.  
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Konsensusfindung –und Konsensusstärke 

Im Rahmen einer s truk ture l len Konsensusf indung (S2k/S3 -Niveau) s t immen die 

berecht igten Tei lnehmer der  Sitzung d ie ausformul ier ten Statements und Empfehlungen 

ab. Hierbei kann es zu s igni f ikanten Änderungen von Formul ierungen etc . k ommen. 

Abschl ießend wird abhängig von der  Anzahl der  Tei lnehmer e ine Stärke des Konsensus 

ermitte lt .  

Tabel le 8 Einte i lung zur Zust immung der  Konsensusbi ldung  

Symbolik  Konsensusstärke Prozentuale Übereinstimmung  

+++ Starker Konsens  Zust immung von > 95% der  Tei lnehmer  

++ Konsens Zust immung von > 75-95% der Tei lnehmer  

+ Mehrhei t l iche Zust immung  Zust immung von >  50-75% der Tei lnehmer  

-  
Keine mehrhei t l iche 

Zust immung 
Zust immung von <  50% der  Tei lnehmer  

 

Die durch d ie Steuergruppe überarbei teten Empfehlungen und Statements wurden den 

Mitg l iedern der Leit l in ienkommiss ion im Vorfe ld zur  Online -Abst immung zugele i tet.  

Empfehlungen und Statements ,  die eine Zust immung von 95 % oder  mehr  erhalten 

hatten, gal ten a ls  angenommen. Al le  anderen wurden mit te ls s truk tur ier ter 

Konsensf indung in der Konsensuskonferenz am 17.5.2022  erneut behandelt .  Die 

neutra le Moderat ion hatte ab 9:00 Uhr  d ie AWMF-Leit l in ienberater in ,  Dr.  Monika 

Nothacker,  MPH, inne, ab 15:00 Uhr  aus organisator ischen Gründen  der 

Lei t l in ienkoordinator  Prof .  Dr . Richard Berger, der  während der  Zei t  se iner  Moderat ion 

in d ieser Sitzung sein St immrecht  nicht  wahrnahm.  Das Vorgehen fand mit  Zust immung 

der  Lei t l in iengruppe s tat t .  

 

Der  Ablauf  gesta l tete s ich –  in  Anlehnung an das Vorgehen beim Nominalen 

Gruppenprozess -  jeweils  pro Empfehlung wie fo lgt :  

•  Präsentat ion der  zu konsent ierenden Aussagen /  Empfehlungen durch den 

Kapi te lverantwor t l ichen  

•  Klärung inhalt l icher  Nachfragen  

•  Aufnahme von Ergänzungen oder  Änderu ngsvorschlägen, ggf.  Zusammenfassung 

von Kommentaren durch d ie Moderator in/den Moderator  

•  Vorabst immung über d ie Vorschläge  
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•  Bei  Nicht-Erre ichen e ines Konsensus:  Debat t ieren /  Diskuss ion der  

Diskuss ionspunkte  

•  Erneute Abst immung über  jede Empfehlung und Alter nat iven 

Es konnte für  al le Empfehlungen ein Konsens oder s tarker  Konsens erreicht werden .  

 

Expertenkonsens 

Wie der  Name berei ts ausdrückt,  s ind hier Konsensus -Entscheidungen spez ie l l  für  

Empfehlungen/Statements  ohne vor ige systemische L i teraturrecherche  (S2k)  oder 

aufgrund von fehlenden Ev idenzen (S2e/S3)  gemeint .  Der zu benutzende 

Exper tenkonsens (EK) is t  gle ichbedeutend mit  den Begr i f f l ichkeiten aus anderen 

Lei t l in ien wie „Good Cl in ical  Pract ice“  (GCP) oder  „k l in ischer  Konsensuspunkt“  (KKP). 

Die Empfehlungsstärke graduiert  s ich g le ichermaßen wie bereits  im Kapi te l  

Empfehlungsgraduierung beschr ieben ohne d ie Benutzung der aufgezeigten Symbol ik,  

sondern re in semant isch  ( „sol l“ /„so l l  nicht“  bzw. „sol l te“ /„sol l te  n icht“  oder „kann“/„kann 

n icht“ ) .       
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Leitlinienreport 

Im August 2021 meldete der Lei t l in ienkoordinator bei der  AWMF die Rev is ion der  S2k 

Lei t l in ie „Prävention und Therapie der Frühgebur t“  an. Gle ichzeit ig  wurde d ie Gül t igkeit  

der  bestehenden Vers ion bis  30.9.2022 ver länger t.  

Der  Koordinator lud a l le Fachgesellschaf ten, Arbei tsgemeinschaften und Verbände,  d ie 

in themat ischem Zusammenhang mit der Leit l in ie standen, zur Mitarbei t  ein und bat um 

die Entsendung von Vertretern bzw. Ste l lvertretern. Die Arbei tsgemeinschaft  Kinder - 

und Jugendgynäkologie e.V. (AGKJ)  und d ie Arbei tsgemeinschaft  für  Frauengesundheit  

in  der  Entwick lungszusammenarbeit  (FIDE)  wurden aufgrund fehlender ,  gemeinsamer 

themat ischer  Ausr ichtung nicht erneut  e ingeladen.  Federführende und in it i ierende 

Fachgesellschaf t  war  d ie Deutsche Gesel lschaft  für  Gynäkologie und Gebur tshi l fe .  

Aufgrund der  hohen Komplex ität  des Lei t l in ienthemas wurde d ie  Steuergruppe um drei 

Mitg l ieder  (Kunze,  Kyverni tak is  und Stubert)  erwei ter t  und setzte s ich wie fo lgt  

zusammen:  

 Prof .  Dr.  Harald Abele  (Tübingen)  

 Prof .  Dr.  Richard Berger (Neuwied)  

 PD. Dr . Dr.  Yves Garnier  (Osnabrück)  

 PD Dr.  Mir jam Kunze (Fre iburg)  

 Prof .  Dr.  Ruben Kuon (Heidelberg)  

 Prof .  Dr.  Jannis  Kyvernitak is (Hamburg)  

 Prof .  Dr.  Holger  Maul  (Hamburg)  

 Prof .  Dr.  Werner Rath (Aachen)  

 Prof .  Dr.  Johannes Stuber t (Rostock)  

 

Am 1.9.2021 ver tei l te der Koordinator d ie verschiedenen Themenblöcke in der 

Steuergruppe zur Überarbeitung.  Die Ver treter der  Steuergruppe arbeiteten d ie aktuel le 

L iteratur auf  dem neuesten Stand auf (s iehe Kapi te l  Ev idenzgrundlage)  und rev id ierten 

d ie jewei l igen Kapi te l  mi t  den entsprechenden Empfehlungen und Statements .  Ein 

besonderes Augenmerk wurde auf d ie Einarbeitung von prospek t iv  randomis ierten 

Studien gelegt,  d ie unmit te lbaren Einf luß auf den k l in ischen Al l tag haben.  Die jewei l ig  

rev id ierten Kapi tel  wurden vom Koordinator inhal t l ich geprüft  und redakt ionel l  

bearbei tet .  Die Empfehlungen und Statements  wurden innerhalb der  Steuergruppe in 

e iner Onl ine-Konferenz am 30.3.2022 sehr ausführ l ich d iskut ier t ,  modif iz ier t  und 

abgest immt. Grundsätzl ich wurden a l le Empfehlungen unter  Abwägung von Nutzen und 

Nebenwirkungen bzw. Ris iken formulier t .  
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Am 19.4.2022 erfo lgte im  Vorfe ld zur  Onl ine-Konsensuskonferenz e ine Onl ine-Umfrage 

unter a l len Mitgl iedergl iedern der  Lei t l in iengruppe zu den in der  Steuergruppe 

abst immten Empfehlungen und Statements.  Empfehlungen und Statements,  d ie eine 

Zust immung von 95 % oder  mehr erhal ten hatten, galten als  angenommen.  

Beim Onl ine-Konsensustref fen  am 17.5.2022 e in igte man s ich in Absprache mit  der  

AWMF, daß die dre i  zusätz l ichen  Mitgl ieder  der  Steuergruppe (Kunze,  Kyverni tak is  und 

Stubert)  s t immberecht igt se in sol l ten. Die Methodik der Konsensf indung ist  im Kapite l 

Konsensusf indung und Konsensusstärke beschr ieben. Die neutra le Moderat ion ab 9:00 

Uhr  hatte d ie AWMF-Leit l in ienberater in ,  Dr . Monika Nothacker,  MPH,  inne, ab 15:00 Uhr  

der  Leit l in ienkoordinator Prof.  Dr.  Richard Berger , der während der Zei t  se iner 

Moderat ion in d ieser Sitzung sein St immrecht  n icht  wahrnahm. 

Abhängig vom Abst immungsergebnis  wurden d ie Konsensusstärken entsprechend dem 

AWMF-Regelwerk ver fasst .  Der F l ießtext wurde wo notwendig überarbei tet  und das 

Manuskr ipt der Lei t l in ie nach e iner erneuten Onl ine-Diskuss ion innerhalb der 

Lei t l in iengruppe am 6.7.2022 f inal verabschiedet.  

Das fert iggeste l l te  Manuskr ipt  wurde an d ie Vertreter der bete i l igten 

Fachgesellschaf ten,  Arbei tsgemeinschaf ten und Verbände der  involv ier ten Disz ip l inen 

mit  der Bit te um Konsens b is zum 26.8.2022 versandt .  Der  Konsens wurde am 7.9.2022 

erte i l t .  

Im Dezember 2022 wurde nach Publ ikat ion der Lei t l in ie von der  SGGG ein Antrag auf 

Aufnahme zusätz l icher Änderungen ein gereicht .  Diese betrafen wenige Empfehlungen 

und e in ige Hintergrundtexte. Da s ich durch d ie Änderungen keine veränder ten Inhal te 

ergaben, sondern d ie bestehenden Inhal te nur präz is ier t  wurden und sich d ie SGGG in 

e inem Punkt einem berei ts bestehenden Sonde rvotum der OeGGG anschloss und in 

e inem anderen Punkt  e ine abweichende Nutzen -Schadenabwägung ein Sondervotum 

begründete, er fo lgte in Rücksprache  mit  Frau Dr. Nothacker  von der AWMF eine 

ger ingfügige redakt ionel le Überarbeitung mit Aufnahme der  Sondervoten . Ein 

Interessenkonf l ik tmanagement war  nicht er forder l ich.  Der Leit l in iengruppe wurde d ie 

geänder te Fassung vor  Einre ichen bei der  AWMF zur  zust immenden Kenntnisnahme 

übermit te l t .  Die Lei t l in ie l iegt nun a ls  Vers ion 5.1 vor .  

 

Darlegung von Interessen und Umgang mit 

Interessenkonflikten 

Al le Tei lnehmenden an der Lei t l in ienerste l lung  bzw. den  Konsensusprozessen wurden 

zur  Dek larat ion ihrer  Interessen aufgeforder t.  Diese wurden d ig i ta l  er fasst .  Als 

Grundlage d iente das „AWMF -Formular zur Erk lärung von Interessenkonf l ik ten im 

Rahmen von Leit l in ienvorhaben“  (Stand: 2018).  

In Anlehnung an d ie Vorgehensweise bei der  letz ten Fassung der Lei t l in ie wurden d ie 

Interessenkonf l ik te in ger ing/moderat  und hoch eingete i l t .  Die Bewertung 
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In teressenkonf l ik t  wurde nur  vergeben, wenn das Thema in der  Leit l in ie vorkam, d .h.  

empfehlungsrelevant  war .  

Als ger ing wurden einzelne Vortragstät igkei ten bewer tet ,  d ie von der Industr ie vergütet 

wurden,  a ls  moderat Berater -  oder Gutachter tät igkeit  für  die Industr ie und a ls hoch der  

Besi tz re levanter  Akt ien oder  Patente. Die Interessenskonf l ik te wurden von Herrn Prof.  

Berger  und Frau Dr. Nothacker  bewer tet (d iese bewerteten s ich gegenseit ig)  und in der 

Lei t l in iengruppe d iskut ier t .  Es bestanden in 1 6 Fäl len keine Interessenkonf l ik te,  in  6 

ger inge (von der Industr ie  oder  kommerziel len Anbietenden bezahlte Vor trags -

Schulungstät igkeit ) ,  in  10 moderate (von der Industr ie oder kommerziel len Anbietenden 

bezahlte Berater - /Gutachtertät igkei t /Mitarbeit  in e inem Wiss. Beirat ,  Feder führende 

Rol le bei  Ausbi ldungsveransta l tungen/ - ins t i tuten,  Dr i t tmit te l forschung)  und in e inem 

Fal l  ein hoher  Interessenskonf l ik t  ( Patent/L izenz/relevante Akt ien) .  Diesen wurde wie 

fo lgt begegnet:  bei ger ingem Interessenskonf l ik t  Ausschluss von Lei tungsfunkt ionen, 

bei  moderatem Interessenskonf l ik t  Enthal tung bei  der  Abst immung und bei  hohem 

Interessenskonf l ik t  ebenfal ls  keine Abst immung, aufgrund von Schutzfaktoren bei der 

Diskuss ion aber zugelassen (war bei der Konsensuskonferenz n icht  anwesend) .  

Im Folgenden s ind d ie Interessenerk lärungen als  tabel lar ische Zusammenfassung 

dargeste l l t :  
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Tabel le 9 Zusammenfassung zur  Erk lärung von Interessen und Umgang mit  Interessenkonf l ik ten  

 

 Tätigkeit als 

Berater*in 

und/oder 

Gutachter*in 

Mitarbeit in einem 

Wissenschaftlichen 

Beirat (advisory 

board)
 

 

Bezahlte 

Vortrags-/oder 

Schulungs-

tätigkeit  

Bezahlte 

Autor*innen-

/oder 

Coautor*inn

enschaft 

Forschungs-

vorhaben/ 

Durchführung 

klinischer Studien  

Eigentümer*innen- 

interessen (Patent, 

Urheber*innen- 

recht, 

Aktienbesitz)
 

 

Indirekte Interessen
 

 

Von COI betroffene Themen 

der Leitlinie
1

, 

Einstufung bzgl. der 

Relevanz, 

Konsequenz 

Prof. Dr. 

Abele, Harald 

Nein Nein Intensivkurs 

Pränatal- und 

Geburtsmedizi

n, Grundkurs 

Dopplersonogr

aphie 

Tübingen, 

Abschlusskurs 

Dopplersonogr

aphie 

Tübingen, 

Aufbaukurs 

Dopplersonogr

aphie 

Tübingen, 

Kreißsaal 

intensiv 

Hamburg, 

Intensivkurs 

Pränatal- und 

Geburtsmedizi

n Achen, CTG-

Refresher, 

Grundkurs 

Dopplersonogr

aphie 

Tübingen, 

Abschlusskurs 

Dopplersonogr

aphie, 

Nein Nein Nein Nein keine 
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 Tätigkeit als 

Berater*in 

und/oder 

Gutachter*in 

Mitarbeit in einem 

Wissenschaftlichen 

Beirat (advisory 

board)
 

 

Bezahlte 

Vortrags-/oder 

Schulungs-

tätigkeit  

Bezahlte 

Autor*innen-

/oder 

Coautor*inn

enschaft 

Forschungs-

vorhaben/ 

Durchführung 

klinischer Studien  

Eigentümer*innen- 

interessen (Patent, 

Urheber*innen- 

recht, 

Aktienbesitz)
 

 

Indirekte Interessen
 

 

Von COI betroffene Themen 

der Leitlinie
1

, 

Einstufung bzgl. der 

Relevanz, 

Konsequenz 

Aufbaukurs 

Dopplersonogr

aphie 

tübingen, 

Grundkurs 

Dopplersonogr

aphie 

Tübingen, 

Intensivkurs 

Pränatal- und 

Geburtsmedizi

n Aachen, 

Abschlusskurs 

Dopplersonogr

aphie, 

Aufbaukurs 

Dopplersonogr

aphie, 

Kongress 

Geburtshilfe 

Sanft und 

Sicher 

Neuwied, 

Geburtshilfe 

mal anders 

Hannover, 

Grundkurs 

Dopplersonogr

aphie 

Tübingen, 

Intensivkurs 

Pränatal- und 

Geburtsmedizi

n Aachen 

Prof. Dr. Nein LL-Frühgeburt Nein Nein Nein Nein Mitglied: ARGUS (Vorsitz), keine Angaben einer 
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 Tätigkeit als 

Berater*in 

und/oder 

Gutachter*in 

Mitarbeit in einem 

Wissenschaftlichen 

Beirat (advisory 

board)
 

 

Bezahlte 

Vortrags-/oder 

Schulungs-

tätigkeit  

Bezahlte 

Autor*innen-

/oder 

Coautor*inn

enschaft 

Forschungs-

vorhaben/ 

Durchführung 

klinischer Studien  

Eigentümer*innen- 

interessen (Patent, 

Urheber*innen- 

recht, 

Aktienbesitz)
 

 

Indirekte Interessen
 

 

Von COI betroffene Themen 

der Leitlinie
1

, 

Einstufung bzgl. der 

Relevanz, 

Konsequenz 

Bahlmann, 

Franz 

DEGUM, DGGG, BVF, 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

sonographische 

Pränataldiagnostik, Mehrlinge, 

IUGR Frühgeburt, intrauterine 

Therapie, Wissenschaftliche 

Tätigkeit: Geburtshilfe, 

Risikoschwangerschaften, 

Frühgeburt, fetale 

Dopplersongoraphie, IUGR, 

Mehrlinge, intrauterine Therapie, 

Beteiligung an Fort-/Ausbildung: 

keine, Persönliche Beziehung: 

keine 

finanziellen Zuwendung für 

Vorträge/Beratertätigkeit  

keine 

Prof. Dr. 

Berger, 

Richard 

Gutachter für 

verschiedene 

wissenschaftlic

he 

Zeitschriften 

keine Vortragstätigk

eit auf 

Kongressen 

Nein keine keine Mitglied: DGGG/ AGG   

DGPM, Wissenschaftliche 

Tätigkeit: Frühgeburt, 

Wissenschaftliche Tätigkeit: Leiter 

Perinatalzentrum Level I, 

Beteiligung an Fort-/Ausbildung: 

Mitorganisation der 

Jahreskongresse der AGG, 

Persönliche Beziehung: keine 

Honorierte Vorträge aber 

keine Bezahlung durch 

Industrie, keine 

Dr. Doubek, 

Klaus 

Nein Nein Nein Nein Nein Nein Mitglied: Berufsverband der 

Frauenärzte e.V. (BVF)  

Vorstandsmitglied  

  

Mitglied der DGGG  

Mitglied Vertreterversammlung 

Kassenärztlichen Vereinigung 

Hessen  

  

Mitglied Delegiertenversammlung 

Landesärztekammer Hessen  

keine 
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 Tätigkeit als 

Berater*in 

und/oder 

Gutachter*in 

Mitarbeit in einem 

Wissenschaftlichen 

Beirat (advisory 

board)
 

 

Bezahlte 

Vortrags-/oder 

Schulungs-

tätigkeit  

Bezahlte 

Autor*innen-

/oder 

Coautor*inn

enschaft 

Forschungs-

vorhaben/ 

Durchführung 

klinischer Studien  

Eigentümer*innen- 

interessen (Patent, 

Urheber*innen- 

recht, 

Aktienbesitz)
 

 

Indirekte Interessen
 

 

Von COI betroffene Themen 

der Leitlinie
1

, 

Einstufung bzgl. der 

Relevanz, 

Konsequenz 

, Wissenschaftliche Tätigkeit: 

keine, Niederlassung in eigener 

Facharztpraxis 

Prof. Dr. 

Felderhoff-

Müser, Ursula 

Fa. Chiesi Fa. Medela Fa. Chiesi, Fa. 

Chiesi 

Nein Nein Nein Mitglied: Mitglied GNPI, 

Präsidentin von 2017 bis 2021,   

Mitglied der DGKJ, seit 2020 

Vorstandsmitglied DGKJ  

Mitglied der ESPR (European 

Society of Pediatric Research), 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

neonatale Hirnschädigung, 

experimentelle 

Grundlagenforschung, klinische 

Forschung zur Entwicklung von 

Biomarkern, Wissenschaftliche 

Tätigkeit: Neonatologie, 

Neuropädiatrie (Entwicklung 

kleiner Frühgeborener, 

Entwicklung nach 

Hirnschädigung) 

Surfactanttherapie  

(moderat), Stimmenthaltung 

 

Milchpumpen Medela  

(gering), Limitierung von 

Leitungsfunktion 

Prof. Dr. Fluhr, 

Herbert 

Nein Nein Nein Nein Nein Nein Nein keine 

PD Dr. Dr. 

Garnier, Yves 

Nein Nein Besins 

Healthcare 

Germany 

GmbH, 

Mariendorfer 

Damm 3, 

12099 Berlin  

 

Nein Nein Nein Nein Besins Healthcare - 

Progesteron zur 

Frühgeburtsprävention  

(gering), Limitierung von 

Leitungsfunktion 

Prof. Dr. 

Grylka, 

Susanne 

Nein Nein Universitätskli

nik Wien, 

Deutsche 

Nein Schweizerischer 

Hebammenverband, 

Leading House ZHAW, 

Nein Mitglied: Deutsche Gesellschaft 

für Hebammenwissenschaft, 

Mitglied: Schweizerischer 

keine 
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 Tätigkeit als 

Berater*in 

und/oder 

Gutachter*in 

Mitarbeit in einem 

Wissenschaftlichen 

Beirat (advisory 

board)
 

 

Bezahlte 

Vortrags-/oder 

Schulungs-

tätigkeit  

Bezahlte 

Autor*innen-

/oder 

Coautor*inn

enschaft 

Forschungs-

vorhaben/ 

Durchführung 

klinischer Studien  

Eigentümer*innen- 

interessen (Patent, 

Urheber*innen- 

recht, 

Aktienbesitz)
 

 

Indirekte Interessen
 

 

Von COI betroffene Themen 

der Leitlinie
1

, 

Einstufung bzgl. der 

Relevanz, 

Konsequenz 

Gesellschaft 

für Perinatale 

Medizin, 

Schweizerisch

er 

Hebammenver

band, 

Berufsverband 

Schweizer 

Stillberaterinn

en, Klinik für 

Frauenheilkun

de  

Geburtshaus  

Marienhaus 

Klinikum 

Neuwied 

Verein Thurgauer 

Hebammen, 

Gesundheitsförderung 

Schweiz, Verein 

Familystart Zürich, 

Schweizerischer 

Nationalfonds 

Hebammenverband, Mitglied: 

Berufsverband Schweizer 

Stillberaterinnen, Mitglied: QMNC 

Research Alliance, Mitglied: AWMF 

Leitlinie Stilldauer und 

Interventionen zur Stillförderung, 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Geburtsbetreuung, vaginale 

Geburt nach Kaiserschnitt, 

Versorgungsgarantie Wochenbett, 

Wissenschaftliche Tätigkeit: Still- 

und Laktationsberatung, 

Beteiligung an Fort-/Ausbildung: 

ZHAW Zürcher Hochschule für 

Angewandte Wissenenschaften, 

MSc Hebammen 

Hayward, 

Aurelia 

Nein Nein Nein Nein Nein Nein Mitglied: Deutscher Hebammen 

Verband 

keine 

Prof. Dr. 

Helmer, Hanns 

Ferring 

Arzneimittel 

GmbH 

Nein Nein Nein Fa. Norgine Nein Mitglied: OEGGG, DGGG, ÖGfPPM, 

DGPGM, PREBIC, 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Publikationen zum Gebiet der 

Frühgeburt, Wissenschaftliche 

Tätigkeit: Alle klinischen Aspekte 

der Geburtsmedizin 

Gutachtertätigkeit: Tokolyse 

bei vorzeitiger 

Wehentätigkeit (Traktocile) 

(moderat), Stimmenthaltung 

Prof. Dr. 

Herting, 

Egbert 

Dräger Nein Dräger, Chiesi, 

Pfizer, Milupa, 

AbbVie 

Nein Chiesi Nein Mitglied: DGKJ, DGPM, GNPI, GPP, 

DGPI, DFG-Fachvertreter,  

Wissenschaftlicher Beirat BÄK 

irreversibler Hirnfunktionsausfall  

, Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Surfactanttherapie, neonatale 

Infektionen, Wissenschaftliche 

Surfactanttherapie, invasive 

Beatmung  (moderat), 

Stimmenthaltung 
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 Tätigkeit als 

Berater*in 

und/oder 

Gutachter*in 

Mitarbeit in einem 

Wissenschaftlichen 

Beirat (advisory 

board)
 

 

Bezahlte 

Vortrags-/oder 

Schulungs-

tätigkeit  

Bezahlte 

Autor*innen-

/oder 

Coautor*inn

enschaft 

Forschungs-

vorhaben/ 

Durchführung 

klinischer Studien  

Eigentümer*innen- 

interessen (Patent, 

Urheber*innen- 

recht, 

Aktienbesitz)
 

 

Indirekte Interessen
 

 

Von COI betroffene Themen 

der Leitlinie
1

, 

Einstufung bzgl. der 

Relevanz, 

Konsequenz 

Tätigkeit: Neonatologie, Pädiatr. 

Intensivmedizin, Infektiologie, 

allgemeine Pädiatrie, Beteiligung 

an Fort-/Ausbildung: Organisator 

von Kongressen und Symposien, 

Kongresspräsident von 

Jahrestagungen der Deutschen 

und der Norddeutschen 

Gesellschaft für Kinder- und 

Jugendmedizin (Unterstützung 

durch diverse Firmen) 

Prof. Dr. med. 

Hoopmann, 

Markus 

Nein Nein Weiterbildungs

institut für 

Medizinberufe  

Philips 

Healthcare  

GE Healthcare  

Roche 

Nein Nein Nein Mitglied: ARGUS  

DGGG  

DEGUM  

BVF, Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Pränataldiagnostik und 

gynäkologische Sonographie, 

Beteiligung an Fort-/Ausbildung: 

siehe oben 

keine 

Prof. Dr. Dr. 

h.c. Hoyme, 

Udo 

Lizenzinhaber Mitgliedschaft RKI 

ART, IQTIG 

"Wundinfektionen",   

AWMF AK   

"Krankenhaushygien

e" 

DGGG Nein Frühgeburtenvermeid

ungs-Aktion der 

Landesregierung 

Thüringen 

pH EcoCare 

Merete, Berlin  

s.o. 

Nein Ph-Messung in der 

Schwangerschaft 

(Lizenzgebühr) (hoch), 

Ausschluss von Beratung 

Prof. Dr. Hösli, 

Irene 

Nein Nein Nein Nein Nein Nein Mitglied: Mitglied SGGGG  

Mitglied 

Qualitätssicherungskommission 

SGGG  

Mitglied SAPP  

Mitgleid AFMM  

Ethikkommission 

Nordwestschweiz  

keine 
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 Tätigkeit als 

Berater*in 

und/oder 

Gutachter*in 

Mitarbeit in einem 

Wissenschaftlichen 

Beirat (advisory 

board)
 

 

Bezahlte 

Vortrags-/oder 

Schulungs-

tätigkeit  

Bezahlte 

Autor*innen-

/oder 

Coautor*inn

enschaft 

Forschungs-

vorhaben/ 

Durchführung 

klinischer Studien  

Eigentümer*innen- 

interessen (Patent, 

Urheber*innen- 

recht, 

Aktienbesitz)
 

 

Indirekte Interessen
 

 

Von COI betroffene Themen 

der Leitlinie
1

, 

Einstufung bzgl. der 

Relevanz, 

Konsequenz 

Nationale Ethikkommission, 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Biomarker Frühgeburt  

Gestationsdiabetes  

Patient blood management  

Einleitung, Wissenschaftliche 

Tätigkeit: Betreuung 

Perinatalzentrum als Chefärztin, 

Beteiligung an Fort-/Ausbildung: 

Simulationskurse geburtshilfliche 

Notfälle 

PD Dr. Kunze, 

Mirjam 

Nein Nein mehrere 

Vorträge bei 

unterschiedlic

hen 

Veranstaltung

en  

z.B. 2021   

8to8 goes 

9to5  

Intensivkurs 

Pränatal- und 

Geburtsmedizi

n   

DGPM- keine 

Vergütung 

Nein z.B. Mitarbeit CRONOS  

Zytokinbestimmung 

bei Patientinnen mit 

PPROM Milenia Biotec 

GmbH 

Nein Mitglied: DGGG  

DGPM  

AGG  

Degum, Wissenschaftliche 

Tätigkeit: Frühgeburt  

PPROM, Triple I, FIRS  

Infektionen in der 

Schwangerschaft, geburtshilfliche 

Infektiologie  

Cerclage, Pessar  

  

, Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Geburtshilfe  

Hochrisiko-Geburtshilfe  

Frühgeburt, Beteiligung an Fort-

/Ausbildung: Interne 

Fortbildungen  

Perinatalfortbildungen der Klinik  

, Persönliche Beziehung: nein 

Zytokinbestimmung bei 

vorzeitigem Blasensprung - 

keine Vergütung  (keine), 

keine 

Prof. Dr. Kuon, 

Ruben 

Besins 

Healthcare 

Germany 

GmbH 

- ESHRE, DGGG, 

SMG/SGRM, 

BFV, DVR, 

DGPGM, 

Publikatione

n in 

nationalen 

und 

DRKS00014965, 

Erleben von und 

Umgang mit 

wiederholten 

- Mitglied: DGGG, ESHRE, 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Prävention der Früh- und 

Fehlgeburt, 

Progesteron bei Frühgeburt  

(moderat), Stimmenthaltung 
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 Tätigkeit als 

Berater*in 

und/oder 

Gutachter*in 

Mitarbeit in einem 

Wissenschaftlichen 

Beirat (advisory 

board)
 

 

Bezahlte 

Vortrags-/oder 

Schulungs-

tätigkeit  

Bezahlte 

Autor*innen-

/oder 

Coautor*inn

enschaft 

Forschungs-

vorhaben/ 

Durchführung 

klinischer Studien  

Eigentümer*innen- 

interessen (Patent, 

Urheber*innen- 

recht, 

Aktienbesitz)
 

 

Indirekte Interessen
 

 

Von COI betroffene Themen 

der Leitlinie
1

, 

Einstufung bzgl. der 

Relevanz, 

Konsequenz 

Medizinische 

Universität 

Innsbruck, 

Besins 

Healthcare 

Germany 

GmbH, Shire 

Deutschland 

GmbH, 

Perinatalzentr

um Hannover, 

Universitätskli

nikum 

Tübingen, 

Universitätskli

nik Leipzig IVF 

Saar, Klinikum 

Osnabrück, 

Marienhaus 

Klinikum 

Neuwied 

international

en Journals, 

> 20 

Fehlgeburten bei 

Frauen und ihren 

Partnern 

Reproduktionsimmunologie, 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Fertilitätsmedizin, Gyn. 

Endokrinologie, 

Fehlgeburtensprechstunde, 

Beteiligung an Fort-/Ausbildung: -

, Persönliche Beziehung: - 

Prof. Dr. 

Kyvernitakis, 

Jannis 

Nein Nein Nein Nein Pregnolia Nein Beteiligung an Fort-/Ausbildung: 

Hamburg school of Ultrasound in 

obstetrics and Gynecology 

Messung Zervixkonsistenz  

(moderat), Stimmenthaltung 

Dr. Luetje, 

Wolf 

Nein Nein IBCLC, Nestle, 

Thieme 

Nein Nein Nein Mitglied: Präsident der DGPFG, 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Begleitung Dr-arbeit 

Geburtsvorbereitung für Männer , 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Leitung Level 4 Haus Geburtshilfe  

Nestle - Säuglingsnahrung  

(gering), Limitierung von 

Leitungsfunktion 

Mader, Silke Nein Nein Nein Nein Nein Nein Mitglied: Member of the 

Gesellschaft für Neonatologie und 

Pädiatrische Intensivmedizin 

keine 
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 Tätigkeit als 

Berater*in 

und/oder 

Gutachter*in 

Mitarbeit in einem 

Wissenschaftlichen 

Beirat (advisory 

board)
 

 

Bezahlte 

Vortrags-/oder 

Schulungs-

tätigkeit  

Bezahlte 

Autor*innen-

/oder 

Coautor*inn

enschaft 

Forschungs-

vorhaben/ 

Durchführung 

klinischer Studien  

Eigentümer*innen- 

interessen (Patent, 

Urheber*innen- 

recht, 

Aktienbesitz)
 

 

Indirekte Interessen
 

 

Von COI betroffene Themen 

der Leitlinie
1

, 

Einstufung bzgl. der 

Relevanz, 

Konsequenz 

GNPI, Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Kostenzer J et al. (2021). Zero 

separation: infant and family-

centred developmental care in 

times of COVID-19. The Lancet 

Child and Adolescent Health. 

https://doi.org/10.1016/S2352-

4642(21)00340-0  

, Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Navarro Alonso JA et al. (2021). 

RSV: perspectives to strengthen 

the need for protection in all 

infants. Emerg Themes Epidemiol; 

18(1):15. 

https://doi:10.1186/s12982-021-

00104-5, Wissenschaftliche 

Tätigkeit: Kostenzer J et al. 

(2021). Neonatal care during the 

COVID-19 pandemic – a global 

survey of parents’ experiences 

regarding infant and family-

centred developmental care. 

EClinicalMedicine. 39:101056. 

https://doi.org/10.1016/j.eclinm.

2021.101056, Wissenschaftliche 

Tätigkeit: Fügenschuh S et al. 

(2021). A call for zero separation 

– restrictive policies and their 

impact on neonatal care in light 

of COVID-19. Infant; 17(3). 

www.infantjournal.co.uk/journal_

article.html?id=7217, 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Fügenschuh S et al. (2021). 

Maßnahmen und praktische Tipps 

zur Verbesserung der 
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 Tätigkeit als 

Berater*in 

und/oder 

Gutachter*in 

Mitarbeit in einem 

Wissenschaftlichen 

Beirat (advisory 

board)
 

 

Bezahlte 

Vortrags-/oder 

Schulungs-

tätigkeit  

Bezahlte 

Autor*innen-

/oder 

Coautor*inn

enschaft 

Forschungs-

vorhaben/ 

Durchführung 

klinischer Studien  

Eigentümer*innen- 

interessen (Patent, 

Urheber*innen- 

recht, 

Aktienbesitz)
 

 

Indirekte Interessen
 

 

Von COI betroffene Themen 

der Leitlinie
1

, 

Einstufung bzgl. der 

Relevanz, 

Konsequenz 

parenteralen Ernährung bei Früh- 

und kranken Neugeborenen. 

Kinderkrankenschwester; 8. 

www.kinderkrankenschwester.eu, 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Hoffmann J et al. (2021). 

Parenterale Ernährung bei Früh- 

und kranken Neugeborenen – 

Ergebnisse einer Umfrage zu 

Barrieren in der klinischen 

Anwendung. 

Kinderkrankenschwester; 7:195-

197. 

www.kinderkrankenschwester.eu, 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Lindacher V, Altebaeumer P, 

Marlow N, Matthaeus V, 

Straszewski IN, Thiele N, Pfeil JM, 

Zimmermann LJI, Mader S (2020). 

European Standards of Care for 

Newborn Health—A project 

protocol. Acta Paediatrica, 1–6., 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Zimmermann LJI, Kostenzer J, 

Mader S (2020). Tackling 

bronchopulmonary dysplasia 

(BPD) to improve preterm health – 

A call for family-centred care at 

World Prematurity Day 2020. 

American Journal of Physiology-

Lung Cellular and Molecular 

Physiology, 319(5), L867-L870., 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Koletzko B, Bergmann K, Thomas 

Brenna J, Calder P, Campoy C, 

Tom Clandinin M, Colombo J, 
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 Tätigkeit als 

Berater*in 

und/oder 

Gutachter*in 

Mitarbeit in einem 

Wissenschaftlichen 

Beirat (advisory 

board)
 

 

Bezahlte 

Vortrags-/oder 

Schulungs-

tätigkeit  

Bezahlte 

Autor*innen-

/oder 

Coautor*inn

enschaft 

Forschungs-

vorhaben/ 

Durchführung 

klinischer Studien  

Eigentümer*innen- 

interessen (Patent, 

Urheber*innen- 

recht, 

Aktienbesitz)
 

 

Indirekte Interessen
 

 

Von COI betroffene Themen 

der Leitlinie
1

, 

Einstufung bzgl. der 

Relevanz, 

Konsequenz 

Daly M, Decsi T, Demmelmair H, 

Domellöf M, FidlerMis N, 

Gonzalez-Casanova I, van 

Goudoever JB, Hadjipanayis A, 

Hernell O, Lapillonne A, Mader S, 

Martin CR, Matthäus V et al. 

(2019), Should formula for infants 

provide arachidonic acid along 

with DHA? A position paper of the 

European Academy of Paediatrics 

and the Child Health Foundation. 

The American Journal of Clinical 

Nutrition, 111(1), 10-16., 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Oehmke F, Lauer T, Baecker J, 

Mader S, Soydan N, Born T, 

Brumhard M, Dettmeyer R, 

Staszewski S, Heinemann T, Kilian 

U, Sarikaya Y, Kress H, Tinneberg 

H-R, Bilgin Y, Zimmer K-P, 

Ehrhardt H (2019). Ethical, Legal, 

and Religious Aspects at the 

Border of Viability. Frontiers in 

Pediatrics, 7, 175., 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Thiele N, Walz JM, Lindacher V, 

Mader S, Greisen G, on behalf of 

the EFCNI Parents Advisory Board 

(2019). Parental views on the 

principles for cluster randomised 

trials involving neonates and 

infants. Acta Paediatrica, 108(5), 

789-791. 

Prof. Dr. Maul, 

Holger 

Nein Nein CSL Behring, 

ITF Pharma, 

Nein Nein Nein Mitglied: Verband Leitender 

Krankenhausärzte Deutschlands 

Dopplersonografie  

(moderat), Stimmenthaltung 
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 Tätigkeit als 

Berater*in 

und/oder 

Gutachter*in 

Mitarbeit in einem 

Wissenschaftlichen 

Beirat (advisory 

board)
 

 

Bezahlte 

Vortrags-/oder 

Schulungs-

tätigkeit  

Bezahlte 

Autor*innen-

/oder 

Coautor*inn

enschaft 

Forschungs-

vorhaben/ 

Durchführung 

klinischer Studien  

Eigentümer*innen- 

interessen (Patent, 

Urheber*innen- 

recht, 

Aktienbesitz)
 

 

Indirekte Interessen
 

 

Von COI betroffene Themen 

der Leitlinie
1

, 

Einstufung bzgl. der 

Relevanz, 

Konsequenz 

KADE Pharma, 

Amedes 

e.V. (Vizepräsident und 

Landesvorsitzender Hamburg), 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

(Prävention der) Frühgeburt, 

(früher) vorzeitiger Blasensprung, 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Geburtseinleitung, 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Präeklampsie(-Prävention), 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Geburtshilfe und Perinatalmedizin 

inkl. Pränataldiagnostik, 

Beteiligung an Fort-/Ausbildung: 

Kreißsaal Intensiv (1x jährlich 

stattfindende Veranstaltung)  

Organisation: J. Eickeler, 

Düsseldorf, Beteiligung an Fort-

/Ausbildung: Perinatologie und 

Geburtshilfe von 8 bis 8 - 

Kompaktupdate (1x jährlich 

stattfindende Veranstaltung)  

Organisation: J. Eickeler, 

Düsseldorf, Beteiligung an Fort-

/Ausbildung: Hamburger Update 

Gynäkologie und Geburtshilfe (1x 

jährlich stattfindende 

Veranstaltung)  

Organisation: J. Eickeler, 

Düsseldorf, Beteiligung an Fort-

/Ausbildung: Dopplergrund-, 

Aufbau- und Abschlusskurs (3 

Wochenenden im Jahr)  

Organisation: WfM Ultraschall, 

Buxtehude, Beteiligung an Fort-

/Ausbildung: Hamburg School of 

Ultrasound in Obstetrics and 

 

Progesteron zur Vermeidung 

der Frühgeburt, Text zur 

Beurteilung des 

Vaginalkeimspektrums  

(gering), Limitierung von 

Leitungsfunktion 
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52 

 Tätigkeit als 

Berater*in 

und/oder 

Gutachter*in 

Mitarbeit in einem 

Wissenschaftlichen 

Beirat (advisory 

board)
 

 

Bezahlte 

Vortrags-/oder 

Schulungs-

tätigkeit  

Bezahlte 

Autor*innen-

/oder 

Coautor*inn

enschaft 

Forschungs-

vorhaben/ 

Durchführung 

klinischer Studien  

Eigentümer*innen- 

interessen (Patent, 

Urheber*innen- 

recht, 

Aktienbesitz)
 

 

Indirekte Interessen
 

 

Von COI betroffene Themen 

der Leitlinie
1

, 

Einstufung bzgl. der 

Relevanz, 

Konsequenz 

Gynecology (1x im Quartal 

stattfindende Veranstaltung)  

Organisation: Asklepios 

Fortbildungsakademie 

Prof. Dr. 

Mendling, 

Werner 

none Chemical works of 

Gedeon Richter Plc. 

Budapest, ProFem 

GmbH Wien, 

PhagoMed 

Biopharma GmbH 

Wien, Bayer 

Consumer Care AG, 

Basel, Abbott 

Molecular, Des 

Plaines, USA, Bioclin 

Delft, NL, Medinova 

S.A. Zürich, Scynexis 

Inc. New Jersey, USA, 

Sanavita 

Pharmaceuticals 

GmbH Hamburg, Dr. 

August Wolff GmbH  

Co. KG, Bielefeld, 

Ardo Medical GmbH 

Oberpfaffenhofen, 

Identimed GmbH, 

Dr. Kade 

Pharmazeutische 

Fabrik GmbH Berlin 

Aristo Pharma 

GmbH Berlin, 

Bayer 

Consumer 

Care AG Basel, 

Bayer Pharma 

GmbH 

Leverkusen, 

Dialog- Service 

GmbH, ECM 

GmbH Köln, 

FomF GmbH 

Hofheim, Das 

Fortbildungsk

olleg...mbH 

München, MCI 

Deutschland 

gmbH 

München, 

Medinova S.A. 

Zürich, 

Organon 

Healthcare 

GmbH 

München, 

Pierre Fabre 

GmbH 

Freiburg, Time 

Change GmbH 

Berlin 

IMVZ institut 

für 

Mikroökolog

ie, Herborn 

Pierre Fabre GmbH 

freiburg 

none Mitglied: Chair of the 

Arbeitsgemeinschaft für 

Infektionen und 

Infektionsimmunologie in 

Gynäkologie und Geburtshilfe, 

Mitglied: Member of the Deutsche 

Gesellschaft für Gynäkologie und 

Geburtshilfe e. V. (DGGG), 

Mitglied: Member of the 

Deutschsprachige Mykologische 

Gesellschaft (DMykG), Mitglied: 

Member of the Deutsche 

STIGesellschaft (DSTIG), Mitglied: 

Board Member of the 

International Society of Infectious 

Diseaeses in Obstetrics and 

Gynecology (ISIDOG), 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Gynäkologische Infektiologie, 

Mykologie, sexuell übertragbare 

Infektionen, Wissenschaftliche 

Tätigkeit: many publications, 

textbooks, seminars, lectures, 

congresses, Wissenschaftliche 

Tätigkeit: Gynäkologische 

Infektionen,  

vulvovaginale Hauterkrankungen,  

Vulvodynie, Beteiligung an Fort-

/Ausbildung: none, Persönliche 

Beziehung: no 

Diagnostik und Therapie 

bakterielle Vaginose 

Beratungs-

/Gutachtertätigkeit  

(moderat), Stimmenthaltung 
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 Tätigkeit als 

Berater*in 

und/oder 

Gutachter*in 

Mitarbeit in einem 

Wissenschaftlichen 

Beirat (advisory 

board)
 

 

Bezahlte 

Vortrags-/oder 

Schulungs-

tätigkeit  

Bezahlte 

Autor*innen-

/oder 

Coautor*inn

enschaft 

Forschungs-

vorhaben/ 

Durchführung 

klinischer Studien  

Eigentümer*innen- 

interessen (Patent, 

Urheber*innen- 

recht, 

Aktienbesitz)
 

 

Indirekte Interessen
 

 

Von COI betroffene Themen 

der Leitlinie
1

, 

Einstufung bzgl. der 

Relevanz, 

Konsequenz 

Mitschdörfer, 

Barbara 

Chiesi GmbH , 

AbbVie 

Deutschland 

GmbH , 

Kreienbaum 

Neoscience 

GmbH , 

GlaxoSmithKlin

e , Medela 

GmbH , Milupa 

GmbH , Pfizer 

GmbH , Nein 

Nein Dräger 

Medical 

Deutschland 

GmbH  

Nein PRIMAL-Studie  Nein Nein Berater/Gutachtertätigkeit 

surfactanttherapie, Lagerung 

Frühgeborene, Milchpumpen, 

Säuglingsnahrung  

(moderat), Stimmenthaltung 

Dr. med. 

Nothacker, 

Monika 

Nein 1. 

Versorgungsforschu

ngsprojekt "ZWEIT" 

(Relevanz von 

ZWeitmeinungen) 

keine Vergütung 2. 

Versorgungsforschu

ngsprojekt INDiQ 

(Messung von 

Indikationsqualität 

aus Routinedaten - 

Vergütung wie 

angegeben   

3. Steuergruppe 

Nationaler Krebsplan 

keine Vergütung, 

IQTIG 

Berlin School 

of Public 

Health 

Nein Deutsche 

Krebsgesellschaft 

(DKG), Netzwerk 

Universitätsmedizi , 

BMG 

nein Mitglied: - Deutsches Netzwerk 

Evidenzbasierte Medizin 

(Mitglied)  

- Deutsche Krebsgesellschaft 

(Mitglied bis 12/2020)  

- Guidelines International 

Network/GRADE Working Group 

(Mitglied), Wissenschaftliche 

Tätigkeit: Leitlinien. Priorisierung 

von Leitlinienempfehlungen 

(Gemeinsam Klug 

Entscheiden),Qualitätsindikatoren

, Wissenschaftliche Tätigkeit: 

keine klinische Tätigkeit , 

Beteiligung an Fort-/Ausbildung: 

Leitlinienseminare für 

Leitlinienentwickler/-berater im 

Rahmen des Curriculums für 

Leitlinienberater der AWMF 1-

3/Jahr, Persönliche Beziehung: 

nein 

keine 
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 Tätigkeit als 

Berater*in 

und/oder 

Gutachter*in 

Mitarbeit in einem 

Wissenschaftlichen 

Beirat (advisory 

board)
 

 

Bezahlte 

Vortrags-/oder 

Schulungs-

tätigkeit  

Bezahlte 

Autor*innen-

/oder 

Coautor*inn

enschaft 

Forschungs-

vorhaben/ 

Durchführung 

klinischer Studien  

Eigentümer*innen- 

interessen (Patent, 

Urheber*innen- 

recht, 

Aktienbesitz)
 

 

Indirekte Interessen
 

 

Von COI betroffene Themen 

der Leitlinie
1

, 

Einstufung bzgl. der 

Relevanz, 

Konsequenz 

PD Dr. 

Olbertz, Dirk 

Schlichtungsst

elle für 

Arzthaftpflichtf

ragen der 

norddeutschen 

Ärztekammern

,Sozialgericht 

Leipzig,  

Landgericht 

Berlin, 

Landgericht 

Hamburg, 

Staatsanwaltsc

haft Hamburg, 

RA Hügel in 

Basel, RA 

Heynemann in 

Berlin, Fa. 

periZert GmbH 

Fa. periZert GmbH, 

m:con GmbH 

AbbVie 

Deutschland 

GmbH  Co. KG, 

Kinderzentrum 

Mecklenburg, 

Marienhaus 

Klinikum 

Neuwied, BVKJ 

e.V. , Nestlé 

GmbH, Event 

lab GmbH, 

Jörg Eichler , 

Katholisches 

Kinderkranken

haus 

Wilhelmstift 

Thieme-

verlag 

Ardeypharm GmbH Nein Mitglied: Vorsitzender AG 

Neonatologie Mecklenburg-

Vorpommern, Vorstandsmitglied 

der Gesellschaft für Neonatologie 

und Pädiatrische Intensivmedizin 

GNPI, Mitglied der DGKJ, DGPM, 

BVKJ, DGSM, DEGUM, AAP, 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Somatische Klassifikation 

Neugeborener, Wissenschaftliche 

Tätigkeit: Neonatologie 

Zertifizierung von 

Perinatalzentren - Berater-

/Gutachtertätigkeit  

(moderat), Stimmenthaltung 

Ramsell, 

Andrea 

Nein Nein Nein Nein Nein Nein Nein keine 

Prof. Dr. Rath, 

Werner 

keine Nein Nein Nein Nein Nein Mitglied: keine, Wissenschaftliche 

Tätigkeit: Tololyse, postpartale 

Blutungen. Müttersterblichkeit, 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Emeritus, Beteiligung an Fort-

/Ausbildung: Intensivseminar 

Geburtshilfe Aachen   

Sylter Fortbildungstage, 

Persönliche Beziehung: keine 

keine 

Prof. Dr. Roll, 

Claudia 

Nein Nein Vortragstätigk

eit für die 

Firma Chiesi, 

Thieme 

Verlag, 

Buchbeitrag 

Teilnahme an der 

GNN (Deutsches 

Frühgeborenen 

Nein Mitglied: DGPM (Deutsche 

Gesellschaft für Perinatale 

Medizin), Vorstandsmitglied;  

Surfactantgabe  (gering), 

Limitierung von 

Leitungsfunktion 
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 Tätigkeit als 

Berater*in 

und/oder 

Gutachter*in 

Mitarbeit in einem 

Wissenschaftlichen 

Beirat (advisory 

board)
 

 

Bezahlte 

Vortrags-/oder 

Schulungs-

tätigkeit  

Bezahlte 

Autor*innen-

/oder 

Coautor*inn

enschaft 

Forschungs-

vorhaben/ 

Durchführung 

klinischer Studien  

Eigentümer*innen- 

interessen (Patent, 

Urheber*innen- 

recht, 

Aktienbesitz)
 

 

Indirekte Interessen
 

 

Von COI betroffene Themen 

der Leitlinie
1

, 

Einstufung bzgl. der 

Relevanz, 

Konsequenz 

Vortragstätigk

eit WfM 

(Intensivkurs 

für Pränatal 

und 

Geburtsmedizi

n); 1 x pro 

Jahr 

Netzwerk) Studie GNPI (Gesellschaft für 

Neonatologie und Pädiatrische 

Intensivmedizin), Mitglied;  

DGKJ (Deutsche Gesellschaft für 

Kinderheilkunde), Mitglied;  

ESPR (European Society for 

Pediatric Research), Mitglied;, 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Teilnahme in Multizenterstudien, 

Teilnahme an 

Beobachtungsstudien, 

Publikationen zu eigenen 

Kohorten, Wissenschaftliche 

Tätigkeit: Neonatalogie und 

pädiatrischer Intensivmedizin, 

Schlafmedizin 

PD Dr. med. 

Schlembach, 

Dietmar 

Nein ROCHE Jenapharm, 

Weiterbildungs

- institut für 

Medizinberufe, 

CSL Behring, 

GE Healthcare, 

ROCHE 

Diagnostics, 

Milupa, 

Jenapharm, 

Hexal, CSL 

Behring 

Nein Universität Jena (DFG) Nein Mitglied: DGGG: Dt. Gesellschaft 

für Gynäkologie und Geburtshilfe 

(Mitglied im Vorstand der DGGG  

der AG Geburtshilfe und 

Pränatalmedizin) (zeitweilig 

Vorstandsmitglied)  

, Mitglied: DGPGM: Dt. 

Gesellschaft für Pränatale Medizin 

und Geburtshilfe 

(Vorstandsmitglied), Mitglied: 

DGPM: Dt. Pesellschaft für 

Perinatale Medizin (Mitglied), 

Mitglied: DEGUM: Dt. Gesellschaft 

für Ultraschall in der Medizin 

(Mitglied), Mitglied: EFCNI: 

European Foundation for the Care 

of the Newborn Infant 

(Vorsitzender des Aufsichtsrates), 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Präeklampsiediagnostik, 

Säuglingsnahrung  (gering), 

Limitierung von 

Leitungsfunktion 
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 Tätigkeit als 

Berater*in 

und/oder 

Gutachter*in 

Mitarbeit in einem 

Wissenschaftlichen 

Beirat (advisory 

board)
 

 

Bezahlte 

Vortrags-/oder 

Schulungs-

tätigkeit  

Bezahlte 

Autor*innen-

/oder 

Coautor*inn

enschaft 

Forschungs-

vorhaben/ 

Durchführung 

klinischer Studien  

Eigentümer*innen- 

interessen (Patent, 

Urheber*innen- 

recht, 

Aktienbesitz)
 

 

Indirekte Interessen
 

 

Von COI betroffene Themen 

der Leitlinie
1

, 

Einstufung bzgl. der 

Relevanz, 

Konsequenz 

Schwangerschaftskomplikationen, 

Geburtshilfe, Pränatalmedizin, 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Schwangerschaftskomplikationen, 

Geburtshilfe, Pränatalmedizin, 

Beteiligung an Fort-/Ausbildung: 

Koordinator AWMF-LL 015/063, 

Beteiligung an Fort-/Ausbildung: 

Koordinator AWMF-LL 015/018, 

Beteiligung an Fort-/Ausbildung: 

Durchführung Kurs 

Dopplersonografie, Beteiligung an 

Fort-/Ausbildung: Veranstalter 

Dt.-Österreichisches 

Pränatalsymposium, Beteiligung 

an Fort-/Ausbildung: Fortbildung:  

Herausforderungen in der 

Geburtshilfe (alle 2 Jahre) 

Prof. Dr. 

Schleussner, 

Ekkehard 

Besins 

Healthcare 

Germany 

GmbH  

PeriZert GmbH, 

Nationales 

Gesundheitsziel 

"Gesundheit rund 

um die Geburt" 

JENAPHARM 

GMBH CO. KG, 

Frauenärztlich

e 

Bundesakade

mie GmbH 

 

    , 

Karin 

Huettmeyer 

 

 

 

     

 

Nein Humana GmbH Thüringer 

Kursreihe für 

Dopplersonografie 

GBR 

Mitglied: DGPM - Präsident  

DGPGM - wissenschaftlicher Beirat  

MGFG - Past-Präsident im 

Vorstand  

DGPGF - wissenschaftlicher Beirat  

Landesärztekammer Thüringen - 

Qualitätssicherung: Vorsitzende 

der Fachgruppe Geburtshilfe und 

Frauenheilkunde  

Landesärztekammer Thüringen - 

Weiterbildungsausschuss  

Mitgliedschaften in DGGG,  BVF, 

DEGUM, AGG, IPPNW, Ärzte ohne 

Grenzen  

, Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Frühgeburt, Pränatale Diagnostik, 

Habituelle Abortneigung, 

Dopplersonografie, 

Zertifizierung von 

Perinatalzentren  (moderat), 

Stimmenthaltung 
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 Tätigkeit als 

Berater*in 

und/oder 

Gutachter*in 

Mitarbeit in einem 

Wissenschaftlichen 

Beirat (advisory 

board)
 

 

Bezahlte 

Vortrags-/oder 

Schulungs-

tätigkeit  

Bezahlte 

Autor*innen-

/oder 

Coautor*inn

enschaft 

Forschungs-

vorhaben/ 

Durchführung 

klinischer Studien  

Eigentümer*innen- 

interessen (Patent, 

Urheber*innen- 

recht, 

Aktienbesitz)
 

 

Indirekte Interessen
 

 

Von COI betroffene Themen 

der Leitlinie
1

, 

Einstufung bzgl. der 

Relevanz, 

Konsequenz 

Thrombophilie und 

Autoimmunerkrankungen in der  

Schwangerschaft, Mikrobiom der 

Frau, Plazenta-Erkrankungen u.a.  

mehr als 190 peer-review 

Publikationen, Wissenschaftliche 

Tätigkeit: Geburtshilfe, 

Beteiligung an Fort-/Ausbildung: 

Thüringer Kursreihe 

Dopplersonographie GBR - 

Ultraschallfortbildungen, 

Persönliche Beziehung: nein 

Prof. Dr. 

Schütz, Florian 

Nein Eisai  

Molecular Health  

MSD  

Novartis 

Deutschland GmbH  

Onkowissen  

Pierre Fabre  

Roche Pharma 

Amgen   

AstraZeneca 

GmbH  

Novartis 

Deutschland 

GmbH  

OnkoZert 

GmbH  

Pfizer Pharma  

Pierre Fabre  

Roche Pharma 

Nein Nein Nein Mitglied: Deutsche Gesellschaft 

für Gynäkologie und Geburtshilfe 

e.V.  

Deutsche Krebsgesellschaft e.V.  

Deutsche Osteoonkologische 

Gesellschaft e.V., 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Editorial Board Breast Care, 

Wissenschaftliche Tätigkeit: Leiter 

Perinatalzentrum Level 1 Speyer  

 

keine 

Prof. Dr. 

Seifert-Klauss, 

Vanadin 

Amgen, 

Gedeon Richter 

SEF (Stiftung 

Endometriose 

Forschung), Sektion 

Reproduktions-

biologie und -

medizin der Dt. 

Gesellschaft für 

Endokrinologie(DGE), 

Deutsche 

Menopausen-

Gesellschaft (DMG) 

Besins 

Healthcare 

Nein Nein Nein Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Endokrinologie der Reproduktion, 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Kinderwunsch-Beratung; 

Hormonsprechstunde; 

gynäkologische Ambulanz, 

Beteiligung an Fort-/Ausbildung: 

Organisatorin Intensivkurs 

Endokrinologie (IKE) der Dt. 

Gesellschaft für Endokrinologie 

(DGE) im Jahr 2020, Beteiligung 

Progesteron bei Frühgeburt  

(gering), Limitierung von 

Leitungsfunktion 
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 Tätigkeit als 

Berater*in 

und/oder 

Gutachter*in 

Mitarbeit in einem 

Wissenschaftlichen 

Beirat (advisory 

board)
 

 

Bezahlte 

Vortrags-/oder 

Schulungs-

tätigkeit  

Bezahlte 

Autor*innen-

/oder 

Coautor*inn

enschaft 

Forschungs-

vorhaben/ 

Durchführung 

klinischer Studien  

Eigentümer*innen- 

interessen (Patent, 

Urheber*innen- 

recht, 

Aktienbesitz)
 

 

Indirekte Interessen
 

 

Von COI betroffene Themen 

der Leitlinie
1

, 

Einstufung bzgl. der 

Relevanz, 

Konsequenz 

an Fort-/Ausbildung: Ko-

Kongress-Präsidentin DMG-

Kongress 2019 

Prof. Dr. 

Stubert, 

Johannes 

Nein Nein Astra Zeneca  

Roche 

Nein UFK Jena Nein Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Forschungsprojekt zur 

Identifikation prädikitver 

Parameter bei drohender 

Frühgeburt 

keine 

Prof. Dr. 

Surbek, Daniel 

Nein Ferring, Vifor, Novo 

Nordisk 

Ferring, Vifor, 

Parsagen 

Nein Nein Nein Mitglied: Vorstand SGGG  

Qualitätskommission, 

Wissenschaftliche Tätigkeit: 

Frühgeburt, Wissenschaftliche 

Tätigkeit: Frühgeburt 

Patientinnenbetreuung als 

Chefarzt 

Biomarker Frühgeburt  

(gering), Limitierung von 

Leitungsfunktion 
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V. Qualitätsindikatoren 

Ziel der Leit l in ie is t  e ine opt imierte Betreuung von Patient innen mit  drohender  

Frühgeburt im ambulanten wie im s tat ionären Versorgungssektor .  Die Umsetzung 

kann anhand der Senkung der Frühgeburtenrate und der Redukt ion der per inata len  

bzw. neonatalen  Morbid i tät  und Morta l i tät  gemessen werden ,  ebenso an der 

Verbesserung der  psychomotor ischen und kognit iven Entwicklung frühgeborener 

Kinder.  
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1 Definition und Epidemiologie  

 

Konsensbasiertes Statement   1.S1  

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Die Frühgebur t is t  def in ier t  a ls  Entb indung vor 37+0 SSW. Sie trägt  wesent l ich 

zur per inata len Morbid ität und Mor ta l i tä t  bei .  

 

Die Frühgebur t  is t  def in ier t  a ls  e ine Gebur t vor  abgeschlossenen 37 SSW. Die Grenze 

der  Lebensfähigkeit  wird länder -  und kul turabhängig unterschiedl ich konsentier t .  Für 

Deutschland verweisen wir  auf  d ie Lei t l in ie „Frühgeborene an der Grenze der 

Lebensfähigkei t  024-019“  [8 ] .  Die Frühgeburt  trägt  wesent l ich zur  per inata len Morbid ität  

und Morta l i tät  bei .  Jähr l ich s terben weltweit  965.000 frühgeborene Kinder  in  der 

Neonatalper iode und wei tere 125.000 in den ers ten 5 Lebensjahren info lge e iner 

Frühgeburt.  In Deutschland betrug d ie per inata le Mor ta l i tä t  im Jahr 20 20 für  Kinder  < 

28 SSW 35.32 %. Sie ist  damit fas t 300-mal so hoch wie d ie re i fgeborener Kinder (0.13 

%). Auch Kinder zwischen 28 und 31 SSW bzw. 32 und 36 SSW s ind mit  e iner 

per inata len Morta l i tät  von 7.93 % und 1.62 % immer noch sehr gefährdet  [1] .  Die 

über lebenden Kinder, insbesondere d ie extrem Frühgeborenen vor 28 SSW, s ind zum 

Tei l  schwer beeinträcht igt durch zerebrale Schäden,  respirator ische Störungen,  Visus - 

und Hörver luste, d ie wei tere Entwicklungsstörungen nach s ich z iehen. Al le in d ie 

unmit telbaren Kosten für d ie neonatologische Versorgung e ines extrem frühgeborenen 

Kindes werden derzeit  auf  mindestens 100.000 Euro bez if fer t .  Die Folgekosten,  d ie aus 

e iner mögl icherweise lebens langen Behinderung resul t ieren, übers te igen d iesen Betrag 

a l lerd ings um ein Vie lfaches, ganz zu schweigen von der enormen psychosoz ia len 

Belastung,  d ie auf  den betrof fenen Fami l ien ruht.  Die Frühgebur t  is t  e iner  der  

Hauptr is ikofaktor für  d isabi l i ty -adjusted l i fe  years (ver lorene Jahre aufgrund von 

Krankheit ,  Behinderung oder  frühem Tod)  [3 ] .  

 

Konsensbasiertes Statement   1.S2  

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Die Frühgeburtenra te in Deutschland betrug 2020 8.0 %. Sie l iegt  in Europa 

zwischen 5.4 und 12.0 %.  

 

Die Frühgeburtenrate < 37 SSW in Deutschland l iegt sei t  2008 stabi l  um 8 %. Im Jahr 

2020 betrug s ie 8.0 % [1].  In  Österre ich lag s ie 2020 bei  7.2 % [9]  und in der  Schweiz 
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2020 bei  6.4 % [10].  Die höchste Frühgeburtenrate  hat Zypern mit  12.0 % (Abbi ldung 

2).  Die ger ingste Frühgeburtenrate weist  L itauen mit  5.4 % auf  [2] .  Woher  diese 

Unterschiede resul t ieren, b le ibt letz tendl ich unk lar.  Sicher l ich wird d ie untere Grenze 

der  Über lebensfähigkeit  extrem unrei f  geborener  Kinder in verschiedenen Ländern sehr 

unterschiedl ich def in ier t  und dokument ier t .  Mögl icherweise spie lt  aber  auch das 

unterschiedl iche Niveau der mediz in ischen Versorgungsqual i tä t eine Rol le. So konnte 

in Por tugal durch eine Strukturreform im Jahr  1989 mit Schl ießung al ler  Abte i lung en 

unter 1500 Gebur ten d ie Mor ta l i tät  der Frühgeborenen deut l ic h gesenkt  werden.  

Al lerd ings s t ieg d ie Frühgeburtenrate in den fo lgenden Jahren an.  Es is t  n icht  

ausgeschlossen, daß durch d ie Verbesserung der  Versorgungsqual i tä t nun mehr  Kinder 

über leben und in das Frühgebur tenregis ter Einzug f inden, die vorher  so gar  n icht  er fasst 

worden wären [2].  
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Abbi ldung 2 The European Health Repor t 2015 [2]  
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2 Ätiologie 

 

Konsensbasiertes Statement   2.S3  

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Etwa zwei  Dr i t te l a l ler  Frühgeburten s ind d ie Folge vorzeit iger Wehentät igkei t  

mit  oder ohne frühen vorzei t igen Blasensprung  (spontane Frühgeburten) .   

 

Etwa zwei Dr it tel  a l ler  Frühgeburten s ind d ie Folge vorzei t iger  Wehentät igkei t  mi t  oder  

ohne frühen vorzeit igen Blasensprung , der Rest  is t  aufgrund müt ter l icher  oder  feta ler 

Ursachen, wie beispie lsweise e iner exazerbierenden Präek lampsie oder drohender 

intrauter iner Hypox ie, mediz inisch indiz ier t  [11] .  Die Ät io logie d ieser Erkrankungen wird 

in anderen Leit l in ien abgehandel t  und sol len h ier  n icht vert ief t  werden.  

 

Konsensbasiertes Statement   2.S4  

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Die Ät io logie der spontanen Frühgebur t is t  mul t i faktor ie l l .  Verschiedene 

pathophysio logische Signalwege akt iv ieren e inen gemeinsamen 

Wirkmechanismus („common pathway “ ) ,  der s ich k l in isch in vorzei t iger  

Wehentät igkei t  und Eröf fnung des Muttermundes äußert .  

 

Die vorzei t ige Wehentät igkei t  wird heutzutage a ls  e in Syndrom vers tanden, dem 

verschiedene pathophysiologische Mechanismen zugrunde l iegen  [11].  Lange Zei t  hat te 

d ie These bestand,  vorzei t ige Wehentät igkeit  g le iche der  Wehentät igkeit  am Termin, 

nur  setze s ie sehr v iel  f rüher e in. Dies ist  nur zu verständl ich, da die k l in isch 

wahrnehmbaren Symptome wie uter ine Kontrakt i l i tät ,  zerv ikale Di latat ion und 

Blasensprung von außen betrachtet ident isch s ind.  

Wehentät igkei t  is t  d ie Folge e iner  Akt iv ierung des Myometr iums,  das s ich im 

Ruhezustand bef indet.  Dabei spie lt  der  Ü bergang von e inem ant i - inf lammator ischen zu 

e inem pro- inf lammator ischen Zustand mit  der Fre isetzung verschiedenster  Chemokine 

( Inter leuk in-1, Inter leukin-6 und Inter leuk in-8) sowie kontrakt ionsassoz i ier ter  Prote ine 

(Oxytoz in Rezeptor ,  Connex in 43,  Prostaglandin-Rezeptor)  e ine wesent l iche Rol le 

(Abbi ldung 3)  [11].  Progesteron häl t  das Myometr ium im Ruhezustand,  indem es die 

Express ion d ieser Gene suppr imiert .  Eine gesteigerte Exp ression der microRNA-200 

(miR-200)  Fami l ie am Termin hebt  d iese Blockade auf und fördert  den Abbau von 

Progesteron [12].  Die Zerv ixrei fung a ls  Voraussetzung für  e ine Muttermundseröffnung 
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resul t ier t  aus e iner  Akt iv ierung extrazel luärer  Matr ixprote inasen,  d ie zu e iner 

Degradation des Kol lagens, e iner  Zunahme der Hyaluronsäure und des Wassergehal tes  

führen. Daraus resul t ier t  e ine Auf lockerung des zerv ikalen Bindegewebes und e ine 

veränderte Immunabwehr  [13,14].  Weitere b iochemische Prozesse in der zerv ixnahen 

Dez idua und den Eihäuten s ind d ie Voraussetzung für  e inen Blasensprung und d ie 

postpar ta le Ablösung d ieser  Strukturen vom Myometr ium. Dazu zählen die Express ion 

von Tumornekrosefaktor -a lpha (TNF-) ,  IL-1 und Metal loprote inasen, der Abbau 

extrazel luärer Matr ixkomponenten und d ie Apoptose [15] .  

Derzeit  wird d ie Wehentät igkei t  am Termin als  e ine phys io logische Akt iv ierung der 

soeben dars te l l ten Mechanismen (common pathway) vers tanden, während bei  der 

vorzei t igen Wehentät igkei t  verschiedene pathophys io logische Faktoren e ine oder 

mehrere Stränge d ieses common pathways in Gang zu setzen scheinen ( Abbi ldung 3).  

Dieses Model l  hat  entscheidenden Einf luß auf  d ie Diagnose, Therapie und Prävention 

vorzei t iger  Wehentät igkei t .  Was geschieht ,  wenn nur  Tei laspekte ins  Auge gefasst 

werden,  zeigen die frus tranen Anstrengungen in k l in ischer  und translat ionaler  

Forschung, der uter inen Kontrakt ib i l i tät  a ls  Voraussetzung für e ine Frühgeburt zu 

begegnen.  So wurde e ine ganze Reihe von sogenannten Tokolyt ika entwickel t  mi t  dem 

Zie l,  das Myometr ium zu re lax ieren.  Jedoch gelang es damit n icht  d ie Prävalenz der 

Frühgeburt zu senken.  Der einz ige meßbare Vo rte i l  is t  d ie Schaffung e ines  48-Stunden 

Fensters,  um die Appl ikat ion antenata ler Stero ide und e ine Ver legung in e in 

Per inata lzentrum zu gewähr le is ten.  Tokoly t ika behandeln of fenbar  nur  Symptome der 

Frühgeburt,  n icht jedoch deren Ursache  [11] .  
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Abbi ldung 3 Common pathway der Wehentät igkei t  [16]  

 

Konsensbasiertes Statement   2.S5  

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Eine Frühgeburt kann mit e iner bakter ie l l  oder v ira l  induz ierten Inf lammat ion ,  

dez idualen Blutung,  vaskulären Erkrankungen,  dez idualen Seneszenz,  

gestörten materno-feta le Immuntoleranz, einem „funkt ionel len 

Progesteronentzug “  oder  e iner  Überdehnung des Myometr iums  assozi ier t  sein .  

 

Die pathophys iologischen Faktoren, d ie gegenwär t ig  in Zusammenhang mit  einer 

Frühgeburt  d iskut ier t  werden,  s ind in Abbi ldung 4 dargeste l l t .  Ursächl ich konnte von 

d iesen bisher nur d ie intraamniale Infekt ion der  Frühgebur t zugeordnet werden, für  a l le 

anderen bestehen ledig l ich Assoz iat ionsstudien.  
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Abbi ldung 4 Pathophysiologische Faktoren e iner  Frühgebur t  [16]  

 

2.1 Bakterielle Inflammation 

 

Bei  e inem Vier te l  a l ler  Frühgeburten wird e ine intraamniale Infekt ion nachgewiesen,  d ie 

of tmals subkl in isch abläuf t  [17].  Mikroorganimen, d ie im Fruchtwasser detekt ier t 

werden,  g le ichen in der  Regel  denen im unteren Genita lt rak t,  so daß eine Aszens ion 

a ls Ursache für d ie Infekt ion nahel iegt.  Aber  auch Bakter ien, d ie bei e iner Per idont i t is  

nachgewiesen wurden, befanden s ich gle ichzei t ig  im Fruchtwasser.  Das macht  auch 

e inen hämatogen Transfer mit  p lazentarer  Passage wahrschein l ich  [18] .  Vorzei t ige 

Wehentät igkei t  info lge einer Infekt ion wird durch e inen inf lammator ischen Pr ozess 

verursacht .  Mikroorganismen werden dabei  vom innaten Immunsystem mit tels  Tol l - l ike 

Rezeptoren erkannt,  d ie d ie Produkt ion von Chemokinen ( IL -8 und C-C mot i f  l igand 

2(CCL2)) ,  Zytok inen ( IL-1  und TNF-) ,  Prostaglandinen und Proteasen befördern und 

damit  den common pathway akt iv ieren  [19]  (Abbi ldung 5).  
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Abbi ldung 5 Bakter ie l l - induz ierte Inf lammat ion  [16]  

 

In  30 % der  Fäl le  werden d ie Bakter ien auch in der feta len Z irkulat ion nachgewiesen.  

Sie verursachen dort  e in sogenanntes FIRS (feta l  in f lammatory response syndrom). 

Dies kann e inzelne Organe wie das Gehirn und d ie Lunge nachhalt ig schädigen.  Die 

Folge s ind e ine Beeinträcht igung der  neurologischen Entwick lung  oder auch e ine 

bronchopulmonale Dysplas ie.  Nicht selten führt  d iese Inf lammat ion aber  auch zum 

Mult iorganversagen.  Die Langzeit fo lgen f rühgeborener  Kinder result ieren a lso n icht  nur 

aus der  extremen Unre ife,  sondern auch aus zusätz l ichen Insul ten,  wie beispielsweise 

der  Inf lammat ion.  Deren Suppress ion mit  ant i inf lammator ischen Agent ien könnte e in 

auss ichtsre icher  Therapieansatz  sein  [20].  

Aus evolut ionsbio logischer  Sicht  scheint  d ie vorzeit ige Wehentät igkeit  bei  Infekt ion 

e inen Über lebensvorte i l  zu b ieten,  denn sie er laubt der  betroffenen Frau inf iz ier tes  

Gewebe auszustoßen und damit ihre reprodukt ive Kompetenz zu bewahren. Es is t  sehr 

erstaunl ich, daß die molekularen Mechanismen, d ie in pr imit iven Mehrzel lern der 

Infektabwehr d ienen, of fenbar  im Rahmen der  Evolut ion konserv iert  wurden und bei 

lebendgebärenden Spez ies die Gebur t induz ieren.  Al lerd ings ist  im pathologischen Fal l  

der  Preis  dafür d ie Frühgeburt.   

Die ers taunl iche Frage ist  jedoch, wieso bei v ie len Frauen e ine bakter ie l le Vaginose 

beobachtet  wird,  jedoch nur  wenige eine aszendierende Infekt ion entwickeln.  Trotz 

zahlre icher  Versuche konnte mit  verschiedensten ant ib iot ischen Strate gien d ie 

Prävalenz der  Frühgeburt  n icht  s ignif ikant  reduz iert  werden.  Offenbar  spie len hier  n icht  
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nur  Umwelt fak toren e ine Rol le,  v iel  entscheidender scheint  d ie genet ische Disposi t ion 

zu sein. So kommt in diesem Zusammenhang wohl einem Polymorphismus in de r 

Promotorregion von TNF-  e ine wesent l iche Rolle zu  [21] .  

Obwohl lange Zei t  angenommen wurde,  daß die materno-feta le Trennschicht s ter i l  is t ,  

konnten Bakter ien und Viren berei ts im ers ten und zwei ten Tr imenon in der Dez idua 

nachgewiesen werden.  Mit te ls moderner Sequenz iertechniken wurden Unterschiede im 

Keimspektrum zwischen Frauen mit früh - und re i fgeborenen Kindern beobachtet  [22].  

Inwiewei t  h ier  e in kausaler Zusammenhang und damit  auch e ine Therapieopt ion 

bestehen,  b le ibt abzuwar ten.  

 

2.2 Deziduale Blutung und vaskuläre Erkrankungen 

 

Ein Tei l  der Frauen mit vorzeit iger Wehentät igkeit  b lutet vaginal als  Ausdruck e iner 

Dysregulat ion der dez idualen Hämostase. Thrombin,  das bei e iner  dez idualen Blutung 

fre igesetzt  wird,  kann das Myometr ium akt iv ieren und d ie ext razel lu läre Matr ix  in den 

Eihäuten abbauen.  Die Folge davon is t  e in vorzeit iger  Blasensprung.  Frauen,  die 

vermehrt  Thrombin produz ieren, haben ein höheres Ris iko für  vorzei t ige Wehentät igkei t  

[23] .  

Uter ine Blutungen werden aber  auch bei Gefäßschäden der Plazenta beobachtet.  Zu 

Beginn der  Schwangerschaft  reduz iert  d ie Zytotrophoblast invas ion den Muskelante i l  in  

den Gefäßwänden der uter inen Spira larter ien und senkt  damit  s ignif ikant  den 

Gefäßwiders tand. Die Folge ist  e ine verbesserte Durchblutung der Zot tenbäume. Etwa 

30 % der Pat ient innen mit vorzei t iger Wehentät igkei t  haben p lazentare Läs ionen mit  

e iner reduz ierten Perfus ion des maternalen Ante i ls  der  Plazenta.  Bei  einem ähnl ich 

hohen Ante i l  wird e ine fehlende Transformat ion der uter inen Spira larter ien beobachtet  

[24] .Bei  diesen Frauen ble ibt  d ie Gefäßdilatat ion aus,  ein pathophys io logisches  

Phänomen, das häufig mit  e iner  Präek lampsie assoz iert  is t .  Ein pathologisches ant i -

angiogenes Prof i l ,  nachweisbar  im maternalen Blutp lasma (sVEGFR -1,  sVEGFR-2,  sEng 

and PlGF) ,  das häuf ig einer  Präek lampsie vorausgeht,  kann auch bei  Pat ient innen mit 

vorzei t iger Wehentät igkeit  beobachtet werden, deren Plazenta Läs ionen mit reduzier ter  

Blutper fusion aufweist  [25].  Zu erkennen, wieso manche dieser  Frauen mit vaskulären 

Läs ionen und pathologischem ant i-angiogenen Prof i l  e ine Präek lampsie entwickeln, 

andere aber  vorzei t ige Wehentät igkei t ,  könnte hel fen,  d ie zugrunde l iegenden 

pathophysio logischen Mechanismen besser  zu verstehen.  
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2.3 Deziduale Seneszenz  

 

Die Seneszenz beschreibt  den b io logischen Al t erungsprozess, bei dem al le 

menschl ichen Zel len unter dem Einf luss von Stress und anderen phys iologischen 

Signalen ihr  Wachstum einstel len.  Dieser  Alterungsprozeß ver läuf t  je nach Organ 

zeit l ich unterschiedl ich ab. Sehr schnel l  is t  er  in  der Plazenta, d ie ledig l ich e ine 

Lebensdauer von ca. 280 Tagen hat .  Der  p lazentaren Seneszenz wird e ine wesent l iche 

Rol le bei  der  Entstehung der  Wehentät igkei t  am Termin zugeschr ieben  [26].  

Während die befruchtete Eiz el le  zum Cavum uter i  wander t,  t ransformier t  das maternale 

Endometr ium zur Dez idua, e ine condi t io  s ine qua non für e ine erfo lgre iche Implantat ion, 

Schwangerschaft  und Gebur t.  Die Dez idual isat ion ist  gekennzeichnet  durch e ine 

extensive Prol i ferat ion und Di f f erenzierung uter iner  Stroma- in Dez iduazellen.  Das 

Tumorsuppressor  Prote in p53 spie lt  dabei  e ine wicht ige Rolle. Ist  es  delet ier t ,  t reten 

s igni f ikante Implantat ionsstörungen auf.  Die dez iduale Seneszenz wird mit  

Implantat ionsstörungen,  in trauter inem Frucht tod und Frühgeburt  in  Verbindung 

gebracht.  In  Mäusen führt  e ine Delet ion des uter inen Trp53,  das Gen,  das für  p53 

kodiert ,  in 50 % der Fäl le  zur  Frühgebur t  [27] .  Diese ist  mit  e iner dezidualen Seneszenz 

assoz i ier t  und gekennzeichnet durch erhöhte Spiegel  an phosphoryl ier tem Akt  und p21, 

e iner geste iger ten Anfärbbarkeit  für   -Galaktos idase, aber  ohne Hinweis auf e inen 

Progesteronentzug.  Interessanterweise kann die durch Trp53 Delet ion induz ier te 

Frühgeburt  durch d ie Gabe von selek t iven COX2 Inhib i toren verhindert  werden  [27] .  

Dez iduale Seneszenz wurde in der p lazentaren Bas alp lat te von Frauen mit vorzeit iger  

Wehentät igkei t ,  aber  n icht  bei Termingebur t beobachtet  [28].  Ob andere Mechanismen 

der  Frühgebur t wie Infekt ion oder uter ine Blutungen ebenso eine dez iduale Seneszenz 

hervorrufen,  is t  im Moment unk lar .  

 

2.4 Gestörte maternale-fetale Immuntoleranz 

 

Fetus und Plazenta expr imieren sowohl  maternale als  auch paternale Ant igene und s ind 

daher a ls Semi-Al lograft  zu betrachten.  Eine intakte Immuntoleranz is t  eine 

unabdingbare Voraussetzung für  e ine er fo lgre iche Schwa ngerschaf t .  Is t  s ie gestört ,  

t reten Mechanismen in Gang,  wie s ie auch bei  e iner  Abstoßungsreakt ion nach 

Organtransplantat ion zu beobachten s ind.  So geht  e ine chronische Chor ioamnionit is ,  

e ine p lazentare Läs ion,  d ie bei v ie len Frauen mit  später  Frühgeburt a uftr i t t ,  häuf ig mit  

e iner maternalen T-Zell  Inf i l t ra t ion und trophoblastären Apoptose e inher  [29].  Dabei 

kann e ine maternale Sens ib i l is ierung gegenüber fetalen leukozytären Ant igenen 

nachgewiesen werden, ebenso e ine vermehrte Ablagerung von Cd4 im Endothel  der 

Nabelvene [30] .  Auch e ine systemische Inf lammat ion beim Feten charakter is ier t  durch 

e ine Überexpress ion von T-Zell  Chemokinen (C-X-C mot if  l igand)  wurde mit  e iner  

chronischen Chor iamnioni t is  in  Verbindung gebracht .  Eine  Störung der  materno-feta len 
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Immuntoleranz könnte eine wesent l iche Rol le bei  der  Genese vorzeit iger  Wehen nach 

feta l-chirurg ischen Eingr i f fen oder  auch nach Stammzel l transplantat ion spie len, da 

h ierbei e ine erhöhte Anzahl maternaler  T -Zel len in der  feta len  Z irkulat ion auf tr i t t  [31].  

 

2.5 Funktioneller Progesteronentzug  

 

Progesteron ist  e in Schlüsselhormon während der Schwangerschaf t .  Es beeinf lußt a l le 

Stat ionen des common pathway der  Wehentät igkeit .  Ein Entzug löst  bei  den meis ten 

Spez ies uter ine Kontrakt ionen und e ine Zervixdi lat at ion aus. Beim Menschen wird e in 

„ funkt ionel ler  Progesteronentzug“  d iskut ier t ,  der  im wesent l ichen durch einen Anst ieg 

der  Progesteron-Rezeptor A/B Rat io um das 2 –  3 fache und damit e ine funkt ionel le 

Östrogenakt iv ierung durch e ine geste iger te Express ion des Östrogenrezeptors   

hervorgerufen wird  [32] .  Aber  auch e ine geste iger te Express ion der  microRNA-200 

(miR-200)  Fami l ie am Termin hebt  d ie Wirkung von Progesteron auf  [12]  (Abbi ldung 6).  

Progesteron wirkt  a ls  Transskr ipt ionsfaktor  über  e inen nuk leären Rezeptor.  Al lerd ings 

s ind auch membranständige Bindungsste l len bekannt,  d ie im Gegensatz zum nuk leären 

Rezeptor  e ine schnel le Signalkaskade aus lösen  [33] .  Progesteron entfa ltet e inen d irekt  

tokolyt ischen Ef fek t am Myometr ium . Es reduz ier t  dabei  d ie Expression von Proteinen, 

d ie für  d ie Wehentät igkeit  von essent ie l ler  Bedeutung s ind,  wie Connex in 43, das über 

d ie Bi ldung von gap- junct ions e ine Synchronisat ion der Wehen bewirk t,  aber auch d ie 

Express ion von Ca+ + -Kanälen und Oxytozinrezeptoren [34] (Abbildung 6).  
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Abbi ldung 6 Wirkmechanismen von Progesteron.  Abkürzungen:  PR, 

Progesteronrezeptor ;  PG, Progesteron; PIBF,  progesterone induced b lock ing factor;  

EZM, extrazel lu läre Mat r ix  [16]  

 

Weiterh in konnte gezeigt werden, daß Progesteron Co -Akt ivatoren der 

Progesteronrezeptoren (z .B.  CREB) und d ie Histonacety l ierung myometr ia ler  Zel len 

verändert  und so d ie Kontrakt i l i tä t  des Uterus sowie d ie Express ion 

pro inf lammator ischer Zytok ine beeinf lußt  [35,36] .  Zudem führ t Progesteron,  unter  

anderem durch e ine Produkt ion von PIBF (Progesterone induced block ing factor)  zu 

e iner  Redukt ion pro inf lammtor ischer  Zytok ine ( INF - ,  TNF- ,  IL-2 u.a.)  und inhib iert  

dadurch d ie Synthese von Prostaglandinen,  d ie d ie uter ine Kontrakt i l i tät  fördern und 

d ie Zervixre i fung beschleunigen  [37] .  In  d iesem proinf lammator ischen Mi l ieu ste igt d ie 

Akt iv i tä t von NF-B, der Gegenspie ler des Progesterons  [36] (Abbi ldung 6).  

Progesteron hemmt darüber h inaus d ie p lazentare Produkt ion von Cort icotropin -

re leas ing Hormon (CRH),  der  sogenannten „Uhr“  der Schwangerschaft . 

Bekanntermaßen ver läuft  bei Frauen mit Frühgebur t der CRH Anst ieg während der 

Schwangerschaft  ste i ler  [36,38] .  Progesteron inhib ier t  d ie Apoptose in den Eihäuten 

durch e ine Suppression pro inf lammator ischer  Zytok ine und kann damit e inen 

Blasensprung verhindern  [39].  Ebenso vermindert es d ie Kol lagendegradat ion in der 

Zerv ix  und wirkt  so e iner  Muttermundseröffnung entgegen  [40].  Aus d iesen 

verschiedensten Wirkmechanismen ergeben s ich zahlre iche therapeut ische Ansätze fü r  

Progesteron (Abbi ldung 6).   



  

Prävention und Therapie der Frühgeburt  
 

Ätiologie                                                        

 
72 

2.6 Überdehnung des Myometriums 

 

Eine Überdehnung des Myometr iums wird häufig a ls Ursache für  das erhöhte 

Frühgeburtsr is iko bei Mehr l ingssch wangerschaften oder bei  Vor l iegen e ines 

Polyhydramnions gesehen. Bei  Pr imaten konnten durch d ie Di latat ion der  Amnionhöhle 

mit te ls  e ingebrachter  Bal lons uter ine Kontrakt ionen, vorzei t ige Wehen und e ine 

Inf lammat ion ausgelöst  werden,  gekennzeichnet  durch er höhte maternale 

Plasmaspiegel  von IL-1 ,  TNF- ,  IL-8 und IL-6.  Auch am humanen Myometr ium wurden 

nach Überdehnung derart ige Reakt ionen beobachtet  [41].  

 

2.7 Genetik der Frühgeburt  

 

Mit t lerwei le l iegen zahlre iche Studien vor,  d ie e inen genet ischen Hintergrund der  

Frühgeburt nahelegen [42] .  So haben Zwil l ingsstudien und d ie Analyse von 

Famil ienstammbäumen gezeigt ,  daß ca.  30 -  40 % der  Var iat ionen in der 

Schwangerschaftsdauer auf genet ischen Faktoren beruhen, d ie hauptsächl ich dem 

maternalen Genom zugeschr ieben werden [43-47].  Bisher ige Untersuchungen zur 

genet ischen Ursache der  Frühgeburt  waren stark  durch d ie Größe der  untersuchten 

Pat ientenpopulat ion begrenzt .  Repl iz ierbare Loci  mi t  genom -weiter  Signi f ikanz konnten 

b isher n icht detekt ier t  werden  [48-50] .  Auch scheint  d ie ethnische Zugehör igkeit  e inen 

Einf luß auf das  Frühgebur tsr is iko zu haben.  In e iner  großen systemat ischen Übers icht 

von mehr a ls 30 Studien wiesen Afro -Amer ikaner innen e in 2fach erhöhtes 

Frühgeburtsr is iko gegenüber weißen Schwangeren auf  (pooled OR 2.0;  95% CI:  1.8  -  

2.2) [51].  

Vor kurzem wurde nun e ine genom-weite Assoz iat ionsstudie zur  

Schwangerschaftsdauer und zur Frühgebur t publ iz ier t ,  in d ie d ie Daten von 43.568 

europäischen Frauen e inf lossen  [52] .  Die Repl ikat ion der  detekt ier ten Genloc i  wurde in  

e iner  weiteren Kohorte von 8643 nordischen Frauen getestet.  In  beiden Kohorten 

konnten v ier  Genloc i  (EBF1,  EEFSEC, AGTR2, WNT4)  gefunden werden,  d ie e ine 

Assoziat ion zur  Schwangerschaftsdauer  aufweisen.  EBF1,  EEFSEC und AGTR2 zeigen 

auch e ine Assoz iat ion zur Frühgeburt < 37 SSW. WNT4 mod ulier t  d ie Bindung an den 

Östrogen-Rezeptor .  Darüber h inaus s ind die genannten Gene in die Signalkaskaden der 

vaskulären Homöostase und der  Regulat ion der  uter inen Akt iv i tät  involv ier t   [52].
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3 Prädiktion 

3.1 Risikofaktoren  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   3.E1  

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Per ikonzept ionel l ,  spätestens jedoch zu Beginn der Schwangerenvorsorge 

sol len potent ie l le  Ris ikofaktoren erfasst  werden.  Beeinf lussbare  

Ris ikofaktoren sol len dabei  besonders  berücks icht igt  werden.  Die 

Untersuchungs interval le sol len dem indiv iduel len Ris iko für  eine Frühgeburt  

angepasst werden, um Prävent ionsstrategien zu ermögl ichen .  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   3.E2  

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Bei Pat ient innen mit e inem erhöhten Ris ikoprof i l  kann  Aufk lärungsmater ia l,  

z.B. d ie Pat ienten le it l in ie  „Frühgebur t:  Was Sie als  werdende Eltern wissen 

sol l ten“ ,  a ls Beratungsgrundlage verwendet werden.  

 

Mit t lerwei le s ind zahlre iche Ris ikofaktoren bekannt ,  d ie mit  e iner Frühgebur t assoz i ier t  

s ind [53-56] .  Al le Schwangeren sol len möglichst früh auf potent ie l le Ris ikofaktoren 

untersucht  werden.  Beeinf lussbare Ris ikofaktoren sol len da bei besonders  

berücks icht igt  werden.  Die Untersuchungs interval le sol len dem indiv iduel len Ris iko für  

e ine Frühgeburt  angepasst werden,  um Präventionsstrategien zu ermögl ichen.  Bei 

e inem erhöhten Ris ikoprof i l  kann d ie Pat ienten le it l in ie  „Frühgebur t:  Was Sie  a ls 

werdende El tern wissen sol l ten “  a ls  Beratungsgrundlage sehr  h i l f re ich sein  (abrufbar  

unter:ht tps:/ /www.ag-

geburtshi l fe.de/ f i leadmin/agg/_downloads/Pat ientenbroschuere_Fruehgeburt .pdf .  [57] .  

 

 Tabelle 10 Ris ikofaktoren für e ine Frühgeburt  [1,53-56,58-60]  

Risikofaktor  OR 95% CI 

Z.n. spontaner Frühgeburt  3.6 3.2 – 4.0 

Z.n. medizinisch indizierter Frühgeburt  1.6 1.3 – 2.1 

Z.n. Konisation  1.7 1.24 – 2.35 

https://www.ag-geburtshilfe.de/fileadmin/agg/_downloads/Patientenbroschuere_Fruehgeburt.pdf
https://www.ag-geburtshilfe.de/fileadmin/agg/_downloads/Patientenbroschuere_Fruehgeburt.pdf
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Schwangerschaftsintervall < 12 Monate 

nach vorangegangener Frühgeburt 

 4.2 3.0 – 6.0 

Schwangere < 18 Jahre  1.7 1.02 – 3.08 

Ungünstige sozioökonomische 

Lebensbedingungen 

 1.75 1.65 – 1.86 

Mutter alleinstehend  1.61 1.26 – 2.07 

Bakterielle Vaginose  1.4 1.1 – 1.8 

Asymptomatische Bakteriurie  1.5 1.2 – 1.9 

Vaginale Blutung in der 

Frühschwangerschaft 

 2.0 1.7 – 2.3 

Vaginale Blutung in der  

Spätschwangerschaft 

 5.9 5.1 – 6.9 

Zwillingsschwangerschaft  ca. 6  

Rauchen  1.7 1.3 - 2.2 

Paradontitis  2.0 1.2 – 3.2 

Anämie  1.5 1.1 – 2.2 

Subklinische Hypothyreose  1.29 1.01- 1.64 

SARS-CoV-2  1.2 (D) [61] 

1.47 (China) [62] 

1.6 (Schweden) [63] 

2.17 (England) [64] 

1.82 (Metaanalyse) [65] 

 

 

 

 

1.38 – 2.39 

 

Ein wei terer  n icht zu unterschätzender  Ris ikofaktor  is t  d ie ia trogene Frühgeburt ,  

insbesondere nach 34 SSW, d ie durch e ine n icht  mediz in isch indiz ier te 

Gebur tsein lei tung oder Sect io caesarea verursacht wird.  Man vermutet ,  daß hierdurch 

d ie Frühgeburtenrate in  den USA um 0.5 % geste iger t  wird,  wei tere 0.11 % werden dem 

mult ip len Embryonentransfer bei  der  ass is t ier ten Reprodukt ion zugeschr ieben  [66,67]  
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3.1.1 SARS-CoV-2 Infektion 

 

Konsensbasiertes Statement   3.S6  

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Die Infekt ion mit  SARS-CoV-2 führ t  in  Abhängigkei t  vom Schweregrad zu e iner  

unterschiedl ichen Erhöhung des Ris ikos für  e ine Frühgeburt .  

 

Konsensbasiertes Statement   3.S7  

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Die Impfung gegen SARS-CoV-2 führt  nicht zu e iner  Erhöhung des Ris ikos 

e iner Frühgeburt .  

 

Konsensbasiertes Statement   3.S8  

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Die Impfung gegen SARS-CoV-2 schützt  vor schweren symptomat ischen 

Ver läufen und verhindert  vermut l ich so e ine Ste igerung des Frühgebur tsr is ikos  

durch SARS-CoV-2.  

  

Den Zahlen des Cronos-Registers  (7804 e ingeschlossene Schwangere mit  SARS-CoV-

2,  Stand 1.7.2022)  der  Deutschen Gesel lschaft  für  Per inata le Mediz in [61] is t  zu 

entnehmen, dass d ie Infekt ion mit  SARS-CoV-2 zu e iner Ste igerung der  

Frühgeburtenrate, insbesondere der  frühen Frühgeburten vor 34+0 

Schwangerschaftswochen, führ t .  Dem deutschen Register  zufolge war  d ie durch SARS-

CoV-2 kompliz ier te Schwangerschaft  in 4 .7% der  Fäl le  mit  Frühgeburten vor  34+0 SSW, 

in 7.4% der Fäl le mit  Frühgeburten zwischen 34+0 und 36+6 S SW assoz i ier t .  Daraus 

erg ibt  s ich e ine für  Deutschland um etwa 36% höhere Frühgebur tenrate in  

Zusammenhang mit  SARS-CoV-2.  

In dre i großen US-amer ikanischen Kohor tenstudien zu Schwangeren mit SARS-CoV-2 

lag d ie Gesamtfrühgeburtenrate bei 7 .2% (vs. 5.8% bei Schwangeren ohne SARS-CoV-

2) [68] ,  bei 12.9% [69]  (vs. 10.1%) [70]  und bei 14.8% (vs.  10.2%) [71] .  Die vom Center  

for  Disease Contro l publ iz ier ten Daten des COVID Data Tracker (Stand 08/2021)  

ermit te lten e ine Frühgebur tenrate mit  SARS-CoV-2-Infekt ion von 11.6% vs.  10 .1%. 
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Abbi ldung 7 Termin- vs. Frühgeborene im Zusammenhang mit SARS-CoV-2 [72]  

 

Wicht ig zu betonen:  Die Impfung gegen SARS-CoV-2 wiederum führt  n icht  zu e iner 

Ste igerung der Frühgebur tenrate  [73],  auch n icht  zu e inem höheren Morbid itäts -  und 

Morta l i tätsr is iko für  Schwangere und Feten [74].  

In  v ielen Ländern zeigen s ich ähnl iche Ergebnisse.  In zahlreichen Studien konnte 

demnach eine Erhöhung der Frühgeburtenrate gezeigt werden, so in China (Odds rat io  

1.47,95% CI  1.14 -  1.91)  [62],  Schweden (8.8% vs.  5 .5%) [63]  und England (aOR 2.17; 

95% CI 1.96 -  2.42;  P<.001)  [64].  Auch größere Metaanalysen s te l l ten demzufolge einen 

Anst ieg der  Frühgeburtenrate fest ,  so z.B. e ine Ste igerung der  Frühgebur tenrate auf 

13.3% vs. 11.9% [75]  bzw. e ine Ste igerung der Frühgebur tenrate um über 80% (OR 

1.82,  95% CI 1.38 -  2.39)  [65] .  

In  e in igen Kohor tenstudien war das erhöhte Frühgeburtsr is iko auf Pat ient innen mit 

schweren und kr i t ischen Ver läufen beschränkt,  so dass auch zugrundel iegende 

Komorbid i täten e ine wahrschein l iche Rol le spie len können. So erhöhen F ieber  und 

Hypoxämie das Ris iko für  e ine Frühgeburt ,  für  vorzeit igen Blasensprung und 

pathologische,  in tervent ionspf l icht ige CTGs.  Al lerdings können Frühgeburten auch bei 
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Schwangeren ohne schwere Atemwegssymptome, z .B. s tressbedingt  durch andere 

Einf lüsse der  Corona-Pandemie,  auftreten.  

Eine weitere L imitat ion e in iger Studien besteht dar in, dass n icht zwischen spontaner 

und iatrogener  Frühgebur t unterschieden wurde.  

 

3.2 Zervixlänge 

 

Eine Verkürzung der  Zerv ix länge im 2.  Tr imenon is t  assozi ier t  und damit in gewissem 

Rahmen prädik t iv  für  das spätere Auf treten e iner spontanen Frühgeburt.  Frauen mit  

e iner frühen und ausgeprägten Zerv ixverkürzung haben das größte Ris iko für  e ine 

spätere Frühgeburt  [76-81].  Wei l  s ich d ie Verkürzung der Zerv ix in a l ler  Regel vom 

inneren Mut termund her  entwickel t  und nach kaudal for tschreitet  [77,78]  wird s ie durch 

Ul traschal luntersuchungen le ichter de tekt ier t  a ls durch d ig ita le Untersuchung.  

 

3.2.1 Meßtechnik  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   3.E3  

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Beim Einsatz der Vaginalsonographie zur  Messung der  Zerv ix länge für d ie  

Prädik t ion der Frühgebur t so l l  d ie Meßtechnik  exakt  beachtet  werden.  

 

Eine Vorgehensweise zur mögl ichst s tandardis ier ten Messtechnik wurde durch Kagan 

und Sonek ausführ l ich dargelegt  [82] .  Diese für  e ine qual i tat iv  hochwert ige 

Untersuchung entscheidenden Punkte s ind in der  Tabel le 11 zusammengefasst.  

 

Tabel le 11 Technik  der vaginalsonographischen Zervix längenmessung  [82]  

Vorgehensweise Bedeutung und wissenschaftl iche Begründung  

Harnblase sol l  vor  

Untersuchung 

ent leer t  werden 

Eine vol le  Harnblase führ t  zu e iner  Ver längerung der  Zerv ix .  

Die durchschnit t l iche Ver längerung der  Zervix durch eine 

vol le Harnblase l iegt bei ca. 4 mm [83].  Außerdem kann 

durch Kompress ion der Zerv ix e in sog. Funneling durch 
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Annäherung des vorderen gegen den h interen Zerv ixante i ls  

mask ier t  werden.  

Longitudinale 

Dars te l lung der  

Zerv ix auf  vol ler  

Länge 

Die Zervix  sol l  ent lang ihrer  Längsachse dargeste l l t  werden.  

Sie is t  insbesondere im 3.  Tr imenon nic ht  selten a ls  

hypoechogene Lin ie unterschiedl icher Dicke zu erkennen 

(Mukus) .  

Zerv ikalkanal  und 

umgebende zerv ikale 

Mukosa sol len 

ident i f iz ier t  werden  

Um den Isthmus uter i  n icht in d ie Messung der Zerv ix länge 

e inzubez iehen, is t  eine Ident i f ikat ion des in neren und des  

äußeren Os cervicale erforder l ich.  Das äußere Os cervicale 

entspr icht  dem Punkt ,  an dem sich vordere und h intere 

Muttermundsl ippe berühren.  Für d ie Fest legung des 

Messpunktes des inneren Os cerv icale muss in n icht  

e indeut igen Fäl len d ie Zerv ixmukosa ident i f iz ier t  werden.  

Die Ste l le , an der d ie Zerv ixmukosa endet,  def in ier t  das Os 

cerv ical  in ternum. Die Mukosa des zum Is thmus gehörenden 

unteren Uter insegment is t  v ie l dünner a ls im Bereich der  

Zerv ix und kann meist n icht oder nur sehr schwier ig 

u ltrasonographisch dargestel l t  werden.   

Ausreichende 

Vergrößerung des 

Bi ldausschnit ts  

Die Zervix  sol l te  ca.  50-75% des Bi ldes e innehmen.  

So wenig Druck auf 

d ie Zerv ix wie 

mögl ich 

Druck auf  d ie Zerv ix  kann dazu führen, dass die Zerv ix  

länger erscheint  a ls  s ie tatsächl ich ist .   

Untersuchungsdauer 

3-5 Minuten 

Die Länge der Zerv ix  kann über d ie Zeit  var i ieren, z.B.  

info lge von uter inen Kontrakt ionen oder  Lageänderung der  

Pat ient in. Daher sol l te  d ie Untersuchung ausreichend lange 

dauern. Auch manueller  Druck auf den Uterus oder  

Mitpressenlassen der  Pat ient in kann d ie Genauigkeit  der  

Untersuchung s te igern. Es sol l ten mindestens 3 Messungen 

durchgeführ t werden.  Die kürzeste Messung sol l  für  d ie 

Fest legung des wei teren Managements gewähl t  werden.   
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Korrekte Messung Die Messung erfo lgt zwischen dem Os cerv icale in ternum 

und externum (s.o.) .  In 95% der Fäl le l iegt  der  Unterschied 

zwischen zwei  Messungen des g le ichen Untersuchers  und 

zwei  Messungen unterschiedl icher  Untersucher  bei  ca.  4 

mm [76] .  Im Fal le e iner Tr ichterb i ldung sol l  der  Cal iper auf  

der  Spi tze des Tr ichters p laz ier t  werden. Wenn die Zervix  

länger als  25 mm ist ,  hat s ie in mehr a ls der  Häl f te der  Fäl le 

e inen gekrümmten Ver lauf  [83].  Die Standardmessmethode 

sieht e ine gerade Messung zwischen innerem und äußerem 

Messcal iper  vor,  so dass bei  gekrümmtem Ver lauf  d ie 

Zerv ix länge unterschätzt wird. Dies is t  jedoch k l in isch ohne 

Relevanz, da in der Hochr is ikogruppe von Schwangeren mit  

e iner  Zerv ix länge <  16 mm die Zerv ix  immer gerade ver läuf t .  

Im ersten Tr imenon is t  der Unterschied zwischen 

Schwangeren mit  und ohne Ris iko für  e ine Frühgeburt  

extrem k lein. In d iesen Fäl len kann es s innvol l  se in,  den 

Ver lauf  des Zervikalkanals im Rahmen der  Messung 

nachzufahren („ trac ing“) [84].  

 

Andere Befunde 

Während der  transvaginalen Sonographie der  Zerv ix werden gelegent l ich weitere 

Befunde erhoben, d ie mit  dem Risiko e iner Frühgebur t assozi ier t  s ind:  

•  Separat ion der Eihäute von der Dez idua und sog. Sludge (hyperechogenes 

Mater ia l im Fruchtwasser)  im Bereich des inneren Muttermunds können ein 

Hinweis  auf  eine subk l in ische Infekt ion oder  e in erhöhtes Ris iko für  e ine 

Frühgeburt se in [85-87] .  Der  Ursprung des Sludge is t  nicht eindeut ig. Sludge 

kann aus Blut,  Mekonium, Vernix , Bakter ien und Entzündungszel len 

zusammengesetzt  se in  [88].  

•  Tr ichterb i ldung  bezeichnet die Vorwölbung der Fruchtb lase in den Zerv ikalkanal .  

Es s ind je nach Tiefe der  Vorwölbung unterschiedl iche Formen der 

Tr ichterb i ldung beschr ieben und/oder  des Verhältn isses von Tr ichtert iefe zu 

Tr ichterwei te bzw. des Ante i ls  der noch geschlossenen Zerv ix  [82,89] Bei 

zunehmendem Vers tre ichen der  Zerv ix ändert  s ich auch d ie Form des 

Zerv ikalkanals  von T-förmig über Y- , V-  zu U-förmig [90] .   

Andere Parameter  wie d ie Tr ichter länge,  d ie Tr ichterweite oder  der sog.  

Zerv ix index br ingen gegenüber  der  Zerv ix längenmessung zwischen 15 und 24 

SSW nachweis l ich keinen Informat ionszugewinn für  d ie  Vorhersage e iner 

Frühgeburt <  30 bzw. <  34 SSW (Tabel le 12) .  
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Tabel le 12 Parameter  der  vaginalsonographischen Zervix längenmessung  [91]  

 

Area under the curve (AUC),  

(Standard Error (SE))  

Sonographischer Zervixparameter  Geburt  < 30 

SSW 

Geburt  <  34 

SSW 

Zerv ix länge 0.851 (0.04)  0.762 (0.04)  

Prozentualer Ante i l  des Tr ichters 

((Tr ichter länge)/ (Tr ichter länge+Zerv ix länge)  

× 100))  

0.840 (0.05)  0.762 (0.04)  

Tr ichter länge 0.840 (0.05)  0.760 (0.04)  

Cerv ical Index ((1 + 

Tr ichter länge)/Zerv ix länge))  

0.840 (0.04)  0.755 (0.04)  

Tr ichterwei te  0.820 (0.05)  0.745 ( . ,04)  

Al le  AUCs waren s tat ist isch s ignif ikant,  P<0 .0000002.  

 

Weitere Studien bestät ig ten, dass d ie Tr ichterbi ldung kein unabhängiger 

Vorhersageparameter  für  das Frühgeburtsr is iko is t ,  wenn die Zerv ix länge berei ts 

best immt is t  [77,89] .  Eine Tr ichterb i ldung bei  normaler  Zerv ix länge hat  keine 

k l in ische Bedeutung.  

•  Zerv ikale Gewebedichte und utero -zerv ikaler  Winkel  verbessern nach 

gegenwärt igem Wissenstand ebenfa l l s  n icht d ie Prädik t ion der Frühgebur t im 

Vergle ich zur  Zerv ix länge a l lein  [77,89,92]  auch wenn eine retrospekt ive 

Kohor tenstudie  [93]  und e ine Fal lkontro l ls tudie  [94]  v ie lversprechende 

Ergebnisse l ie fer ten.  

Berei ts 2013 wiesen Fr iedman et al .  darauf  h in, daß mitte ls abdominaler Sonographie 

Frauen mit e inem sehr  ger ingen Ris iko für  e ine transvaginal gemessene kurze 
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Zerv ix länge ident i f iz ier t  werden können  [95] .  Ausweis l ich e iner Studie von Cho und Rho 

aus 2016 sind d ie mit t leren Zerv ix längen zwischen der  vaginalen und der abdominalen 

Messung nicht  s ignif ikant unterschiedl ich (Messung zwischen 20 und 29 SSW)  [96].  Die 

Sens i t iv i tät  für  die t ransabdominel le  Erkennung einer  kurzen Zerv ix  (<  2 cm) lag ihrer 

Studie zufo lge bei  100%. Sens i t iv i tä t,  Spez if i tä t ,  pos it iver prädik t iver und negat iver 

prädikt iver Wer t sowie re lat ives Ris iko für  d ie Vorhersage e iner  Frühgebur t < 34 SSW 

lagen bei Verwendung eines Schwellenwertes von 2 cm für d ie transabdominale 

Messung bei  21.4%, 98.68%, 50.00%, 95.32%  und 13.22 bzw. für  d ie transvaginale 

Messung bei  28.57%, 94.94%, 66.6%, 95.74% und 17.78. Die Testgenauigkeit  der 

transvaginalen Messung is t  der der transabdominalen Messung damit über legen, 

wenngle ich bei transabdominal normal langer Zerv ix auf eine tran svaginale Messung 

grundsätz l ich verz ichtet  werden könnte.  Ob die transabdominale Messung in der  Zukunf t  

d ie t ransvaginale Messung ersetzen kann, b le ibt  Gegenstand wissenschaf t l icher 

Diskuss ionen [97,98] .  

 

3.2.2 Die normale und verkürzte Zervix uteri  

 

Konsensbasiertes Statement   3.S9  

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Bei Ein l ingsschwangerschaften l iegt  d ie mediane vaginalsonographisch 

gemessene Zerv ix länge vor 22 SSW bei > 40 mm, zwischen 22 und 32 SSW 

bei  40 mm und nach 32 SSW bei etwa 35 mm.  

 

Die Zervixänge ist  zwischen 14 und 28 SSW normalerweise re lat iv  stabi l .  Hoes l i  et  a l.  

haben 2003 anhand von fas t 670 Schwangeren Perzenti lenkurven für d ie Zerv ix länge 

zwischen 20 und 34 SSW publiz ier t .  Of fenbar  aufgrund der  noch re lat iv  ger ingen 

Fal lzahl kommt es zu e inem nicht plaus ib len Anst ieg der 5. Perzenti le zwischen 20 und 

24 SSW und erst  dann zu e inem graduel len Abfa l l  b is 34 SSW  [99].  Salomon et a l.  

haben daher  2009 an etwa zehnmal so v ielen Schwangeren Perzent i lenkurven für das 

jeweil ige Gestat ionsalter  zwischen 16 und 36 SSW (die Studie wurde in Frankreich und 

Spanien durchgeführt )  ermit te lt  ( Abbildung 8) ,  wo dieses Phänomen nicht  mehr  

nachweisbar war , auch wenn die Werte für  d ie 5.  Perzent i l e in etwa deckungsgle ich mit  

den Daten von Hoes l i  waren.  Deut l ich erkennbar  ist  e ine graduel le, annähernd l ineare 

Verkürzung der Zerv ix länge in a l len Perzent i lenbereichen zwischen 16 und 36 SSW. Die 

Verte i lung zum jewei l igen Gestat ionsal ter  fo lgt demzufolg e dabei le icht nach l inks zu 

kürzeren Zerv ix längen hin verschobenen Glockenkurven  [78,100]  
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Abbi ldung 8 Referenzwer te für  d ie Zerv ix länge bei  Ein l ingsschwangerschaf ten im 

Ver lauf  der  Schwangerschaft  (n=6614)  zwischen 16 und 36 SSW  [101]  
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Grob or ient ierend entsprechen also bei Einl ingsschwangerschaften zwischen 20 und 24 

SSW ohne vorher ige Frühgeburt in der Anamnese best immte Zervix längen folgenden 

Perzenti len:  

•  15 mm –  <  0.5. Perzenti le  

•  20 mm –  <  1. Perzent i le  

•  25 mm –  <  2. Perzent i le  

Die mediane Zerv ix länge vor  22 SSW l iegt bei >  40 mm, zwischen 22 und 32 SSW bei 

40 mm und nach 32 SSW bei etwa 35 mm.  

In den aus den USA stammenden Publ ikat ionen,  d ie d ie überwiegende Mehrzahl  der  

publ iz ier ten Art ike l auf d iesem Gebiet ausmachen,  wird e inersei ts  behauptet ,  dass vor 

28 SSW prakt isch keine Verkürzung der  Zerv ix länge s tatt f inden würde (was of fenbar  so 

n icht haltbar  is t) ,  andererseits  werden kürzere mediane Zerv ix längen, dafür  aber 

längere Zerv ix längen für die 1. ,  3. und 5. Perzent i le je nach Gestat ionsalter  angegeben:  

Berghella nennt  vor 22 SSW eine mediane Zervix länge von 40 mm, zwischen 22 und 32 

SSW 35 mm und nach 32 SSW 30 mm. Damit is t  k lar ,  dass d ie an der 

Zerv ix längenmessung ausger ichteten Intervent ionen,  die in  den USA evaluier t  wurden,  

n icht 1:1 auf Europa über tragbar  sein können,  zumindest  aber  jewei ls kr i t isch 

h inter fragt  werden müssen.  Ein grav ierender  Einf lussfaktor der Perzenti lenkurven is t  

das untersuchte Kol lekt iv .  Da in den meisten Studien Ris ikokol lek t ive bezügl ich 

Frühgeburt untersucht  wurden, entsprechen wahrschein l ich schon deshalb kürzere 

Zerv ix längen höheren Perzent i len,  d ie auch d ie Vergleic hbarkei t  der  Studien und d ie 

Übert ragung auf  a l le Schwangeren erschweren.  

Die a ls Cut-of f  in v ielen Studien etabl ier te Grenze von 25 mm muss a ls wei testgehend 

arb i trär  betrachtet werden. Salomon et a l.  haben in ihrer Studie 2009 deutl ich gemacht , 

dass dieser  Cutof f  n icht  für  d ie gesamte Schwangerschaf t  gel ten kann, sondern je nach 

Gestat ionsal ter  der  0.5.  (16 SSW),  der  3.  (22 SSW),  der  10.  (28 SSW) und der  20.  

Perzenti le (33 SSW) entspr icht.   

Die Zerv ix länge is t  nach heut igem Kenntnisstand n icht  s igni f ikant  durch d ie Par i tät,  

Ethniz i tät  oder maternale Größe beeinf lusst  [78-80,90,102-104] .  

 

Konsensbasiertes Statement   3.S10 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Eine vaginalsonographisch gemessene Zerv ix länge von < 25 mm gi l t  unterhalb 

von 34+0 SSW als  verkürzt .  
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In  den letz ten Jahren hat  s ich aufgrund zahlre icher  Studien e in Cut -off  von 25 mm für 

d ie Def in i t ion e iner verkürzten Zerv ix etabl ier t ,  auch wenn dies e Grenze wie oben 

dargelegt letz t l ich zum einen arb iträr ,  zum anderen n icht  für  den gesamten Zeitraum bis 

34+0 SSW gel ten kann.  

Tatsächl ich ist  d ie Wahrschein l ichkeit  für  e ine Frühgeburt  im unselekt ier ten Kol lekt iv  

bei  e iner  Zerv ix länge < 25 mm erhöht,  während s ie oberhalb von 25 mm bei  etwa 2.7 % 

l iegt  [78] .  Die Arbeiten von Iams et a l. ,  in denen die Wahrschein l ichkei t  für  e ine 

Frühgeburt  <  35 SSW in Abhängigkei t  von der in  24 bzw. 28 SSW gemessenen 

Zerv ix länge ermitte lt  wurde, b i lden die Grundlage für d ie Mehrzahl der danach 

fo lgenden kl in ischen Studien. Die fo lgenden Abbi ldungen stammen aus d ieser 

Publ ikat ion  (Abbi ldung 9 und Abbi ldung 10).  

 

Abbi ldung 9 Perzent i lenverte i lung der  Zerv ix länge gemessen in der  24 SSW 

(Glockenkurve) und re lat ives Ris iko für  Frühgeburt  vor 35 SSW (Balken)  [78]  
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Abbi ldung 10 Kaplan-Meier  Kurven für  d ie Schwangerschaftsdauer  bei  Pat ient innen mit 

Zerv ix länge ≤ 25 mm oder  > 25 mm gemessen in 24 SSW  [78]   

 

Während Iams et a l .  oberhalb von 25 mm Zervix länge  e ine weitere deutl iche Abnahme 

des re lat iven Frühgebur tsr is ikos beobachten konnten,  is t  d ies bei 

Hochr is ikoschwangeren (vorangegangene Frühgebur t <  35+0 SSW) of fenkundig n icht 

der  Fal l  [78] .  Owen et a l.  konnten in d iesem Kol lekt iv  keiner le i  Zusammenhang zwischen 

Zerv ix länge im 2. Tr imenon und dem Gestat ionsalter  bei der  Gebur t ermit te ln  [105].  Die 

Wahrschein l ichkei t  für  eine erneute Frühgeburt  lag in d iesem Hochr is ikokol lek t iv auch 

oberhalb von 25 mm Zerv ix länge immer noch bei  re lat iv  konstant  13 -20% 

(durchschni t t l ich 16%, im Vergle ich dazu bei unselekt ier ten Schwangeren mit 2.7% 

deutl ich n iedr iger  [78] ) ,  und zwar  selbst  bei  Schwangeren mit  e iner  Zervix länge von 

über  50 mm (Abbi ldung 11),  während unterhalb von 25 mm Zerv ix länge der Ante i l  an 

Frühgeburten in Abhängigkei t  von der Zerv ix länge s ignif ikant zunahm. Unterhalb von 

25 mm lag das mit t lere Gestat ionsal ter  bei Gebur t be i 26 SSW (< 10 mm), 31 SSW (10 

-  14 mm), 33 SSW (15 -  19 mm) und 35 SSW (20 -  24 mm).  
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Abbi ldung 11 Frühgeburtenrate bei Pat ient innen mit Z.n.  Frühgebur t in Abhängigkei t  

von der  Zerv ix länge (<  25 oder  > 25 mm) [105]  

 

Eine k leinere Studie bestät ig t  d iese Ergebnisse.  Im Hochr is ikokol lekt iv  lag d ie 

Frühgeburtenrate auch bei Schwangeren mit e iner  Zerv ix länge von > 25 mm zwischen 

20 und 24 SSW bei 20.8 % für Frühgeburt < 37 SSW und 9% für Frühgebur t < 34 SSW  

[106] .  Umgekehr t konnte e ine im Jahr 2020 publ iz ier te Studie nachweisen,  dass  bei  

Zerv ix längen unter 25 mm bei asympotomat ischen Schwangeren zwischen 23 und 28 

SSW zwar e in s ignif ikanter  Zusammenhang zur wei teren Schwangerschaf tsdauer 

besteht,  dass das Ris iko e iner  Frühgebur t innerhalb von 14 Tagen nach der Messung 

aber  sehr  ger ing  und von der  Zerv ix länge unabhängig ( in der Studie 0,8%) [107]  is t .  

Bei  Mehr l ingen ist  die Datenlage –  mögl icherweise aufgrund des ohnehin hohen 

Hintergrundr is ikos für  e ine Frühgebur t  –  weniger  e indeut ig.  Goldenberg et  a l.  konnten 

e inen s igni f ikanten Zusammenhang zwischen e iner  Zerv ix länge von < 25 mm in 24 SSW 

und dem Auftreten e iner spontanen Frühgeburt  nachweisen [108] .  In  28 SSW bestand 

d ieser Zusammenhang al lerd ings n icht mehr .  

Zerv ix längenmessungen vor  14 SSW s ind  von ger ingem k l inischem Wert  [109,110] .  In 

e in igen Hochr is ikos ituat ionen (z .B.  St.  n. Spätabort (en) und/oder  größeren u nd/oder  

mehr fachen Zerv ixbiopsien)  wurden Zerv ixverkürzungen al lerd ings bereits  zwischen 10 

und 13 SSW beschr ieben und waren mit  erhöhten Raten an Spätaborten assoz i ier t  [109] .  

Als Grenzwer t für  d ie Diagnose e iner  verkürzten Zervix  hat s ich bei Messung zwischen 

16 und 24 SSW eine Länge von ≤  25 mm etabl ier t ,  obwohl Salomon et a l.  zufo lge gerade 

im unteren Perzenti lenbereich erhebl iche Veränderungen in d iesem Zei traum auftreten  

[101] .  So korrespondieren mit  der 3. Zerv ix längenperzent i le  bei  16 SSW ca.  30 mm, bei 

20 SSW ca.  28 mm und bei  24 SSW ca.  25 mm (Abbi ldung 8).  Der Grenzwer t von 25 

mm bas ier t  zumindest  te i lweise auf  Intervent ionsstudien,  in  denen dieser  als  Indikat ion 
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für  d ie jewei ls untersuchte Maßnahme Verwendung fand und somit a ls k l in isch etab l ier t  

angesehen wird.  

Auf d iese Weise wird verständl ich,  warum eine Zervix länge ≤  25 mm im 2. Tr imenon 

zwar  e inerseits  kons istent  mit  e inem erhöhten Ris iko für  e ine spontane Frühgeburt  

assoz i ier t  is t  [76,79,111-114] und d iese Beziehung vor a l lem vor  24 SSW oder  bei 

Schwangeren mit Frühgeburt  in  der  Anamnese,  besonders dann,  wenn diese vor 32 SSW 

aufgetreten is t  [76-81,111,115,116] ,  besteht,  anderersei ts aber kein Schwel lenwert  

def in ier t  is t ,  an dem eine Schwangere grundsätz l ich und immer terminfern gebier t :  

•  in e iner  Studie wurden 25% der Frauen,  bei  denen zwischen 14 und 28 SSW die 

Zerv ix länge aufgrund e iner  Mut termundseröf fnung nicht mehr  messbar war, 

jenseits  von ≥  32 SSW entbunden [117]  

•  in e iner  Studie, bei  der den Behandlern d ie bei etwa 24 SSW sonographisch 

ermitte lte Zerv ix länge nicht bekannt  war  und d ie deshalb keine Änderung des 

k l in ischen Vorgehens e in lei teten,  wurden 82% der  Schwangeren mit  e iner  

Zerv ix länge unterhalb der  10.  Perzent i le  (26 mm) und 50% der jenigen m it  einer 

Zerv ix länge unterhalb der  1. Perzent i le  (13 mm) jenseits  von ≥  35 SSW 

entbunden [78].  Umgekehr t war d ie Wahrschein l ichkei t  ( re lat ives Ris iko)  für  e ine 

Frühgeburt < 37 SSW bei Messung in 24 SSW in  Abhängigkei t  von der  Perzent i le  

der  Zerv ix länge erhöht :  1.98 für e ine Zerv ix länge ≤ 75.  Perzenti le  (40 mm),  2.35 

≤  50.  Perzent i le (35 mm),  3.79 ≤  25. Perzenti le (30 mm), 6.19 ≤  10.  Perzent i le 

(26 mm), 9.49 ≤  5 .  Perzent i le  (22 mm) und 13.99 ≤  1.  Perzent i le  (13 mm). Für 

Zerv ix längenmessungen bei  28 SSW lagen d ie entsprechenden re lat iven Ris iken 

für  Frühgebur t <37 SSW bei 2.80,  3.52, 5.39, 9.57, 13.88 und 24.94  [78].  

 

3.2.3 Indikation zur Zervixlängenmessung  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   3.E4  

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Ein generel les Screening auf e ine verkürzte Zerv ix länge mit te ls  

Vaginalsonographie sol l te bei asymptomat ischen Schwangeren ohne 

Ris ikofaktoren für  eine spontane Frühgebur t n icht er fo lgen.  
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Konsensbasierte  Empfehlung   3.E5  

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Eine vaginalsonographische Messung der  Zerv ix länge sol l te bei  

symptomatischen Schwangeren (spontane regelmäßige vorzeit ige Wehen)  

und/oder bei Schwangeren mit Ris ikofaktoren für e ine spontane Frühgebur t in  

das therapeut ische Konzept e inbezogen werden .  

 

Konsensbasiertes Statement   3.S11 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Der Nutzen ser ie l ler  vaginalsonographischer  Messungen der Zerv ix länge is t  

weder  für  asymptomat ische noch für  symptomatische Schwangere durch 

prospekt iv  randomis ier te Studien belegt .  

 

In  der Vergangenhei t  wurden Versuche unternommen, d ie Zerv ix längenmessung als 

Screeningver fahren zur Prädikt ion und Prävent ion der Frühgebur t bei a l len 

Schwangeren zu etabl ieren.  Einer  einzelnen großen Kohor tenstudie zufo lge geht  e in 

universel les  Screening bei  Ein l ingsschwangeren ohne vorher ige Frühgebur t tatsächl ich 

mit  einer  zwar  ger ingen,  jedoch s igni f ikanten Senkung der  Frühgebur tenraten <  37,  <  

34 und <  32 SSW einher  (Frühgeburt  <  37 SSW: 6.7 vs 6 .0%; adjust ier te Odds Ratio 

(AOR) 0.82 (95% CI 0 .76 -  0.88)) ,  < 34 SSW (1 .9 vs 1.7%; AOR 0.74 (95% CI 0 .64 - 

0.85)) ,  und < 32 SSW (1.1 vs 1.0 %; AOR 0.74 (95% CI 0 .62 -  0.90)) .  Die Redukt ion der 

Frühgeburtenrate war  vor  a l lem bedingt  durch eine Abnahme der  spontanen 

Frühgeburten, n icht der mediz inisch indiz ier ten ,  was vorrangiges Zie l des Screenings 

war [118].  Die Effek tstärke in Bezug auf d ie Senkung der  Frühgeburtenraten war 

demzufolge vergle ichbar mit  der des Screenings von Mult iparae mit  e iner Frühgeburt  in 

der  Anamnese.  

Diese Studie hat  am Ergebnis des Cochrane Rev iews aus dem Jahr 2013, wonach e in 

rout inemäßiges Screening der Zerv ix länge bei a l len (asymptomat ischen und sogar  

symptomatischen) Schwangeren nicht empfohlen wird, wei l  d ie Kenntnis des 

Zerv ixbefundes zu e iner  n icht-s ignif ikanten Redukt ion der Frühgebur tenrate < 37 SSW 

führt  [119],  erwartungsgemäß nichts geändert .  Fest steht  nämlich,  dass Daten, d ie 

e inen Einf luss der Zervix längenmessung auf  den in der Per inato logie entscheidenden 

Parameter  der  per inata len Mor ta l i tä t  belegen könnten,  schl icht  n icht  vorhanden s ind. 

Schon der Cochrane-Rev iew aus 2013 konnte, sofern Daten überhaupt  ver fügbar waren, 

keine Unterschiede h ins icht l ich der Parameter per inata le Morta l i tä t ,  Frühgebur t 

unterhalb von 34 oder 28 SSW, Geburtsgewicht <  2500g,  maternale Hospita l isat ion, 

Tokolyse, Appl ikat ion antenata ler Stero ide f inden [119] .   
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Unters tr ichen wird das dadurch, dass selbst für  symptomat ische Schwangere (Zeichen 

e iner  drohenden Frühgeburt  zwischen 24+0 und 35+6 SSW) die Zerv ix längenmessung 

bis lang keinen Einf luss auf  d iese Sekundäroutcomeparameter  hat  [120].  Demnach hat  

d ie Kenntnis der Zerv ix länge zwar  eine nunmehr  s ignif ikante Senkung des pr imären 

Outcomeparameters "Frühgeburt"  zur Folge, es f inden s ich aber weiterh in keine 

Unterschiede in a l len anderen Outcomeparametern, sofern d iese überhaupt  publ iz ier t  

wurden [120].  Insofern bestehen d ie Vorte i le  e iner Zerv ix längenmessung bei 

Schwangeren mit Zeichen e iner drohenden Frühgeburt am wahrschein l ichsten dar in, 

dass s ie bei  auffä l l igem Befund einerseits  rechtzeit ig  in  e in Per inata lzentrum 

überwiesen und dort  mitbehandelt  werden können (Tokol yse, Applikat ion antenata ler 

Stero ide, Zerv ixpessar  etc.) ,  anderersei ts bei  unauffä l l igem Befund unnöt ige 

Maßnahmen unter lassen werden.  

Die L imit ierung des Screenings auf  Schwangere mit  Frühgebur t in der Anamnese 

wiederum führt  dazu, dass 40% der  Schwanger en mit  kurzer  Zerv ix nicht ident i f iz ier t  

(und damit n icht behandelt)  werden, obwohl  s ie e in hohes Ris iko für  e ine Frühgebur t 

haben [121] .  Die number needed to screen zur Vermeidung e iner Früh gebur t wurde auf 

913 (95% CI 591 -  1494)  bei universel lem Screening bez if fer t  gegenüber 474 (95% CI 

291 -  892),  wenn nur  Schwangere mit  e inem Ris ikofaktor  für  Frühgebur t,  und 125 (95% 

CI 56 -  399) , wenn nur Frauen mit 2 Ris ikofaktoren für Frühgebur t unters ucht wurden 

[121] .   

Die aktual is ier te Version des Cochrane R ev iews aus dem Jahr  2019 l ie fert  demzufolge 

keine neue Betrachtung der Zerv ix längenmessung  [122].   

Der  Nutzen ser ie l ler  Messungen der  Zervix länge im Schwangerschaftsver lauf is t  

aufgrund der n iedr igen Zahl und der Heterogenität der Studien und der in s ie 

e ingeschlossenen Patientenkol lekt ive n icht belegt .  Dennoch zeigten s ich in der 

Mehrzahl  der  Studien Vorte i le  in  Bezug auf d ie Prädik t ion e iner  Frühgebur t bei 

Ris ikoschwangeren mit Einl ingsschwangers chaft  (z.B. Frühgeburt  in  der  Anamnese,  

Symptome drohender  Frühgeburt,  Nachweis e iner kurzen Zerv ix)  [109,123-126].  

Faz it :  Eine abschl ießende Bewertung e ines Screenings der  Zerv ix länge is t  bei  

asymptomat ischen Schwangeren ohne Ris ikofaktoren in der Anamnese derzei t  nicht 

mögl ich. Bei Schwangeren mit  Ris ikofaktoren in der Anamnese oder bei 

symptomatischen Schwangeren kann die Messung der Zerv ix länge dazu bei tragen,  

unnöt ige Intervent ionen zu unter lassen oder in ihrer Wirkung oftmals nur  e ingeschränkt 

belegte Maßnahmen zu ergre ifen .  Tatsache ist ,  dass im Moment kein besseres 

Verfahren zur Verfügung s teht.  Die Schwächen der  Methodik sol l ten dabei im Auge 

behalten werden.  Diese Schwächen haben unterschiedl iche Gründe,  dürf ten aber  unter  

anderem auch an der  mangelnden Standardis ierung des Ver fahrens l iegen  

[77,78,91,114,116,127-130]:  

•  große Var iat ionsbrei te der  in  Studien verwendeten Grenzwerte für  e ine 

Zerv ixverkürzung  

•  Untersuchungszei tpunkt  
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•  Kein Standardprotokol l  für  d ie Behandlung von Schwan geren mit kurzer Zerv ix  

•  Heterogene Pat ientenkol lek t ive  

o  Ante i l  der  Ein l ings -/Mehr l ingsschwangerschaf ten  

o  Bezügl ich e iner  drohenden Frühgeburt  symptomat ische vs.  

asymptomat ische Schwangere  

o  Blasensprung vs. kein Blasensprung  

o  Frühgeburt vs. ke ine Frühgebur t in der Anamnese  

o  Konisat ion in der Anamnese, zudem Unterschiede im Konisat ionsver fahren  

Die Einführung e ines universel len Screenings b le ibt dennoch internat ional nach wie vor  

Gegenstand der  aktuel len wissenschaft l ichen Diskuss ion  [131-133] ,  insbesondere auch 

wei l  zwischenzeit l ich e in ige Intervent ionen zur Behandlung der  drohenden Frühgebur t 

an die Messung der Zerv ix länge geknüpft  s ind.  

Eine Kosten-Effekt iv i täts -Analyse konnte zumindest für  d ie USA zeige n,  dass bei  

Schwangeren ohne Frühgebur t in  der Anamnese ein universel les  Screening der 

Zerv ix länge kosteneffekt iv im Vergle ich zu e inem r is ikobas ierten Screening bzw. zu 

keinem Screening sein könnte [134] .   

 

Asymptomatische Patientinnen  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   3.E6  

Expertenkonsens  Konsensusstärke ++  

Die vaginalsonographische Messung der  Zerv ix länge kann bei  

asymptomat ischen Schwangeren ohne Ris ikofaktoren für e ine spontane 

Frühgeburt erwogen werden.*  

* Im Gegensatz  zu Empfeh lung 3 .E4 bez ieht  s ich  d iese Aussage auf  d ie  vag ina ls onograph ische Messung 

außerha lb  e ines  Screen ingprogrammes .  

 

Eine Indikat ion für  e ine Zerv ix längenmessung bei  asymptomat ischen 

Ein l ingsschwangeren ohne h ins icht l ich Frühgeburt  belastete Anamnese besteht nach 

heutigem Wissensstand n icht.  

Einzelne Autoren,  vor a l lem Berghel la,  empfehlen  trotzdem, am Ende des 2. Tr imenons 

(18 -  24 SSW) eine e inzelne Zerv ix längenmessung durchzuführen, um Schwangere mit 

einer  Zerv ix länge von ≤  25 mm möglichst frühzei t ig  zu ident i f iz ieren  [109] Ungefähr  1% 

der  Schwangeren haben eine Zervix länge unterhalb von 25 mm [135],  was den Daten 
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von Solomon entspr icht  (Abbi ldung 8).  Eine Zerv ix länge von 25 mm oder weniger is t  

etwas häufiger  bei  Null iparae im Vergle ich zu Mult iparae ohne Frühgeburt  in der 

Anamnese [135].  

Wie im Fal le  e iner prakt isch zufä l l ig  ermit te lten Zerv ixverkürzung dann vorgegangen 

werden sol l ,  wird an anderer  Ste l le  der Lei t l in ie wiederum ausführ l ich d iskut ier t .  In Rede 

stehen Ver laufkontro l len,  Progesteron,  Pessartherapie und Zerk lage. Die durch e ine 

mögl iche Therapie zu erz ielende Senkung des Frühgebur tsr is ikos in d ieser 

Pat ientengruppe is t  jedoch entweder  n icht  bewiesen (z .B.  Ver laufskontrol len,  Zerk lage)  

oder  sehr ger ing (z.B.  Progesteron)  oder wird kontrovers  (z .B. Pessar)  d iskut ier t ,  so 

dass schon deshalb e ine Zerv ix längenmessung bei  ansonsten symptomlosen 

Schwangeren ohne Frühgebur tsanamnese konsequenterweise unterb le iben sol l te.  Für 

d ie operat ive Zerk lage g i l t  deren Anwendung in d ieser  Befundkonste l la t ion sogar für 

bewiesenermaßen unwirksam, abgesehen davon,  dass s ie im 3.  Tr imenon mögl ichst  

n icht mehr  erfo lgen sol l te . Die Frühgebur tenrate <  35 SSW konnte bei Schwangeren 

ohne Frühgebur t in der Anamnese und kurzer Zerv ix durch operat ive Zerk lage n icht  

gesenkt  werden (21% mit  vs.  31% ohne Zerk lage,  re lat ives Ris iko 0,84;  95% CI 0.60 -  

1.17) [136] .  Ein Einf luss auf  d ie per inata le Morta l i tät  is t  in keiner  Studie und keine r 

Metaanalyse belegt  [119].  Neuere Daten aus e iner  retrospekt iven mult izentr ischen 

Kohor tenstudie an 90 Schwangeren legen bei Verkürzung der  Zervix  zwischen 16 und 

23 mm auf  ≤10 mm die Anlage e iner  Zerk lage nahe ( längeres Interval l  b is zur 

Entb indung (17.0 vs.  15.0 Wochen,  p=0.02) , s ignif ikant  weniger  späte Frühgebur ten 

(11.5% vs.  31.6%, p=0.03) [137] .  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   3.E7  

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Bei asymptomatischen Frauen mit  Ein l ingsschwangerschaften und spontaner  

Frühgeburt  oder  Spätabor t  in der  Anamnese sol l te eine vaginalsonographische 

Zerv ix längenmessung ab 16 SSW erfo lgen .  

 

Die sonographische Messung der  Zervix länge bei Frühgeburt  in der Anamnese is t  e ine 

häufig durchgeführ te Prozedur.  Die Abstände zwischen den Messungen s ind nicht 

def in ier t ,  hängen aber vom Ver lauf  der  zurück l iegenden,  in  e iner Frühgeburt  

resul t ierenden Schwangerschaft  und vom aktuel len Zervixbefund ab.  Größere Studien 

konnten einen Effek t  auf die Frühgeburtenrate nachweisen [77,138] .  Im Falle der 

Durchführung e iner operat iven Zerk lage nach Diagnose e iner Zerv ixverkürzung ≤  25 mm 

konnte d ie Rate an Frühgebur ten/Spätabor ten unterhalb von 2 4 SSW (p=0.03) und d ie 

per inata le Mor tal i tä t  (p=0 .046) s ignif ikant gesenkt werden  [138].   

 



  

Prävention und Therapie der Frühgeburt  
 

Prädik t ion                                                        

 
92 

Konsensbasierte  Empfehlung   3.E8  

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Bei asymptomat ischen Frauen mit Zwi l l ings chwangerschaf t  so l l te e ine 

vaginalsonographische Zerv ix längenmessung ab 16 SSW erfo lgen.  

 

Mehr l ingsschwangerschaften s ind mit  e inem hohen Frühgeburtsr is iko assoz i ier t .  In  der  

Tat geht bei Mehrl ingsschwangerschaften e ine kurze Zerv ix im 2.  Tr imenon auch bei 

ansonsten fehlender  Symptomat ik mit  e iner erhöhten Frühgeburtenrate einher  

[139,140],  a l lerdings s ind die Intervent ionsmögl ichkei ten in d ieser Si tuat ion l imit ier t  

oder  noch weniger  belegt a ls bei Einl ingen.   

Mögl iche Vorte i le  ergeben sich aus e iner  e inzelnen Metaanalyse aus 2017,  in  d ie 6 

randomis ier te Studien an insgesamt 303 Zwi l l ingsschwangeren e ingeschlossen waren 

und bei denen die Zervix länge im 2. Tr imenon ≤  25 mm war . Der  Metaanalyse zufo lge 

führte  vaginal appl iz ier tes  Progesteron im Vergle ich zu Plazebo zu e iner Senkung der 

Frühgeburtenrate <  33 SSW (re lat ives Ris iko (RR) 0.69,  95% CI 0.51 -  0.93;  50/159 

(31%) vs 62/144 (43%)) [141] .  Auch d ie re lat iven Ris iken für  d ie Outcomeparameter 

neonatale Morta l i tät ,  RDS (respr iratory  d is tress syndrom) ,  Geburtsgewicht  <  1500g 

waren ebenfa l ls  um im Durchschnit t  30-50% reduz iert .  In d ieser  Metaanalyse is t  d ie 

Studie von El-Refa ie, d ie Progesteron in einer tägl ichen Dos is von 400 mg einsetz te,  

mit  70,4 % gewichtet [142].  Diese Studie wurde inzwischen vom Journal  zurückgezogen, 

da es für  d ie Arbeit  ke ine Zust immung einer  Eth ikkommiss ion gab  und erhebl iche 

Bedenken hinsicht l ich der Val id ität  und Integr i tät  der Daten  bestehen. Somit  s ind d ie 

Aussagen der  o.g.  Metaanalyse mit  hoher  Unsicherheit  zu bewer ten . 

Darüber  h inaus konnte in  e iner  e inzelnen Studie (ProTWIN -Tr ia l)  nachgewiesen werden,  

dass d ie Anwendung eines Zerv ixpessars bei  Zerv ix länge < 38 mm vor 20 SSW zu e i ner  

s igni f ikanten Verbesserung des neurologischen Outcomes bei  den Kindern im Al ter  von 

3 Jahren führ te  [143] .  Die Ergebnisse d ieser  Studie s tehen im Widerspruch zu anderen  

[144] .  

Mögl icherweise s ind bei Zwi l l ingen ser ie l le  Messungen der  Zerv ix länge von Vor tei l ,  um 

Schwangere mit  besonders  hohem Ris iko für  e ine f rühe Frühgebur t  < 32 SSW zu 

ident i f iz ieren. Melamed et  a l .  konnten 2016 in einer a l lerd ings retrospekt iven Analy se 

den Zusammenhang zwischen e iner  Zerv ix länge unterhalb der  10. Perzent i le  (18+0 -  

21+6 SSW 30 mm, 22+0 -  24+6 SSW 25 mm, 25+0 -  27+6 SSW 19 mm und 28+0 -  32+0 

SSW 13 mm) und e iner  Frühgebur t belegen  [145] .  Obwohl bei  den untersuchten 

Schwangeren mit kürzerer Zerv ix die Schwangerschaften s tat ist isch s ignif ikant früher 

endeten,  war d ie Korel la t ion zwischen der  Zervix länge und dem Gestat ionsalter  bei 

Gebur t dennoch n iedr ig. Nur ser ie l le Messungen in jedem der oben angege benen 

Zeit interval le  ergaben zusammengenommen akzeptable Detekt ionsraten (>80%) bei 

vertretbaren falsch-pos i t iv -Raten (< 20%). Aufgrund der e ingeschränkten 
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In tervent ionsmögl ichkeiten, insbesondere bei Geminischwangeren, ble ibt d ie Frage 

of fen, ob d ie hohen fa lsch-pos it iv  Raten vertretbar  s ind. Jedenfa l ls  l iegen s ie in  der 

Studie von Melamed et a l .  für  Frühgeburten < 32 SSW weit  über der Prävalenz e ines 

solchen Ereignisses.  

Für  e in Screening bei Dr i l l ingen oder höhergradigen Mehr l ingsschwangerschaften 

l iegen keine systemat ischen Daten vor.  Ob von den Ergebnissen bei 

Zwil l ingsschwangerschaften auf  das Management bei Dr i l l ingen oder höhergradigen 

Mehr l ingen extrapol ier t  werden kann,  is t  unk lar.  

 

Symptomatische Patientinnen 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   3.E9  

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Bei symptomat ischen Frauen (Kontrakt ionen, palpator isch beginnende 

Verkürzung oder  beginnende Eröf fnung des Mut termunds)  sol l  e ine 

vaginalsonographische Zerv ix längenmessung erfo lgen.  

 

Die sonographische Zerv ix längenmessung hat s ich bei der Beur te i lung von 

Schwangeren, d ie s ich vor 34 SSW mit Symptomen vorzei t iger  Wehen vors te l len, 

k l in isch etabl ier t .  Eine kurze Zerv ix  vor  34 SSW ist  in  a l len Pat ientengruppen prädik t iv  

für  e ine Frühgebur t,  wobei e ine normal lange Zerv ix  e inen hohen negativen prädik t iven 

Wert  hat.   

Eine Metaanalyse aus 2016 konnte nachweisen,  dass d ie Kenntnis  der  Zerv ix länge bei  

d iesem Kol lek t iv  zu e iner  Redukt ion der  Frühgeburtenrate vor  37 SSW führen konnte 

(22 vs  35%; RR 0.64,  95% CI 0.44 -  0.94;  3 Studien  [146-148];  n =  287)  [120].  Der 

Tabel le der Outcomeparameter is t  jedoch zu entnehmen, dass d ieser Unterschied 

k l in isch kaum re levant  is t .  So l iegen d ie durchschnit t l ichen Gestat ionsalter  bei  Geburt 

in beiden Gruppen in 38 SSW. Die Unterschiede zwischen beiden Gruppen waren für  

Frühgeburt  < 36 SSW, < 34 SSW, <  32 SSW, <  30 SSW und < 28 SSW al le n icht mehr  

s igni f ikant .  In der  gesamten Studie wurden außerdem insgesamt nur  e in e inz iges Kind 

(1/287)  vor 28 SSW und insgesamt nur  4 Kinder (4/287) vor  30 SSW entbunden,  so dass 

e in Einf luss auf d ie feta le Morbid i tät bzw. Morta l i tä t  kaum zu erwarten s ind.  

Somit is t  d ie Verwendung der Zerv ix längenmessung im Rahmen der  Diagnost ik  e iner 

vorzei t igen Wehentät igkei t  und zur  Beurte i lung e iner Mut termundswirksamkei t  zwar 

etabl ier t  und akzept ier t .  Die Auswirkungen auf d ie per inata le Morbid i tät s ind je doch 

ger ing.  
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3.3 Biomarker  

 

Konsensbasiertes Statement   3.S12 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Die b isher verfügbaren Biomarker s ind n icht geeignet ,  das Frühgebur tsr is iko 

bei  asymptomat ischen Schwangeren  und n icht  verkürz ter  

vaginalsonographisch gemessener Zerv ix länge  vorherzusagen.  

 

In  den letzten Jahren wurden über  30 Biomarker  zur  Vorhersage e iner  Frühgeburt  bei  

asymptomat ischen Schwangeren  in Studien untersucht .  Ein systemat ischer Review aus 

dem Jahr 2011 analysierte 72 Beobachtungsstudien mit  insgesamt fas t 90.000 

Schwangeren [149].  Kein e inziger Biomarker (weder a ls Einzelparameter noch d ie 

Kombinat ion mehrerer  Parameter)  war k l in isch für d ie Vorhersage e iner Frühgeburt  in  

d ieser  Si tuat ion geeignet.  Bei  den bisher  in  Studien untersuchten Biomarkern handel te 

es s ich um inf lammat ions -assoz i ier te Biomarker,  Plazentaprote in -  bzw. 

Plazentahormon-assoz i ier te B iomarker,  Angiogenese-assozi ier te Biomarker,  

Ger innungs-assoz i ier te Biomarker,  genet ische Biomarker und Proteom -Biomarker.  

 

3.3.1 Fibronektin  

Von al len Biomarkern is t  F ibronekt in  ( fFN)  der b isher am besten untersuchte zur 

Prädik t ion der Frühgebur t.  Er is t  der e inz ige Biomarker, für  den e ine umfassende 

Datenlage zumindest  bei symptomat ischen Schwangeren (vorzei t ige Wehen, 

Verkürzung oder  Eröf fnung des Mut termundes bzw. der  Zerv ix)  und bei  

asymptomat ischen Schwangeren mit besonders hohem Ris iko (Z.n. Frühgeburt )  

vor l iegt .   

Falsch posi t ive Ergebnisse s ind durch Geschlechtsverkehr  innerhalb der 

zurück l iegenden 24 Stunden, Blut oder d ig ita le Untersuchung der Zerv ix beschr ieben  

[150-152] .  Eine transvaginale Sonographie beeinf lusst  das Testergebnis of fenbar n icht  

[153] .  Al lerd ings können intravaginale Glei tmit te l ,  Sei fen oder Des infekt ionsmitte l e inen 

Einf luss auf das Testergebnis  haben  [154] .  Dies wird a l lerd ings durch e ine weitere 

Studie relat iv ier t  [155] .  

Ein systematischer Rev iew aus 2016 von 6 randomis ierten k l in ischen St udien mit  

insgesamt 546 Schwangeren und V.a.  drohende Frühgeburt ,  bei  denen d ie fFN -

Testergebnisse randomisier t  dem behandelnden Arzt  entweder bekannt gemacht  oder 

unter Verschluss gehalten wurden,  konnte keinen s ignif ikanten Unterschied in Bezug 

auf  Hospi tal isat ion,  Tokolyse,  Appl ikat ion antenata ler  Steroide  oder  Frühgebur tenrate 

nachweisen [156].   
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Al lerd ings wurden in dem systemat ischen Rev iew diejenigen Studien,  d ie neben dem 

fFN auch d ie sonographisch gemessene Zerv ix länge berücks icht igten, ausgeschlossen, 

so dass keine Aussage dazugetroffen wurde, ob d iese Festste l lung auch für  

Schwangere mit  Verkürzung der Zerv ix länge (<  15 -  30 mm), d.h. für  d ie typ ische 

Befundkonste l la t ion, in der fFN-Test übl icherweise durchgeführ t wird, g i l t .  Wie eine 

Metaanalyse aus 2018 zeigt ,  wird durch d ie Berücks icht igung e iner ver kürz ten 

Zerv ix länge unter 15 mm die Spez if i tä t  und der posi t iv e Vorhersagewer t verbessert  

[157] .  

 

Qual i ta t ive fFN-Best immung 

Bei  der  qual i tat iven fFN-Best immung kommt für  d ie Unterscheidung zwischen pos it ivem 

und negat ivem Testergebnis e in Schwel lenwert von 50 ng/ml zur Anwendung. Der Test 

is t  für  Schwangere zwischen 22+0 und 34+0 SSW valid ier t ,  sofern kein Blasen sprung 

vor l iegt ,  d ie Muttermundweite <  3 cm beträgt und keine vaginale Blutung vor l iegt.   

Ein systemat ischer Review aus dem Jahr 2013  [158],  in den 5 randomis ierte Studien 

und 15 Anwendungsstudien bei symptomat ischen Frauen mit Zeichen e iner drohenden 

Frühgeburt e ingeschlossen wurden, ergab fo lgende Ergebnisse:  

•  Gebur t innerhalb von 7-10 Tagen:  Sens it iv i tät  76 .7%, Spez if i tä t  82.7% 

•  Gebur t <  34 SSW: Sensit iv i tä t 69 .1%, Spez i f i tä t  84.4% 

•  Gebur t <  37 SSW: Sensit iv i tä t 60.8%, Spez i f i tä t :  82.3% 

Dies wird auch in e iner Metaanalyse aus 2018 bestät igt  [157].   

Eine Cochrane-Analyse aus dem Jahr 2019,  in d ie 6 randomis iert  kontrol l ier te Studien 

an insgesamt 546 Schwangeren zwischen 23+0 und 34+6 SSW eingeschlossen wurden,  

konnte bei  Kenntn is  des fFN-Ergebnisses nur  e ine n icht  s ignif ikante Redukt ion der 

Frühgeburtenrate nachweisen (29.2% vs.  21.6%, RR 0.72, 95 % CI 0.52 –  1 .01) .  Auf  die 

Frühgeburtenrate vor  28+0 oder vor 34+0 SSW, Gestat ionsalter  bei Gebur t,  

Gebur tsgewicht <2500g,  per inata le Morta l i tät ,  Tokolyse, antenata le Kort ikostero idgabe,  

Aufnahme auf d ie neonatologische Intens ivstat ion oder auf d ie Rate präparta ler  

Krankenhausaufenthal te konnte ebenfa l ls  kein s igni f ikanter  Einf luss nachgewiesen 

werden [159].  

 

Quant i tat ive fFN-Best immung 

Die quant i tat ive Best immung von fFN erhöht  den prädikt iven Wert  des Tests  gegenüber 

dem qual i ta t iven Vorgehen mit einem Schwel l enwer t von 50 ng/ml  [160-162].  Bei 

symptomatischen Schwangeren lagen in e iner  verb l indeten prospekt iven Studie d ie 

pos i t iven prädikt iven Werte für  Frühgeburt  innerhalb  von 14 Tagen bei Schwel lenwerten 

von 10,  50,  200 und 500 ng/m bei  11,  20,  37 und 46% [160] .  Für  d ie Vorhersage e iner 

Frühgeburt <  34 SSW lagen d ie pos it iven prädik t iven Werte bei  19, 32, 61 und 75%.  
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Es gibt Hinweise darauf,  dass d ie  Kombinat ion des quant i ta t iven fFN-Tests mit  der 

vaginalsonographischen Messung der Zerv ix länge bei symptomat ischen Schwangeren 

zur Berechnung eines indiv iduel len Frühgeburtsr is ikos innerhalb der  fo lgenden 7,  14 

oder  28 Tage bzw. des Frühgeburtsr is ikos vor  30,  der  34 bzw. 37 

Schwangerschaftswochen verwendet werden kann  [163].  Der Algor i thmus ist  in  Form 

der  QUiPP-App ver fügbar  [164-166]  (s iehe unten) . Es wird darauf h ingewiesen, dass  

d ie QUIPP-App, d ie am King’s  Col lege in London entwickelt  wurde,  unseres Wissens 

nicht a ls Mediz inprodukt  zugelassen und zert i f iz ier t  is t .  Die App is t  a l lerd ings wei ter  

verfügbar . Eine letz te Überarbei tung erfo lgte nach Angaben des Vers ionsver laufs  im 

Jahr  2019 (Stand 17.1.2022).  Neueren Daten zufo lge wird durch die Anwendung der 

QUIPP-App die Rate an unnöt ig behandelten Pat ient innen mit vorzeit iger 

Wehentät igkei t  n icht  reduz iert  [167].  

 

3.3.1.1 Asymptomatische Patientinnen   

 

Konsensbasierte  Empfehlung   3.E10 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Bei  asymptomatischen Schwangeren mit  Risikofaktoren  für  e ine spontane 

Frühgeburt sollte kein Einsatz  von Biomarkern  zur Einschätzung des 

Frühgeburtsr is iko erfo lgen .  

Bei  asymptomatischen Schwangeren ohne Risikofaktoren  für  e ine spontane 

Frühgeburt  sol l  kein Einsatz  von Biomarkern  zur  Einschätzung des  

Frühgeburtsr is iko erfo lgen .  

 

Die generel le Best immung des fFN is t  bei asymptomatischen Schwangeren mit  

Ris ikofaktoren für e ine Frühgeburt  (z .B.  Z.n. Frühgeburt)  n icht indiz ier t .  Ein fFN ≥  50 

ng/ml,  gemessen zwischen 22+0 und 27+6 SSW ergab nur  e ine Sens it iv i tät  von 46,5% 

und e inen posi t iv  prädikt iven Wert von 2 3,7% für Vorhersage e iner  Frühgebur t <  34 

SSW [168] .  

Nichtsdestotrotz  mag es Einzel fäl le  mit  besonderer Anamnese geben, bei  denen d ie 

Best immung des fFN eine zusätz l iche d iagnost ische Hi l fe  sein kann. In e inem in Form 

einer  App verfügbaren Algor i thmus (QUiPP-Sof tware,  in  Deutschland verfügbar)  l ieße 

sich in e inem solchen Fal l  mit  Hi l fe  des quant i ta t iven fFN und weiterer Parameter  

(vaginalsonographisch gemessene Zerv ix länge, demographische Parameter ,  

geburtshi l f l iche Anamnese wie z.B.  nach Frühgebur t,  nach f rühem vorzei t igem 

Blasensprung, V.a. vorzeit ige Wehen)  das Ris iko für  e ine Frühgeburt  innerhalb von 1 

Woche, innerhalb von 2 Wochen und das Ris iko für  e ine Frühgeburt insgesamt (d.h. vor 

37+0 SSW) berechnen [164,169] .  
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Bei asymptomat ischen Schwangeren ohne Ris ikofaktoren für  e ine spontane Frühgeburt 

is t  fFN nicht  als  Screeninginstrument  geeignet .  In  der  größten prospekt iven 

Kohor tenstudie (n=9410)  zur  Anwendung von fFN bei  asymptomat ischen 

Ers tgebärenden mit  Ein l ingsschwangerschaf ten ohne erhöhtes Ris iko und e iner 

Zerv ix länge von >15 mm lagen d ie Sens it iv i tä t und der posi t ive prädik t ive Wert für  e in 

zwischen 22 und 30 SSW gemessenes fFN ≥ 50 ng/ml für  e ine Frühgebur t <  32 SSW 

bei  32.1 bzw. 3 .1% [170].  Auch d ie Verwendung höherer oder n iedr igerer 

Schwel lenwer te verbesserte d ie Testqual i tä t  n icht .  

 

3.3.1.2 Symptomatische Patient innen        

            

  

Konsensbasiertes Statement   3.S13  
 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Bei symptomat ischen Schwangeren kann –  neben der  vaginalsonographischen 

Zerv ix längenmessung –  der negat ive prädik t ive Wert*  der  Biomarker aus dem 

zerv ikovaginalen Sekret bei einer Zerv ix länge zwischen 15 und 30 mm dazu 

bei tragen,  das Frühgebur tsr is iko für  d ie nächsten 7 Tagen einzuschätzen.  

*negat iver Vorhersagewer t  

 

Es g ibt Hinweise darauf ,  dass e in  zerv ikovaginaler Abstr ich zum Nachweis  von fFN zur 

Vorhersage e iner  Frühgebur t innerhalb von 7 (-14)  Tagen bei symptomat ischen 

Schwangeren (Kontrakt ionen, palpator isch beginnende Verkürzung oder  Eröffnung des 

Muttermunds)  verwendet  werden kann. Die quant i tat ive fFN-Best immung kann dabei  d ie 

Entscheidung für oder gegen therapeut ische Maßnahmen bei symptomat ischen 

Pat ient innen (z .B.  Appl ikat ion antenata ler Stero ide)  vor  a l lem im Intermediärbereich der  

Zerv ix länge (15-30 mm) unterstützen.   

Die prädik t iven Werte für  d ie Vorhersage e iner Frühgeburt  für  mehr a ls  14 Tagen s ind 

unzureichend, auch wenn s ie s ich (z .B.  mith i l fe der QUIPP-App) indiv iduel l  berechnen 

lassen.  

Inwiefern d ie anderen Biomarker tests (PAMG -1, IGFBP-1) verg le ichbar  s ind, is t  

Gegenstand der  gegenwär t igen wissenschaft l ichen Diskuss ion [157] .   

In  Anbetracht fehlender  prospekt iv  randomisier ter  Studien is t  e ine abschl ießende 

vergle ichende Bewertung dieser Biomarker  b is auf  Weiteres n icht mögl ich.   
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3.3.2 Weitere Biomarker  

 

Ähnl ich wie fFN zeigen der vaginale oder zervikale Nachweis  von Placenta l α -

microglobul in-1 (PAMG-1)  [171-173]  oder  d ie phosphory l ier te Form von insul in- l ike 

growth fac tor  binding prote in 1 (phIGFBP-1) [174] e ine Separat ion der chor iodez idualen 

Grenzf läche bei  Wehentät igkei t  oder  e inen Blasensprung an.  Für  beide Pro te ine s ind 

kommerz iel l  erhält l iche Schnel l tes ts zur Prädikt ion der  Frühgebur t  ver fügbar.   

In  der größten Studie,  in  d ie 796 Schwangere mit  Zeichen vorzei t iger  Wehen 

eingeschlossen worden waren,  lagen die Sens it iv i täten von PAMG -1 und fFN für e ine 

spontane Frühgebur t innerhalb von 7 Tagen bei 50% (3 von 6)  bzw. 67% (4 von 6),  

wohingegen die Spez if i tä ten 98 .4% (619/629)  und 85.7% (539/629) betrugen.  Der 

pos i t iv  prädik t ive Wert  für  PAMG-1 für Frühgeburt  innerhalb von 7 Tagen  war 23.1% 

(3/13),  für  fFN von 4.3% (4/94).  Die negativen prädikat iven Werte lagen bei  99.5% 

(619/622) für  PAMG-1, bei 99.6% (539/541)  für  fFN. Vor a l lem war aber d ie falsch 

pos i t iv  Rate bei PAMG-1 deut l ich n iedr iger a ls d ie des fFN  [172] .  Eine andere 

prospekt ive Beobachtungsstudie (403 Schwangere) verg l ich  PAMG-1 mit  phIGFBP-1 bei 

Schwangeren mit  vorzeit igen Wehen zwischen 20+0 und 36+6 SSW (kein Blasensprung, 

Muttermundsweite  ≤3 cm,  Zerv ix länge 15 b is  30 mm).  Demnach hat ten beide Tests e ine 

vergle ichbare Aussagekraf t  bezügl ich Entbindung innerhalb von 7 Tagen.  Auch h ier war 

d ie fa lsch pos i t iv  Rate deutl ich n iedr iger bei PAMG -1 im Vergle ich zu phIGFBP-1 [175].  

Eine Metaanalyse aus 2018 zum Vergle ich der dre i Biomarker  fFN, PAMG-1 und IGFBP-

1 bei Schwangeren mit  vorzei t ige r Wehentät igkei t  zeigt,  dass der pos it iv -prädikt ive Wert 

von PAMG-1 deut l ich höher is t  a ls bei den anderen beiden Markern (76.3% vs. 34.1% 

und 35.2%),  während der  negat iv -prädik t ive Wert  a l ler  dre i Biomarker g le ich hoch is t  

und keine s ignif ikanten Unterschiede zeigt  (zwischen 93.3% und 98.7%)  [157].  
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4 Primäre Prävention 

4.1 Progesteron  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   4.E11 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Bei Frauen mit  Ein l ingsschwangerschaft  kann nach vorangegangener  

spontaner Frühgeburt  e ine Gabe von Progesteron beginnend ab 16+0 SSW bis  

36+0 SSW erwogen werden.  

 

Dosierung:  17-OHPC (17α-hydroxyprogesterone caproate) wird i .m. in einer  

wöchent l ichen Dos ierung von 250 mg appl iz ier t  [176,177].  Progesteron wird in  den 

Studien te i ls  ora l  (200-400 mg tägl ich) ,  te i ls  vaginal  (90 mg Gel ,  100 -200 mg Kapsel 

tägl ich)  angewendet  [178-182].  

Eine Cochrane-Analyse aus dem Jahr  2013 zeigte bei  Schwangeren nach 

vorangegangener  Frühgeburt  (6 Studien,  n=1453 Frauen)  s ignif ikante Vor te i le  e iner 

Progesterontherapie im Vergle ich zu Plazebo (s iehe  Tabel le 13) [183] .  Es wurden 

a l lerd ings d ie unterschiedl ichen Gestagentypen sowie Appl ikat ionswege und 

Dos ierungen nicht  getrennt  untersucht .  Auf Grund negat iver Ergebnisse aktuel ler  

Studien is t  al lerd ings  d ie Datenlage für  den Einsatz von Gestagenen heute deut l ich 

uneinheit l icher  geworden.  

 

Tabel le 13 Effekte e iner Therapie mit  Progesteron in Ein l ingsschwangerschaften nach 

vorangegangener  Frühgeburt  [183]  

Outcome RR 95% CI  

Frühgeburt <  34 SSW 0.31 0.14 –  0.69 

Frühgeburt <  37 SSW 0.55 0.42 –  0.74 

Per inata le Morta l i tät  0.50 0.33 –  0.75 

Gebur tsgewicht <  2500g  0.58 0.42 –  0.79 

Neonatale Beatmung 0.40 0.18 –  0.90 

Auf treten NECa  0.30 0.10 –  0.89 
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Aufnahme auf NICU b  0.24 0.14 –  0.40 

aNEC = Nekrot is ierende Enterokol i t is ;  bNICU = Neonatal  Intensiv  Care Unit  

(Neugeborenenintens ivstat ion)  

 

Die randomis ier te, p lazebo-kontro l l ier te Doppelb l indstudie mit  großer  Fal lzahl von 

O’Br ien et  a l.  unter  Einschluss von 659 Schwangeren mit  vorangegangener  Frühgebur t 

konnte keine s igni f ikanten Unterschiede h insicht l ich der  Frühgeburtenrate <  32 SSW 

festste l len bei  Frauen, d ie zwischen der 18 und 23 SSW eine Therapie mit  90 mg 

Progesterongel oder Plazebo begonnen hatten  [178] .   

Sei t  der  Cochrane-Analyse s ind weitere Studien zu d ieser  Indikat ion publ iz ier t  worden. 

Eine mult izentr ische, randomis ier te, p lazebokontro l l ier te Studie aus dem Jahr  2017 

konnte bei 787 Schwangeren im Z.n. Früh geburt ,  d ie 100 mg vaginales Progesteron 

beginnend zwischen 20-24 und 34 SSW erhie lten,  keine n iedr igere Rate e ines 

neonatalen Atemnotsyndroms (pr imäres Outcome) und keine n iedr igere Rate e iner 

Frühgeburt  vor  37 SSW aufzeigen  [184].  Die Autoren schlagen e ine Metaanalyse der 

indiv iduel len Pat ientendaten („ ind iv idual par t ic ipant data meta -analys is)  der  k l in ischen 

Studien vor,  um diejenige Untergruppe zu ident i f iz ieren, die von e iner Progesterongabe 

prof i t ier t .  Hier sol l ten auch d ie Daten der  randomis ier ten, p lazebo-kontro l l ier ten 

OPPTIMUM-Studie von Norman et a l.  Eingang f inden,  in  der e in sehr heterogenes 

Kol lekt iv von n=1228 Frauen mit  Ein l ingsschwangerschaften mit  200 mg tägl ich 

vaginalem Progesteron oder  Plazebo beginnend von 22–24 SSW bis 34 SSW behandelt  

wurde [179].  Eingeschlossen wurden Patient innen im Z.n. Frühgebu r t  ≤34 SSW ,  aber  

auch mit  Zerv ix länge ≤25 mm sowie mit  e inem posi t iven feta len F ibronekt intest 

kombinier t  mit  weiteren k l inischen Ris ikofaktoren .  

Auch zum oralen Appl ikat ionsweg l iegen randomis ierte plazebo -kontro l l ier te Studien vor 

[180,181,185] .  Eine Studie aus dem Jahr 2017 zeigte bei  212 

Ein l ingsschwangerschaf ten im Z.n.  Frühgeburt,  d ie mit  100 mg oralem Progesteron a l le 

6 Stunden beginnend in 14-18 SSW oder  Plazebo behandel t  wurden,  e ine s ignif ikant 

höhere Schwangerschaf tswoche bei Entbindung in der  Progesterongruppe (35.4 SSW 

vs. 33.9 SSW in der Plazebogruppe, p=0.01) [181] .  Zudem war d ie Gabe von ora lem 

Progesteron mit  e iner  n iedr igeren neonatalen Morta l i t iät  und e inem kürzeren Aufenthal t  

der Kinder auf der neonatalen Intensivs tat ion verbunden [181] .  Eine Metaanalyse aus 

dem Jahr  2019 zum oralen Appl ikat ionsweg bei  asymptomat ischen 

Ein l ingsschwangerschaf ten nach vorangegangener spontaner Frühgebur t,  d ie 

insgesamt dre i Einzelstudien mit  insgesamt 386 Pat ient innen e inschl ießt,  ze igte e in 

s igni f ikant  reduz iertes  Ris iko e iner  Frühgebur t  vor  37 und 34 SSW, e in s igni f ikant 

ver länger tes Schwangerschaftsalter  bei  Gebur t bei  zudem verbessertem neonatale n 

Outcomes (u.a. verminder te Rate e iner  Aufnahme auf  die neonatale Intens ivstat ion, 

ger ingere Inz idenz an RDS und höheres Gebur tsgewicht)  [186].  Maternale 

Nebenwirkungen wie Schwindel,  Müdigkeit  und vaginale Trockenhei t  waren s ignif ikant 
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häufiger zu f inden in der Gruppe von Schwangeren, d ie mit  Progesteron behandelt  

wurden.  

Im angelsächs ischen Raum is t  die intramuskuläre ( i .m.)  Anwendung von 17-OHPC (17 

α-hydroxyprogesterone caproate)  verbre itet  (aufgrund der  längeren Halbwertszeit  des 

synthet ischen Progesteronder ivates (7 .8 Tage im Vergle ich zu nat ivem Progesteron: 

35-55 Stunden) muss d ieses nur  e inmal wöchentl ich appl iz ie r t  werden)  [187] .  Meis et 

a l.  ze igten eine s ignif ikante Redukt ion der Frühgeburt  bei  Schwangeren im Z.n.  

Frühgeburt  (n=310),  welche 17 -OHPC (250 mg,  1 x  wöchent l ich) oder  Plazebo 

beginnend zwischen 16-20 SSW erhie lten  [176].  Zudem zeigten d ie Neugeborenen in 

der  17-OHPC-Gruppe eine s ignif ikant  n iedr igere Rate für  e ine NEC, IVH und 

Sauers toffgabe.  Inzwischen l iegen d ie Ergebnisse der  sogenannten PROLONG -Studie 

(Progest in ’s  Role in Opt imiz ing Neonatal Gestat ional  Length,  PROLONG -Tr ia l)  vor,  d ie 

im Rahmen der Zulassung von 17-OHPC von der Food and Drug Administrat ion in den 

USA als  konf irmator ische Studie geforder t  worden war  [188] .  Sie sol l te  die Wirksamkeit  

von 17-OHPC hins icht l ich Frühgebur t und neonataler Morbid i tät ,  aber auch 

Sicherhei tsaspekte untersuchen und war in Abst immung mit der FDA geplant worden 

bei  im wesent l ichem vergle ichbarem Design zu der Studie von Meis et a l.  [176].  

Pat ient innen für den PROLONG-Tria l wurden in insgesamt 93 Zentren aus neun 

verschiedenen Ländern rekrut ier t .  Es konnte keine s igni f ikante Redukt ion der 

Frühgeburt  bei  Schwangeren im Z.n.  Frühgebur t ,  d ie 17-OHPC (n=1130,  250 mg,  1 x 

wöchent l ich)  oder  Plazebo (n=578) beginnend zwischen 16 -20 SSW erhalten hat ten,  

gezeigt  werden.  Eine Metaanalyse  aus 2021 zeigte,  unter  Verweis  auf  e ine  erhebl iche 

Heterogeni tät zwischen den Studien vor  a l lem bezüglich der Ris ikofaktoren für  

Frühgeburt ,  beim Vergleich von 17-OHPC versus Placebo keine s ignif ikante Redukt ion 

der  Frühgeburtenraten vor 37,  35 und 32 SSW sowie keine s igni f ikanten Unterschiede 

bezüglich der Rate an Fehlgebur ten vor 20 SSW und fetalen Mor tal i tä t  (anteparta l oder 

intrapar ta l)  nach 20 SSW und der neonatalen Morbidi tät  bei  Ein l ingsschwangerschaft  

im Z.n. vorangegangener  Frühgebur t [189] .  

Es l iegen zudem fünf  k l in ische Studien und zwei  Metaanalysen vor ,  welche e inen 

d irek ten Vergle ich von vaginalem Progesteron und 17 -OHPC in dem Kol lekt iv  Z.n. 

Frühgeburt anste l len [190-196].  Die beiden Metaanalysen aus dem Jahr 2017 zeigen 

e ine s igni f ikant n iedr igere Rate e iner Frühgebur t vor 32 und 34 SSW bei  e iner Therapie 

mit  vaginalem Progesteron im Vergle ich zu 17 -OHPC für Ein l ingsschwangerschaften im 

Z.n. Frühgeburt ,  bei zudem ger ingeren Nebenwirkungen in der  Progesteron -Gruppe 

[193,194].  Die Anwendung von vaginalem Progesteron war  mit  e iner  n iedr igeren Rate 

e iner Aufnahme der Kinder  auf  d ie Neugeborenenintens ivstat ion assoz i ier t  [194] .  

Eine Metaanalyse indiv iduel ler  Pat ientendaten  aus 2021 vergl ich vaginales 

Progesteron, 17-OHPC und ora les Progesteron gegenüber Placebo oder  gegeneinander  

bei  asymptomat ischen Schwangeren mit  e inem Ris iko für  e ine Frühgebur t [197] .  Es 

wurde e in relat iv  heterogenes Kol lekt iv aus Daten von 31 Einzelstudien (n=11644 

Pat ient innen und 16185 Kinder)  e ingeschlossen,  wobei  d ie Studien in 

Ein l ingsschwangerschaf ten sowohl  Schwangere mit  und ohne vorangegangene 
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Frühgeburt  als  auch mit  und ohne kurze Zerv ix beinhalteten.  Frühgebur t  vor  34 SSW 

war  in  der  Gruppe der  Ein l ingsschwangerschaften reduz ier t ,  d ie mit  vag inalem 

Progesteron (9 Studien,  3769 Pat ient innen, RR 0 .78,  95% CI 0.68 -  0.90),  17-OHPC (5 

Studien,  3053 Pat ient innen,  RR 0 .83,  95% CI 0 .68 -  1.01) und ora lem Progesteron (2 

Studien,  183 Patient innen, RR 0 .60, 95% CI 0.41 -  0.90)  behandel t  wurden.  

 

4.1.1 Mögliche unerwünschte Wirkungen einer Gabe von 

Progesteron und 17-OHPC 

 

Lokale Reakt ionen wie Schmerz, Schwel lung, Juckreiz,  Rötung und Blutergüsse sowie 

das Auf treten e iner  Diarrhoe können aus der  intramuskulären Gabe von 17 -OHPC 

resul t ieren [176].  Im Vergle ich zu Plazebo zeigte s ich für  Kinder  mit  einem 

durchschni t t l ichen Al ter  von 48 Monaten,  welche in utero 17 -OHPC exponier t  waren, 

keine Unterschiede h insicht l ich der körper l ichen und neurologischen Entwick lung  [198].  

Eine 2022 publiz ier te  Studie aus den USA untersuchte d ie Assoz iat ion zwischen e iner 

in-utero Expos it ion zu 17 -OHPC und des Krebsr is ikos der Nachkommen [199].  Es 

wurden Daten von über  18000 Mutter -Kind-Paaren aus den Jahren 1959-1966 

analys iert ,  wobei Krebsdiagnosen der Kinder  b is  in  das Jahr  2019 nachverfo lgt  wurden 

(n=234 Kinder  mit  in-utero Expos it ion vs.  n=18517 ohne Expos i t ion zu 17 -OHPC). Sie 

beschreibt  e in höheres Krebsr is iko für  Nachkommen, d ie in  der  Schwangerschaft  im 

ersten Tr imes ter  17-OHPC exponier t  waren (aHR 2.57; 95% CI 1.59 -  4.15) .  Zudem st ieg 

das Ris iko mit  der  Anzahl  der  Injek t ionen.  Fand d ie ers te Exposi t ion im 2.  (aHR 1.24;  

95% CI 0.46 -  3.32) oder 3. (aHR 0.82; 95% CI 0.18 -  3.80) Tr imester s tatt ,  so zeigte 

s ich keine Assoz iat ion mit  dem Krebsr is iko,  jedoch war  d ie Fal lzahl für  diese Gruppe 

klein (n=69 der 234 exponierten Kinder,  wovon 5 mit  Krebs d iagnost iz ier t  wurden) .  

Für d ie ora le Gabe is t  e ine erhöhte Rate an Kopfschmerzen, Schwindel ,  Müdigkeit  und 

vaginale Trockenhei t  beschr ieben [181,186,200,201] .  Mi t  dem vaginalen 

Appl ikat ionsweg von Progesteron sol l  e ine ger ingere systemische bei  e iner erhöhten 

lokalen Bioverfügbarkeit  erre icht werden ( f irst  uter ine pass effect)  [202] .  Die Gabe von 

Progesteron vaginal  wird mit  e inem verstärk ten vaginalen Ausf luss assoz i ier t ,  jedoch 

n icht mit  e iner erhöhten Rate an Müdigkei t  und Kopfschmerzen  [100,178] .  

Es l iegen mehrere Studien vor,  die d ie neurologische Entwicklung von Kindern 

untersuchen,  welche in utero in  der  Schwangerschaft  exogenem Progesteron ausgesetz t 

waren.  Es besteht derzei t  ke in Nachweis  e ines negat iven Ef fekts  von vaginalem 

Progesteron auf  d ie neurologische Entwicklung der in utero exponierten Kinder 

(untersucht b is  zum Alter  von 2 Jahren und erste Daten auch b is  8 Jahre) [203-207] .  

Diese Ergebnisse s tehen in Übereinst immung mit  der  Einschätzung einer Cochrane -

Analyse aus 2013 [183].  

Weitere Studien, welche e inen längeren Zeitraum des Fol low -up untersuchen, s ind 

erforder l ich,  bevor  eine abschl ießende Beurte i lung abgegeben werden kann. Die 
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aktuel len Daten zu möglichen Krebsr is iken für Kinder,  d ie während der  Schwangerschaf t  

17-OHPC exponiert  waren, machen eine besonders  strenge Nutzen -Ris iko Abwägung 

für  den Einsatz  von 17-OHPC notwendig. Bei Einsatz  von Progesteron zur Prävent ion 

e iner Frühgeburt  handelt  es  s ich um einen Off - label-Use.  

 

4.2 Zerklage/Totaler Muttermundsverschluß 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   4.E12 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Bei Frauen mit Ein l ingsschwangerschaft  nach vorangegangener spontaner  

Frühgeburt bzw. Spätabort (en) kann d ie Anlage e iner  pr imären 

(prophy lakt ischen) Zerklage erwogen werden.  Der  Eingr i f f  sol l te  ab dem frühen 

2.  Tr imenon vorgenommen werden.  

 

Der Nutzen e iner sekundären Zerk lage bei  Frauen mit Z.n.  Frühgebur t  und Verkürzung 

der  Zerv ix länge auf <  25 mm vor 24+0 SSW steht  mit t lerwei le außer Frage.  Während in 

der  NICE-Guidel ine nur e ine Empfehlung für Pat ient innen mit Z.n. Frühgeburt  < 34+0 

SSW bei  kurzer  Zerv ix  vor 24+0 SSW ausgesprochen wird  [208] ,  fordern d ie Leit l in ien 

des ACOG bzw. der  FIGO ledigl ich einen Z .n.  Frühgeburt  vor  37+0 SSW als 

Voraussetzung für e ine Zerk lage bei kurzer Zerv ix  [209,210].  Da d ie Datenlage h ierzu 

sehr  schwach ist ,  wird d iese Frage letz tendl ich schwer  zu k lären sein.  Davon 

unbenommen wird man jedoch bei  der  Beratung von Pat ient innen mit Z.n. Frühgeburt  

häuf ig auch mit  der  Frage konfront ier t ,  inwieweit  e ine f rühe Zerk lageanlage vor 

Auf treten e iner Zerv ixverkürzung wirksam sein könnte.   

Auch d ieser  Aspekt  wurde e ingehend analys iert .  Weder für  d ie Prävalenz  der  Frühgebur t 

noch für  d ie per inata le Mor tal i tä t  konnte bei d iesem Vorgehen gegenüber e iner 

sekundären Zerk lage e in Nachte i l  beobachtet  werden  [211].  Durch e in abwartendes 

Verhalten kann d ie Zahl  der  operat iven Eingr if fe um 58% reduz ier t  werden. Al lerdings 

sol l te bedacht  werden,  dass d ie durch ihr  Schicksal  verängst igten Pat ient innen of t  auf 

e ine frühzeit ige Anlage e iner  Zerk lage drängen. Sie s tehen dem Ansatz,  erst  bei  e iner 

Verkürzung der Zerv ix länge im weiteren Ver lauf  der Schwangerschaft  e ine Zerklage 

anzulegen, häuf ig sehr  skept isch gegenüber . Deshalb sol l te bei der Beratung über e ine 

pr imäre oder  sekundäre Zerk lage auch d ieser Aspekt  Berücks icht igung f inden .  
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Konsensbasiertes Statement   4.S14 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Bei Frauen mit Ein l ingsschwangerschaft  nach vorangegangener spontaner  

Frühgeburt  bzw. Spätabor t(en)  g ibt  es Hinweise,  daß die Anlage e ines tota len 

Muttermundverschlusses (TMMV) die Rate an Frühgebur ten reduzieren kann.  

Der  Eingr i f f  so l l te im f rühen 2.  Tr imenon vorgenommen werden.  

 

Der  TMMV wurde erstmals 1981 von Saling beschr ieben und bei  Frauen mit 

anamnest ischem Ris iko für  Spätabort  und/oder  extremer  Frühgebur t  angewandt .  In  der 

Orig inalarbeit  von 1981 erfo lgte der  Eingr i f f  bei 10 Pat ient innen zwischen 9 und 17 

SSW. Es l iegen keine prospekt iv  randomisierten Studien vor ,  d ie den Nutzen e iner  

präoperat iven mikrobie l len Diagnost ik,  e iner per ioperat iven Antib iose oder  Tokolys e 

beim TMMV untersucht  haben.   In e iner  1996 publ iz ier ten Arbeit  wurden d ie Ergebnisse 

von 11 deutschen Kl in iken zum TMMV erörter t .  Eine präoperat ive mikrobio logische 

Diagnost ik  er fo lgte in a l len Einr ichtungen, ebenso e ine per ioperat ive Gabe von 

Ant ibiot ika und Tokoly t ika mit  Ausnahme an der  Abte i lung für  Gebur tsmediz in Ber l in -

Neuköl ln in der  Zeit  b is 1990  [212] .  Da bei e inem TMMV im Gegensatz zur Zerk lage 

theoret isch d ie Gefahr  e ines Keimeinschlusses durch d ie operat ive Technik  und damit 

e ine potent ie l le Gefahr für  Fetus und Mut ter  besteht ,  so l l te b is zum Vor l iegen weiterer 

Daten e ine präoperat ive mikrobiel le Diagnost ik  und per i operat ive Ant ib iose er fo lgen . 

Bis heute s tehen keine randomis ierten, prospekt iven Studien zur  Verfügung, d ie den 

Nutzen e ines TMMV bei Verkürzung der Zervix länge auf unter 15mm abs ichern. Die 

Operat ionstechnik  zum TMMV unterscheidet s ich in den internat ionalen Zentren 

erhebl ich, so dass e ine Vergle ichbarkeit  der  Ergebnisse schwier ig is t .   

Die 2013 publ iz ier te prospekt iv randomisierte Mul t icenter -Studie von Br ix  und 

Mitarbei tern, die den zusätz l ichen Nutzen e ines TMMV zur Zerk lage untersuchte, konnte 

keinen Vor te i l  für  d ieses Ver fahren  nachweisen [213] .  Jedoch er fo lgte  d ie Technik  des 

TMMV in modif iz ier ter  Form und wurde in den verschiedenen Zentren unterschiedl ich 

durchgeführ t .  Die Modif ikat ion bestand dar in, auf e ine Anfr ischung des Gewebes z u 

verz ichten und d ie vordere auf  d ie h intere Muttermundsl ippe zu vernähen .  Darüber 

h inaus er fo lgte der  Verschluß auch bei  Frauen b is  2 7 SSW. Die Studie er laubt  auf  Grund 

d ieser  methodischen Schwächen keine Aussage über  den Ste l lenwert des TMMV in der  

Redukt ion des Frühgebur tsr is ikos bei  belasteter Anamnese.  

Zusammenfassend kann man s icher l ich konstat ieren, daß die Ev idenz für  die 

Wirksamkeit  e ines TMMV bei Z.n.  Frühgebur t deut l ich schlechter  is t  a ls für  e ine 

Zerk lage nach Mc Donald oder Shirodkar .   
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Konsensbasiertes Statement   4.S15 

Expertenkonsens Konsensusstärke ++  

Bei Frauen mit Ein l ingsschwangerschaf t ,  d ie in  e iner vorangegangenen 

Schwangerschaft  trotz Anlage e iner pr imären oder sekundären vaginalen 

Zerk lage e inen Spätabor t oder e ine Frühgebur t < 28 SSW er l i t ten haben, is t  

d ie pr imäre abdominale Zerk lage  eine Opt ion,  um das Frühgeburtsr is iko zu  

reduz ieren. Die Anlage der Zerk lage sol l  vor der Schwangerschaf t  und in 

e inem Zentrum mit  einschlägiger  Erfahrung erfo lgen.  

 

Eine prospekt iv  randomisier te Studie vergl ich bei Frauen,  d ie in  e iner  vorangegangenen 

Schwangerschaft  trotz  Anlage e iner vaginalen Zerklage e i nen Spätabort  oder e ine 

extreme Frühgebur t er l i t ten hat ten,  den Ef fek t e iner abdominalen  (N = 39)  mit  der e iner   

hohen (N = 39)  oder  e iner t ie fen vaginalen Zerk lage  (N = 33). Die abdominale Zerk lage 

wurde per  Laparotomie durchgeführt .  Die Frühgebur tenrate <  32 SSW war nach 

abdominaler Zerk lage signi f ikant n iedr iger a ls nach t ie fer vaginaler ( 8% (3/39) v 38% 

(15/39) ;  RR 0.23, 95% CI 0.07 -  0.76). Die number needed to treat  für  d ie Vermeidung 

e iner Frühgeburt  lag bei 3.9 (95% CI 2.2 –  13.3).  Es bestand kein Unterschied in der  

Frühgeburtenrate zwischen hoher und t ie fer  vaginaler Zerk lage ( 38% (15/39) vs 33% 

(11/33) ;  RR 1.15 (95% CI 0.62 -  2.16) [210,214] .  

Ein in 2022 publ iz ier ter  systemat ischer Rev iew und Metaanalyse mit  43 Studien zeigte,  

daß durch e ine abdominale Zerk lage per  Laparoskopie e in Zugewinn von im Mitte l 14.86 

SSW und per  Laparotomie von 12.79 SSW beobachtet  werden konnte [215] .   

In e iner Ser ie von 69 Pat ient innen ber ichteten Ades et a l . ,  von 4 Kompl ikat ionen bei 

abdominaler Zerk lage per  Laparotomie (4/18). In dre i Fäl len lag e ine Blutung mit einem 

Volumenver lust von 250 –  300 ml vor,  in e inem Fal l  eine Wundinfekt ion. Bei  abdominaler  

Zerk lage per Laparoskopie beobachteten s ie nur  e ine Ko mpl ikat ion (1/51) . Hierbei 

handel te es s ich um eine Blasenver letzung, d ie in traoperat iv versorgt wurde. In der 

Laparoskopie-Gruppe war  keine Konvers ion auf e ine Laparotomie notwendig [216] .  

 

 

 

 

 

 

 



  

Prävention und Therapie der Frühgeburt  
 

Pr imäre Prävent ion                                                         

 
106 

4.3 Bakterielle Vaginose 

 

Konsensbasiertes Statement   4.S16 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Eine von Laktobaz i l len dominierte vaginale Mikrobiota mit  normalen pH –  

Werten übt e ine protekt ive Wirkung auf den Schwangerschaf tsver lauf  

h ins icht l ich Frühgebur t oder  Spätabort aus.   

 

Konsensbasierte  Empfehlung   4.E13 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Schwangere mit  symptomatischer  bakter ie l ler  Vaginose sol l ten aufgrund ihrer  

Beschwerden ant ibiot isch behandelt  werden.  

 

Konsensbasiertes Statement   4.S17 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Die Diagnost ik  (e inschl ießl ich von Surrogatparametern wie dem vaginalen pH -

Wert)  auf  e ine asymptomatische und symptomat ische bakter iel le Vaginose und 

deren Behandlung senkt d ie Rate an Frühgebur ten n icht generel l .  

 

Die pH-Metr ie (Selbstmessung oder ärz t l ich durchgeführte vaginale Best immung)  hat 

tradit ionsbedingt  e inen Ste l lenwer t  im Screening.  Die Sens it iv i tät  bei  pH > 5 lag für  d ie 

bakter ie l le Vaginose für e inen Nugent -Score > 7 in e iner Studie mit  über 1200 

Schwangeren zwischen 13 + 0 und 19 + 6 SSW bei 21 .9 %, d ie Spez i f i tät  bei 84 .5 %. 

Auf  andere Pathologien wurde n icht  untersucht  [217].  

Unter  Mitwirkung von Autoren der  g le ichen Forschungsgruppe wurde 2011 im Deutschen 

Ärz teblatt  e ine Studie publ iz ier t  [218],  bei  der v ier  Ersatzkassen das von 2004 b is 2006 

angebotene Model lpro jekt zur Vermeidung von Frühgebur ten mit te ls vaginaler  pH -

Selbstmessung evalu iert  haben.  Nach Anforderung der Testhandschuhe sol l ten 

Schwangere d ie Messung des  Scheiden-pH-Werts zwischen 12 und 32  

Schwangerschaftswochen (SSW) zweimal wöchent l ich durchführen.  Sie waren darauf 

h ingewiesen worden, auffä l l ige Messergebnisse gynäkologisch abk lären zu lassen.  

Entscheidungen zum weiteren d iagnost ischen und/oder  therapeutischen Vorgehen 

oblagen den behandelnden Gynäkologen.  Die Screening - Intervent ion war  unter 
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anderem hins icht l ich Ef fekt iv i tät  evalu iert  worden.  Pr imärer  Ergebnisparameter  is t  die 

Rate der Frühgeburten vor  der  37+0  SSW. In d ie prospekt iv  und kontro l l ier t  

durchgeführ te Studie wurden d ie Geburts jahrgänge 2004, 2005 und 2006 der bete i l igten 

Krankenkassen aus fünf  Bundes ländern e inbezogen.  Vergl ichen wurden 

Schwangerschaften mit  ( Intervent ionsgruppen [ IG])  und ohne 

Testhandschuhanforderung (Kontro l lgruppen [KG]) .  Die Datenbasis  b i ldeten Daten der 

Geschäftss te l len Qual i tä tss icherung Gebur tshi l fe /Per inatalerhebung und 

Abrechnungsdaten der  bete i l ig ten Krankenkassen. Der  erwartete Selbstselekt ionsbias 

wurde mitte ls  Propens i ty Score Matching und mult ivar iater  Adjust ierung kontrol l ier t .  Die 

Untersuchungsst ichprobe umfasste 149 082 Entb indungen.  13 % der  Schwangeren 

hatten Testhandschuhe angefordert ,  etwa d ie Häl f te b is 16  SSW. Erwar tungsgemäß 

betei l igten s ich vers tärkt  Schwangere mit  erhöhtem Ris iko für  e ine Frühgebur t.  Die 

Frühgeburtenrate < 37+0 SSW war in der Intervent ionsgruppe ger ingfügig höher a ls in 

der  Kontro l lgruppe ( IG: 7,97 %; KG: 7,52 %; Relat ives Ris iko 1,06; 95 -%-

Konf idenz interval l  1 ,00–1,12).  Dieser Unterschied war in der gematchten Analyse knapp 

stat ist isch s igni f ikant ,  in  der  mult ivar iaten Analyse dagegen nicht.  Die Autoren 

schlussfo lgerten, dass d ie Ef fek t iv i tät  der Screening- Intervent ion h ins icht l ich 

Frühgeburten < 37+0 SSW nicht  belegt werden konnte.  

Bei  der  im November 2016 im Freistaat  Thür ingen von der Landesregierung und dem 

Berufsverband der Frauenärzte begonnenen und auf  pH-Screening > 14 SSW 

bas ierenden Frühgeburtenvermeidungsakt ion  war  e ine kont inuier l iche Redukt ion der 

frühen Frühgeburten (< 32+0 SSW) von 1 .46 % auf  1 .10 % im Jahr  2020 zu beobachten 

gewesen [219] .  Ein derart  deut l icher Rückgang war in keinem vergleichbaren anderen 

Bundes land zu verzeichnen,  war  aber verg le ichbar  mit  den Daten aus Thür ingen aus 

dem Jahr  2000 [220]  sowie bundesweit  2011  [218].  Was im Einzelnen zu d iesen 

Ergebnissen geführt  hat ,  is t  aus dem strategischen Screening -Ansatz  n icht  abzule i ten.  

Aufgrund der Unk larheit ,  wie auf e inen erhöhten pH -Wert  therapeut isch reagiert  werden 

sol l  und welche Nebenwirkungen durch e ine konsekut ive  Therapie bei g le ichzei t ig 

unk larem Effekt  (abgesehen von der  psychischen Belastung bei auffä l l igem Befund )  in 

Kauf  zu nehmen sind,  is t  d ie pH-Selbstmessung nur  in  Einzelfä l len nach ausführ l icher  

Beratung in Erwägung zu z iehen.   

Es sei  der  Form halber  darauf h ingewiesen,  dass s ich d ie pH–Selbstmessung bisher  nur 

in Deutschland und Österre ich,  n icht  jedoch in der Schweiz etabl ier t  hat.   

 

Konsensbasiertes Statement   4.S18 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Es gibt Hinweise,  daß die Diagnost ik und Behandlung e iner asymptomatischen 

und symptomatischen bakter ie l len Vaginose vor  23+0 SSW die Rate an 

Frühgeburten < 37+0 SSW senkt .  
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Es ist  durch et l iche Studien vor  a l lem der  1980er  und 1990er  Jahre belegt,  dass e ine 

Assoziat ion zwischen Infek t ionen des Geni tal trakts  und dem Auft reten von 

Frühgeburten besteht .  Zahlreiche Metaana lysen von Fal l -Kontro l l -  und Kohorten-

Studien belegen d ies  [221,222] .  Nach F lynn et a l.  ste igt das Frühgebur tsr is iko um den 

Faktor  1 .85 (95 % CI 1.62 –  2 .11) ,  nach Leit ich et  a l .  um den Faktor 2.19 (95 % CI  1.54 

–  3 .12)  [221,222] .  Die Preterm Predict ion Study ergab bei  Nachweis  e iner bakter iel len 

Vaginose zwischen 22 und 24 SSW eine s ignif ikante Ris ikoste igerung um den Faktor  

2.7 (95 % CI 1.6 –  4.6) für  Frühgebur ten vor  32+0 SSW, während für Frühgeburten vor  

35+0 SSW und vor  37+0 SSW keine s igni f i kante Ris ikoerhöhung mehr  nachweisbar  war 

(1.4 (95 % CI  0.9  –  2 .0) und 1.3 (95 % CI  0.98 –  1 .6)  [116].  Insgesamt ist  der Einf luss 

von Infekt ionen auf  das Ris iko für  e ine Frühgeburt  a lso beobachtbar ,  er  is t  aber  a ls  

sehr  ger ing e inzustufen.   

Die Frage, ob neben der Assoziat ion auch e in echter  Kausalzusammenhang besteht,  is t 

n icht eindeut ig zu belegen.  Ebensowenig ist  e indeut ig zu belegen, ob d ie The rapie einer 

Infekt ion –  vor a l lem einer subk l in ischen –  s innvol l  is t  [221,223].  Kekki  et  a l .  konnten 

beispie lsweise in e iner der größten prospekt iv randomis ier ten Studie zeigen, dass bei  

ges icherter bakter ie l ler  Vaginose (10 -  17 SSW, keine Frühgeburtsanamnese) deren 

Behandlung mit  Cl indamycin zwar erfo lgre ich ist ,  dass d ie El iminat ion der bakter ie l len 

Vaginose aber keinen Einf luss auf  das Frühgeburtsr is iko hat  [224] .  Bis heute gibt es  

nur  e ine einz ige Studie [225] ,  bei  der  mit  H i l fe  e iner Gramfärbung zu Beginn des 2.  

Tr imenons auf bak ter iel le Vaginose gescreent und der Befund dann randomis ier t  

entweder mitgete i l t  oder  n icht  mitgete i l t  und danach entsprechend therapier t  wurde (bei 

Befundmit te i lung mit  Cl indamycin,  bei N icht-Mit te i lung nach damals übl ichem 

Standard).  Im „Mit tei lungsarm“ der Studie lag d ie Frühgebur tenrate < 37 SSW bei 3.0% 

vs. 5.3% im „Nicht -Mit te i lungsarm“ und war  damit  s igni f ikant  unterschiedl ich. Die Rate 

an Spätaborten war  in der Therapiegruppe etwa halb so hoch (8% vs.  15%),  das 

Ergebnis  war  aber  nicht  s tat ist isch s ignif ikant .  Die Studie ist  b is lang d ie Einz ige,  d ie in  

den Cochrane-Review zu e inem höchst  re levanten Thema eingeschlossen werden 

konnte und somit dessen Ergebnis  best immt.  Hier  heißt es  in  der  Überarbeitung von 

2015 [226] :  „There is  ev idence from one tr ial  that  in fect ion screening and treatment 

programs for pregnant women before 20  weeks ‘ gestat ion reduce preterm bir th and 

preterm low bir thweight.“   

Dies konnte in  e iner  Studie an 6476 zwischen 13+0 und 20+6 SSW gescreenten 

Schwangeren n icht  bestät ig t werden, d ie im Fal le e ines erhöhten vaginalen pH -Werts  

(≥5.0)  entweder  mit  ora lem C l indamycin (300 mg 2x tägl ich über  5 Tage) (n=866)  oder 

Placebo (n=861) behandelt  wurden.  Das pr imäre Outcome war Frühgeburt <  37+0 SSW. 

Die Rate an Frühgeburten war  in  beiden Gruppen gle ich  [Cl indamycin 115/826  (13.9%) 

vs Placebo 111/806 (13.8%). Gle iches galt  für  d ie Frühgebur tenrate <  34+0 SSW 

[Cl indamycin 40/826 (4.8%) vs  Placebo (37/806 (4.6%) ],  Ebensowenig fanden s ich 

Unterschiede h ins icht l ich Gebur tsgewicht  <2500 g,  <1500 g,  Spätabor ten, Totgeburten 

oder  neonataler Morta l i tä t  [227] .  
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Vor e in iger Zeit  wurde der PREMEVA-Tr ia l  publ iz ier t  [228].  Es handel t  s ich dabei um 

eine vom Französ ischen Gesundhei tsminister ium geförder te doppel-b l ind randomis ierte 

Studie,  d ie  an 40 Zentren durchgeführ t  wurde.  Über 84.000 Schwangere wurden vor 

Abschluss von 14 SSW auf  bakter ie l le  Vaginose gescreent .  Bei 5360 Schwangeren 

wurde e ine bakter ie l le  Vaginose nachgewiesen , def in ier t  a ls  Nugent  Score 7–10. 

Schwangere mit  bakter iel ler  Vaginose ohne besonderes Frühgebur tsr is iko wurden dann 

2:1 in  3 Gruppen randomis iert :  Einzelzyk lus (n=943) oder Drei fachzyklus (n=968) 300 

mg Cl indamycin 2x tägl ich über  4 Tage oder  Placebo (n=958).  Frauen mit hohem 

Frühgeburtsr is iko wurden separat  1:1 randomis iert :  Einzelzyklus (n=122)  oder 

Drei fachzyk lus (n=114) 300 mg Cl indamycin 2x tägl ich.  Als pr imäres Outcome war  

Spätabort  zwischen 16 und 21 SSW oder  frühe Frühgeburt  zwischen 22 und 32 SSW 

def in ier t .  

Bei  den 2869 Schwangeren ohne besonderes Ris iko kam es bei 22 (1 .2%) in der  

Cl indamycingruppe bzw. 10 (1 .0%) in der Placebogruppe zu e inem Spätabor t oder  zu 

e iner  frühen Frühgeburt  (RR 1.10,  95% CI 0 .53 -  2.32;  p=0.82).  Bei  den 236 

Schwangeren mit  hohem Frühgeburtsr is iko kam es bei 5 (4 .4%) in der Gruppe, d ie 3 

Zyklen Cl indamycin erhal ten hatten ,  und bei  8 (6 .0%) in der Gruppe,  d ie e inen Zyklus 

erhalten hatten ,  zu e inem Spätabor t oder zu e iner  frühen Frühgeburt.  (RR 0 .67,  95% CI 

0.23 -  2.00; p=0.47). Nebenwirkungen traten bei den Schwangeren ohne besonderes 

Ris iko in den Clindamycingruppen s igni f ikant häuf iger auf als  in der Placebog ruppe (58 

(3.0%) von 1904 vs 12 (1.3%) von 956; p=0.0035).  Die häuf igs ten Nebenwirkungen 

waren Diarrhoe und Bauchschmerzen.  Nebenwirkungen mit Einf luss auf  das per inata le 

oder  neonatale Outcome t raten n icht  auf.  

Die Autoren schlußfolgern aus ihren Ergebnis sen,  daß ein Screening  auf bakter iel le  

Vaginose und ggf.  Therapie mit  Cl indamycin bei  Pat ient innen mit  niedr igem Ris iko für  

Frühgeburt das pr imary outcome nicht senkt.  Auch d iese Studie hat natür l ich 

L imitat ionen. Die Inzidenz des p r imären Studienzie ls  war  n iedr iger a ls angenommen, 

der  Therapieer fo lg wurde nicht überprüf t  und d ie Dropout -Rate lag bei  ca. 20 %. Auch 

g ibt  es  Hinweise dafür,  daß eine ant ib iot ische Therapie bei  e iner  intermediären 

Dysbiose (Nugent-Score 4-6) d ie Frühgebur tenrate senkt,  nicht  ab er  bei e iner  

bakter ie l len Vaginose (Nugent Score:  7 -10) [229].   

Al lerd ings ref lek t ier t  das Sett ing d ieser Untersuchung ziemlich gut den k l in ischen All tag 

wie das begle itende Editor ia l  ausführt  und d ies is t  ja auch das entscheidende Kr iter ium, 

wenn man die Wert igke it  einer  Intervent ion unter  a l lgemeinen Verso rgungsbedingungen 

beur te i len möchte. Eine Frühgebur tenrate vor 32 SSW von 1.2 % in e inem 

Niedr igr is iko l lek t iv is t  n icht  überraschend. Aber selbst fas t  5000 ink ludierte 

Pat ient innen waren n icht ausgereichend, um einen s igni f ikanten Unterschied zwischen 

den Gruppen aufzuzeigen.  Damit  stößt man an d ie Grenzen der f inanz ie l len und 

organisator ischen Rahmenbedingungen,  unter denen eine k l inische Studie umgesetz t 

werden kann. D ie Inz idenz des pr imären Studienz ie ls  der Pat ient innen,  d ie 3 

Therapiezyklen erhal ten hatten, war n icht n iedr iger  a ls  nach e inem Therapiezyk lus. 

Damit  is t  e ine Re- Infekt ion a ls confounding factor sehr unwahrscheinl ich.  
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Sicher l ich wird die Forschung in d iesem Bereich weitergehen.  Möglicherweise werd en 

molekularb io logische und immunologische Methoden hel fen,  mehr  Klarhei t  in  das 

Dunkel  zu br ingen.  Zum Beispie l l ießen s ich s ignif ikante Zusammenhänge zwischen 

e iner  abnormalen vaginalen Mikrobiota/bakter ie l ler  Vaginose zwischen der  24 und 36 

SSW und einer  Notsect io -  n icht  e iner e lek t iver  Sect io -  nachweisen, wenn eine auf 

moderner  n icht-kulture l ler  Technik bas ierende Diagnost ik mit  e inem neu entwickelten 

Dysbiose -  Score verwendet  worden war [230].   

Bis auf wei teres   so l l te aber d ie ant ib iot ische Therapie e iner bakter iel ler  Vaginose bei 

asymptomat ischen Niedr igr is iko -Patient innen sehr  kr i t isch betrachtet  werden,  n icht  

zuletzt  vor  der  Tatsache,  daß die Mehrzahl  der  Studien keinen Effekt  zeigte und  im 

PREMEVA Trai l  e ine s igni f ikant  erhöhte Diar rhoe-Rate im Intervent ionsarm beobachtet  

wurde [228] .  

 

4.3.1 Diagnostik und Behandlung 

 

50–75 % der bakter ie l len Vaginosen ver laufen asymptomatisch, d. h.  ohne erkennbare 

Beschwerden.   

Das übl iche Ver fahren zur Diagnose e iner bakter ie l len Vaginose ist  d ie Befundung nach 

den Amsel-Kr i ter ien (1. Grau-weißer Vaginalausf luss,  2. F ischgeruch des Ausf lusses , 

3.  pH-Wert  der  Scheide über  4 .5, 4. mehr  a ls 20% Schlüsselzel len („Clue Cel ls“)  im 

Vaginalsekret) .  Sind 3 der 4 Kr i ter ien er fü l l t ,  l iegt  e ine bakter ie l le  Vaginose vor .  

Eine Alternat ive zu den Amselkr i ter ien ste l l t  der  Nugent -Score dar . Hierbei er fo lgt  die 

Diagnose durch Gram-Färbung. Er fasst werden: Laktobazi l len ( lange gerade gram-

pos i t ive Stäbchen) ,  Gardnerel la vaginal is  (k le ine, gram-var iable Stäbchen, 

Schlüsselzel len),  Mobilunces spp.  (gebogene gram -negat ive oder  gram-var iable 

Stäbchen und Sproßpi lze).   

Die pH-Metr ie als  al le in iges Verfahren (Selbstmessung oder ärzt l ich durchgeführte 

vaginale pH-Best immung) hat keinen Ste l lenwert in der Diagnost ik .  Die ermit te lte 

Sens i t iv i tät bei  pH >  5 für  e inen Nugent-Score > 7 lag in e iner  Studie mit  über 1.200 

Schwangeren zwischen 13+0 und 19+6 SSW bei  21.9 %, d ie Spez i f i tä t  bei  84 .5 % [217].  

Dies dürf te e ine Begründung dafür  sein, dass d ie Thür inger Studie zur 

Frühgeburtenvermeidung trotz Einschlusses e iner sehr hohen Zahl von Schwangeren 

letz t l ich von den Autoren als  nicht ef fek t iv e ingestuft  wurde  [218].  

Mikrobiologische Abstr ichuntersuchungen s ind für  d ie Diagnost ik  der  bakter ie l len 

Vaginose ungeeignet ,  da der Lei tkeim der  bakt.  Vaginose G. vaginal is in ger inger 

Konzentrat ion Bestandte i l  der  Vaginal f lora auch bei  asymptomatischen Frauen sein 

kann. Sie können somit zu unnöt igen Ant ib iot ikatherapien führen.   

Al le  Frauen mit symptomatischer bakter ie l ler  Vaginose sol l ten in der Schwangerschaft  

behandelt  werden, um die Symptome zu l indern. Die ora le Therapie is t  effekt iv  



  

Prävention und Therapie der Frühgeburt  
 

Pr imäre Prävent ion                                                         

 
111 

[221,229,231-234] .  Die therapeutischen Opt ionen bei symptomat ischer  bakter ie l ler  

Vaginose s ind [235] :  

•  Cl indamycin 300 mg oral ,  2x  tägl ich,  7 Tage  (Mit te l  der  ers ten Wahl,  auch im 

ersten Tr imenon einsetzbar)  

•  Metronidazol  500 mg oral,  2x  tägl ich, 7 Tage  

•  Metronidazol  250 mg oral,  3x  tägl ich, 7 Tage  

In e iner Metaanalyse konnte kein Zusammenhang zwischen der Einnahme von 

Metronidazol in der Frühschwangerschaft  und fetalen Fehlb i ldungen belegt werden  

[236] .  Das Center for  Disease Contro l in d en USA gestat tet  ausdrückl ich die Anwendung 

von Metronidazol im 1. Tr imenon  [235] ,  Embroytox in Deutschland schreibt  zur 

Anwendung im 1.  Tr imenon: „ In einer Reihe von Studien mit  über 3000 ausgewerteten 

Schwangerschaften ergaben s ich keine Hinweise a uf e in erhöhtes Fehlbi ldungsr is iko 

nach Anwendung von Metronidazol .  Im ungar ischen Fehlb i ldungsregis ter  wurde e in 

vermehrtes Auftreten von Syndakty l ien bzw. Hexadakty l ien bei e iner  vaginalen 

Metronidazol-Exposi t ion beobachtet.  Dieses konnte in  anderen Unte rsuchungen nicht 

bestät igt  werden.  Insbesondere g ibt  es  auch keine Hinweise für  mutagene oder 

kanzerogene Ef fek te bei int rauter iner Expos it ion.“  [237] .  Eine in 2017 publ iz ier te 

kanadische Kohor tenstudie beschreibt a l lerd ings für Metronidazol e in erhöhtes 

Abor tr is iko (OR 1.70, 95% CI 1.27 –  2 .26) ,  n icht jedoch für Cl indamycin (OR 1.29, 95% 

CI 0.90 –  1 .83)  [238].  

Eine lokale Therapie ist  ebenfa l ls  mögl ich.  Kr i t iker  ste l len hierzu fes t,  dass d ie ora le 

Therapie mögl icherweise wirksamer gegenüber  su bkl in ischen Infekt ionen des oberen 

Geni tal traktes is t  [239-241].  

 

4.3.2 Asymptomatische Infektion und Screening  

 

In  der  Schwangerschaft  wird d ie Prävalenz e iner  bakter ie l len Vaginose zwischen 7 und 

22% angegeben [242-245].  Anderen Studien zufo lge hat  ungefähr  e in  Dr i t te l a l ler  

Schwangeren in den Industr ie ländern e ine bakter ie l le  Vaginose  [246].  Eine Metaanalyse 

aus dem Jahr  2007 ber ichtete von e inem stat is t isch s ig ni f ikant  erhöhten 

Frühgeburtsr is iko bei  Nachweis  e iner bakter iel len Vaginose;  d ie gepoolte Odds Rat io 

für  Frühgeburt  lag bei  2 .16 (95% CI 1.56 -  3.00)  [247] .  Auch das Ris iko für  Spätaborte 

war s igni f ikant erhöht (OR 6 .32, 95% CI 3.65 -  10.9) [247] .  Das erhöhte 

Frühgeburtsr is iko is t  Studien zufo lge assoz i ier t  mi t  dem Auf treten e iner 

Chor ioamnionit is  [248,249] .  

Trotz der Assoz iat ion von bakter ie l ler  Vaginose mit  Spätaborten und Frühgeburten is t  

das Screening und d ie Behandlung ansonsten asymptomat ischer  Schwangerer kr i t isch 

zu sehen. Randomis ierte Studien zur  Behandlung asymptomat ischer Schwangerer  mit 

bakter ie l ler  Vaginose zeigen uneinhei t l iche Ergebnisse bezügl ich  der Prävalenz von 
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vorzei t igen Wehen oder der Senkung der Frühgeburtenrate [228,229,250,251] .  Einzelne 

Subgruppen,  wie beispie lsweise Schwangere mit  hohem Frühg eburtsr is iko, könnten u. 

U. prof i t ieren, wobei d ies durch Studien nicht e indeut ig belegbar is t  oder d ie Ergebnisse 

wiederum widersprüchl ich s ind:  

In e iner Cochrane-Metaanalyse aus dem Jahr 2013, in d ie 21 Studien mit  insgesamt 

7847 Schwangeren mit  durch Sc reening d iagnost iz ier ter  bakter ie l ler  Vaginose 

(symptomatisch und asymptomat isch) e ingeschlossen wurden,  konnte durch 

ant ib iot ische Behandlung zwar d ie bakter iel le Vaginose eradiz ier t  werden,  e ine 

Redukt ion der Frühgebur ten <  37 SSW wurde jedoch n icht beobachtet  (OR 0 .88, 95% 

CI 0 .71 -  1.09) , ebensowenig eine Redukt ion des Ris ikos für  e inen vorzei t igen 

Blasensprung (OR 0.74,  95% CI 0.30 -  1.84)  [229].  Eine f rühe Behandlung vor  20 SSW 

führte ebenfa l ls  n icht  zu e iner Senkung des Frühgeburtsr is ikos <  37 SSW (OR 0.85, 

95% CI 0 .62 -  1.17) . Auch d ie Analyse der  Subgruppe von Schwangeren mit e iner  oder  

mehreren Frühgeburten in der  Anamnese erbrachte n icht  den Nachweis  einer 

Wirksamkeit  der ant ibiot ischen Behandlung in Bezug auf e ine Senkung der 

Frühgeburtenrate (OR 0.78,  95% CI 0.42 -  1.48; 3 Studien, 421 Schwangere).  

In  e iner  wei teren Cochrane-Metaanalyse aus dem Jahr  2015,  in  d ie 8 Studien 

e ingeschlossen wurden,  bei  denen eine prophy lakt ische Ant ib iot ikatherapie im 2. und 

3. Tr imenon bei  Frauen mit Frühgebur tsr is iko zur  Anwendung kam, wurde in e iner 

Subgruppenanalyse e ine s igni f ikante Senkung des Frühgebur tsr is ikos bei Schwangeren  

nach Frühgebur t bei  g leichzeit ig bestehender bakter ie l ler  Vaginose gegenüber keiner  

Behandlung beobachtet  (RR 0.64,  95% CI 0.47 -  0.88,  e ine Studie,  258 Schwangere)  

[252] .  Die Ant ibiot ikaprophy laxe senkte d ie Frühgebur tenrate n ich t  bei  Schwangeren 

nach Frühgeburt ,  d ie gegenwärt ig keine bakter ie l le Vaginose hat ten.  Angemerkt sei , 

dass d ie Daten der Subgruppenanalyse ledigl ich aus einer e inz igen Studie stammen  

[241] ,  und n icht durch wei tere Daten zu bestät igen s ind. Ein Ef fek t auf d ie 

entscheidenden Parameter  per inatale Morta l i tät  oder  Morbid ität  konnte n icht 

nachgewiesen werden.  

Die Uni ted States Prevent ive Serv ices Task Force (USPSTF) evalu ierte 2 008 den Ef fekt 

e iner Behandlung einer asymptomat ischen bakter ie l len Vaginose bei Frauen mit  hohem 

Frühgeburtsr is iko  [250].  Aufgrund der Heterogenität der Daten konnten d ie Ergebnisse 

n icht zusammengefasst werden. 3 Studien ergaben weniger Geburten <  37 SSW, e ine 

Studie zeigte keinen Ef fekt .  In  einer wei teren, aus Südafr ika s tammenden Studie kam 

es nach Gabe von Metronidazol  be i  Schwangeren mit  bakter ie l ler  Vaginose und hohem 

Frühgeburtsr is iko zu e iner  Erhöhung der  Frühgeburtenrate  [253]  im Vergle ich zur  Gabe 

von Vi tamin C. In Bezug auf Frühgeburten <  34 SSW zeigte d ie Metaanalyse keinen 

Therapieeffekt .  

Eine Metaanalyse aus 2011 an 5 randomisierten Studien,  in  d ie asymptomat ische 

Schwangere mit  bakter iel ler  Vaginose <  22 SSW eingesch lossen worden waren, die 

dann mit  Cl indamycin oder  Plazebo bzw. n ichts  behandelt  wurden,  ergab,  dass d ie 

Therapie mit  Cl indamycin mit  e iner  Redukt ion der  Frühgebur ten <  37 SSW (3.7 

(44/1183) vs 6.2 % (72/1163);  re lat ives Ris iko ( f ixed effec ts)  (RR) 0.60, 95% CI 0 .42 -  
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0.86,  RR (random ef fec ts)  0 .64, 95% CI 0 .39 -  1.05) und e iner  Redukt ion von 

Spätaborten (0.3 (2/639) vs 1.9 % (12/631); RR 0.20, 95% CI 0 .05 -  0.76) assoz i ier t  war  

[251] .  Die Subgruppenanalyse ergab,  dass nur  d ie ora le,  n icht  d ie vaginale 

Cl indamycintherapie zu e iner  s igni f ikanten Senkung der Frühgeburten führ te  (ora le 

Therapie RR 0 .39, 95% CI 0 .20 -  0.76; vaginale Therapie RR 0 .73, 95% CI 0 .47 -  1.14).  

Die Analyse schloss e ine gemischte Populat ion (hohes und normales Frühgeburtsr is iko) 

e in.  

Das Amer ican College of  Obstetr ic ians and Gynecologis ts (ACOG), die USPSTF, d ie 

CDC, und d ie Society  of  Obstetr ic ians and Gynaecologists  of Canada empfehlen auf 

Basis  der schwachen und heterogenen Da tenlage, von e inem rout inemäßigen Screening 

und e iner Behandlung a l ler  Frauen mit  asymptomat ischer  bakter ie l ler  Vaginose mit  dem 

Zie l ,  Frühgeburten und ihre Konsequenzen zu verhindern , abzusehen 

[209,235,250,254].  

Prospekt ive kontro l l ier te Studien und Metaanalysen haben entweder  e inen ger ingen 

oder gar keinen Effekt e iner  ant ib iot ischen Therapie in  Bezug auf eine 

Schwangerschaftsver längerung bei asymptomatischen Schwangeren mit  bakter ie l ler  

Vaginose [221,228,254-256]  erbracht .  Zu dem s ind al le  Studien durch Confounding 

Factors wie e ine Rekolonisat ion bzw. Reinfekt ion nach Therapie bzw. die Einnahme 

anderer,  außerhalb des Studienprotokol ls stehender  Ant ib iot ika beeinträcht igt.  

Schwangere mit  bakter iel ler  Vaginose und e iner  Frühgebur t in  der  Anamnese können 

unter Umständen von e inem Screening auf  bakter ie l le Vaginose und deren Behandlung 

prof i t ieren,  jedoch is t  d ie Datenlage ,  d ie e in solches Vorgehen recht fer t igen würden , 

schwach [221,231,257-260].  

 

4.3.3  Vaginales Mikrobiom 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   4.E14 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Die Wirksamkei t  e iner  Best immung des Mikrobioms (z.B. zur Bewertung des 

Frühgeburtsr is ikos oder  dessen Beeinf lussung)  is t  n icht  belegt.  Diese 

Diagnost ik  sol l te  daher nur  in  kontro l l ier ten Studien er fo lgen.  

 

Es g ibt Hinweise darauf ,  dass best immte Mikrobiome die Bes iedelung mit  Laktobaz i l len 

bzw. mit  G. vaginal is und anderer mit  bakter ie l ler  Vaginose assoz i ier ter  Keime 

begünst igen [261].  Ebenso g ibt  es  Hinweise darauf,  dass best immte Mikrobiome mit  

dem Auf treten spontaner  Frühgebur ten assoz i ier t  s ind und bei z.B. Schwangeren 

afroamer ikanischen Ursprungs häuf iger auftreten, d ie auch häuf iger von Frühgeburten 
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betrof fen s ind  [262-264].  Es ist  unbekannt ,  ob Intervent ionen zur Veränderung des 

Mikrobioms das Frühgeburtsr is iko senken oder  überhaupt  verändern können.  Von 

Best immungen des Mikrobioms  (z.B. a ls IGeL-Leistung)  wird daher  abgeraten, wei l  e ine 

auf  den Ergebnissen beruhende Therapie (z.B.  unnöt ige Antib iot ikagabe)  

mögl icherweise sogar zu e iner  Verschlechterung des Schwangerschaftsoutcomes (z .B. 

Ste igerung der  Frühgebur tenrate)  führen könnte.  

 

4.4 Präventionsprogramme 

 

Konsensbasiertes Statement   4.S19 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Die Wirksamkei t  mult imodaler Prävent ionsprogramme und Ris iko -Scor ing-

Systeme ist  nicht ausreichend belegt.  

 

Die Ursachen der  Frühgebur t s ind mult i faktor ie l l  und n icht vol ls tändig aufgek lär t .  

Ris ikofaktoren (Tabakkonsum, Stress,  Infekt ionen, usw.)  s ind benannt  und so ist  es  

naheliegend zu vermuten,  dass Intervent ionsprogramme zur  Verhinderung e iner 

Frühgeburt Effek te zeigen.  Eine systematische Überprüfung von Ris iko -Scor ing-

Systemen ergab,  dass es kein effekt ives System für d ie Vorhersage der  Frühgeburt  g ibt  

[265] .  Der  pos it ive prädik t ive Wert h ins icht l ich e iner mögl ichen Fehlgebur t is t  in  den 

meis ten d ieser Systeme niedr ig (20 bis  30 Prozent)  und var i ier t  je nach der in der Studie 

untersuchten Populat ion [266].  Nicht zuletz t is t  der s tärks te Ris ikofaktor –  der Zustand 

nach Frühgebur t –  bei  Ers tgebärenden in solchen Systemen nicht anwendbar.   

In tervent ionen,  d ie e ine intensiv ier te Schwangerenvorsorge und Überwachung –  

te i lweise an spezia l is ier ten Zentren –  untersuchten, konnten keinen s ignif ikanten 

Einf luss auf  d ie Frühgeburtenrate dars tel len. Eine mult izentr ische Frühgeburts -

Präventionsstudie schloss h ierzu 2395 Frauen mit  Ein l ings -  oder 

Mehr l ingsschwangerschaften mit  hohem Frühgebur tsr is iko e in. Die Frauen wurden 

entweder e ine Standardvorsorge oder eine Intens ivvorsorge (häufigere pränata le 

Besuche,  verbesserte Aufk lärung der Probandinnen über  Sympt ome und Anzeichen von 

vorzei t igen Wehen, regelmäßige Zerv ixkontro l len,  usw.)  zugeordnet .  Bei  der  Anzahl 

spontaner Frühgebur ten zeigte s ich kein Unterschied zwischen beiden Gruppen  [267].  

Dies wird durch e ine Metaanalyse bestät igt ,  welche dre i Studien mit  

Ein l ingsschwangerschaf ten zusammenfasst  [268].   

Es g ibt  nur wenige Daten mit  schlechter Qual i tä t zu Intervent ionsprogrammen, die e ine 

Stressredukt ion zur  Verminderung der  Frühgeburtenrate bei  Sc hwangeren untersucht 
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haben (Muskelentspannung,  Yoga Atemübungen,  Musik -  und Aromatherapie, etc .) .  

Daher ist  d ie Wirksamkeit  d ieser Methoden nicht belegt  [269].  

In  e inem Review von 2011 konnten letzt l ich 36 Studien ident i f iz ier t  werden, welche die 

Auswirkungen von antenata len Prävent ionsprogrammen zur  Reduz ierung der  

Frühgeburt untersucht  haben [270].  Die Ergebnisse der e inzelnen Studienansätze s ind 

interessant ,  re ichen jedoch für  keines d ieser  indiv iduel len Programme aus, um eine 

f lächendeckende Einführung zur Prävent ion der  Frühgebur t gegenüber den anderen zu 

rechtfer t igen.  Hier s ind auch d ie Daten e iner  austra l ischen prospekt iven 

populat ionsbas ierten Kohor tenstudie zu nennen  [271].  Es konnte in  d ieser  Stud ie d ie 

Frühgeburtenrate bei  Einl ingsschwangerschaften über e in Jahr  mit te ls eines 

mult imodalen Prävent ionsprogrammes um 7 .6% gesenkt werden.  Einen ähnl ichen 

Ansatz verfo lgt das Baby-Care-Programm, welches e ine Ris ikoredukt ion für  e ine 

Frühgeburt von 20% gegenüber dem Vergle ichsdatensatz  der Per inata ldaten 

Niedersachsens von 1999 beschreibt  [272].   

Die Wirksamkei t  mul t imodaler  Prävent ionsprogramme und Ris iko -Scor ing-Systeme ist  

derzeit  n icht ausreichend belegt.  Der Ansatz einer umfassenden Aufklärung, 

Informat ion und fundierten Analyse der  persönl ichen Lebensgewohnhei ten,  um mögl iche 

Schwangerschaftsr is iken aufzuzeigen,  damit  s ie selbst  verr ingert  und bestenfa l ls  ganz 

vermieden werden können, zeigt  in e inzelnen Studien e ine hohe Wirksamkeit ,  und sol l te  

daher  Beachtung f inden.  Davon unbenommen sol l te  die Schwangerschaft  Anlass sein, 

vermeidbare Ris ikofaktoren (z .B.  Nikot inkonsum, Stress,  schlechtes 

Ernährungsverhal ten, etc .)  zu reduzieren.  

 

4.5 Nikotinentzug 

 

Konsensbasiertes Statement   4.S20 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Nikot inentzug reduz ier t  d ie  Frühgebur tsrate.  

 

In  den USA und Europa setzen 5  -  25% der  Raucher innen ihren Nikot inkonsum in der  

Schwangerschaft  for t ,  am häuf igsten Schwangere zwischen dem 20.  und 25. Lebensjahr 

[273,274].  Rauchen is t  e in vermeidbarer,  unabhängiger Ris ikofaktor für  in trauter ine 

Wachstumsrestr ikt ion und Frühgebur t  bzw. extreme Frühgeburt  <28 SSW. Das 

Frühgeburtsr is iko ist  im Vergle ich zu Nichtraucher innen erhöht  (OR 1.7;  95% CI 1.3  - 

2.2)  [55] und korre l ier t  über  den gesamten Schwangerschaftsver lauf mit  der  Zahl  der  

konsumier ten Zigaret ten [275] .  Der Verz icht  auf Nikot inkonsum im I.  Tr imenon war im 

Vergle ich zu Nichtraucher innen n icht mit  e iner  erhöhten Rate a l ler  Frühgebur ten <37 
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SSW [276,277],  aber mit  e iner  20%- igen Ste igerung < 28 SSW assoz i ier t  (0.61 vs . 

0.93%, aOR 1.20; 95% CI 1.03 -  1.40) [276] .  Nikot inverz icht nach dem I I .  Tr imenon oder  

Nikot inkonsum während der  gesamten Schwangerschaft  geht mit  e inem erhöhten Ris iko 

für  Frühgeburten <37 SSW einher [276,277] ,  auch bei  Schwangeren mit 

vorangegangener  Frühgeburt  [278] .  Passives Rauchen ist  mi t  e iner  Erhöhung der 

Frühgeburtenrate um 36% assoz i ier t  (OR 1.20;  95% CI 1.07 –  1.32)  [279].  In 

psychosoz ia len Intervent ionsprogrammen konnte e in erhöhter Ante i l  an Schwangeren 

mit Nikot inverz icht und e ine verminderte Rate an Kindern mit  n iedr igem Geburtsgewicht  

beobachtet  werden,  der  Einf luss auf d ie Frühgeburtenrate ist  unklar  [280].  Gesetz l iche 

Maßnahmen (z.B.  Rauchverbot,  Tabakbesteuerung)  g ingen in den USA und e in igen 

Europäischen Ländern mit  e iner  Redukt ion der  Frühgebur tenrate e inher  [281] .  Eine 

kanadische Studie konnte e ine Assoz iat ion zwischen einer Verminderung der  

Frühgeburtenrate <37 SSW und der Anwendung von Nikot inpf lastern in  der 

Schwangerschaft  nachweisen (aOR 0.21; 95%CI 0.13 –  0.34) [282] .  

 

4.6 Asymptomatische Bakteriurie 

 

Konsensbasiertes Statement   4.S21 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Eine asymptomat ische Bakter iur ie is t  e in s ignif ikanter Ris ikofaktor  für  

Frühgeburt.  Aufgrund der  unzureichenden Datenlage wird derzeit  ke in  

generel les Screening ausschl ießl ich zur  Senkung der Frühgebur tenrate  

empfohlen .  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   4.E15 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Aufgrund der  unzureichenden Datenlage kann d ie Antib iot ika-Therapie bei  

asymptomat ischer Bakter iur ie zur Senkung der Frühgeburtenrate n icht  

empfohlen werden.  

 

Zahlre iche Studien belegen e ine Assoz iat ion zwischen asymptomat ischer  Bakter iur ie 

und Frühgeburt .  Die asymptomat ische Bakter iur ie is t  dabei  def in ier t  a ls >  100.000 

Keime/ml Ur in ohne k l in ische Symptomat ik.  Bei dem mit  Abstand am häuf igsten im Ur in 

gefundenen Keim handel t  es s ich um das E.  col i  Bakter ium. In einer 2009 publ iz ier ten 
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Metaanalyse mit  26 Studien konnte e in s igni f ikant erhöhtes Ris iko für  e ine Frühgebur t 

bei Frauen mit asymptomatischer Bakter iur ie gefunden werden  [283] .  Die 

asymptomat ische Bakter iur ie is t  damit e in Ris ikofaktor für  d ie Frühgeburt .   

Nach e inem Cochrane Rev iew 2015 [284]  sowie e iner  systemat ischen Übers icht  [285] 

geht ein Screening auf asymptomat ische Bakter iur ie mit  einer verminderten Rate an 

Pyelonephr it is  e inher  (RR 0.28;  95% CI 0.15 –  0 .54) ,  führt  aber  zu keiner  Senkung der 

Frühgeburtenrate <37 SSW (RR 8.70; 95% CI 0.32  –  240.07) . Ähnlich verhäl t  es s ich 

mit  der Therapie.  Die Gabe von Antib iot ika (z .B.  Ampic i l l in,  Nitrofuranto in) is t  im 

Vergle ich zu Placebo/keine Therapie zwar mit  e iner reduzierten Inz idenz der 

Pyelonephr it is  assoz i ier t  (RR 0 .24; 95% CI 0.13 –  0.41),  n icht  aber  mit  e iner  

Verminderung der Frühgeburtenrate <37 SSW (RR 0 .57;  95% CI 0.21 -  1.56) unter 

Einschluss von 4 Studien (n=533),  von denen 3 zwischen 1960 -1990 publ iz ier t  wurden 

[286-288] .  Eine weitere Übers ichtsarbei t  kommt zu ähnlichen Schlüssen  [289].  

Eine Cochrane-Analyse zeigte , daß im Vergle ich zu e iner  Einmal -Appl ikat ion e ine 

Ant ibiot ikagabe über 4 –  7 Tage e ine s ignif ikant bessere Heilungsrate  bei e iner  

asymptomat ischen Bakter iur ie zur Folge hatte (RR 1.72, 95% CI 1.27 –  2 .33) [290] .  

Ant ibiot ika, d ie zur Therapie der  asymptomat ischen Bakter iur ie e ingesetz t wurden,  

waren vor a l lem Penic i l l ine,  aber auch Nitrofuranto in, Negram, Sulphurazo le,  

Sul fonamide und Mandelamine.  

Das IQWIG z ieht in seinem Abschlußber icht zum Screening auf asy mptomat ische 

Bakter iur ie fo lgendes Resümee [291] .  Der pat ientenrelevante Nutzen bez iehungsweise 

Schaden eines Screenings auf  asymptomatische Bakter iur ie  bei  Schwangeren ist  

aufgrund fehlender  Studien unk lar.  Der pat ientenrelevante Nutzen bez iehungsweise 

Schaden einer Antib iot ikatherapie der asymptomat ischen Bakter iur ie bei Schwangeren 

ist  n icht  belegt,  da d ie Datenlage bezogen auf d ie heut ige  Versorgungss ituat ion von 

Schwangeren dafür  nicht  geeignet  is t .  

 

4.7 Supplementierung mit Omega-3 mehrfach 
ungesättigten Fettsäuren  

 

Konsensbasiertes Statement   4.S22 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Die Studienlage zur  Redukt ion der  Frühgeburtenrate durch Supplementierung 

mit  Omega-3 mehr fach ungesät t ig ten Fettsäuren (Omega-3 PUVA) ist  

widersprüchl ich .  
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Fet tre iche Seef ische (z.B.  Lachs,  Makrele,  Her ing) s ind re ich an Eicosapentaensäure 

(EPA) und Docosahexaensäure (DHA), essentie l le n Omega-3 (n-3) mehr fach 

ungesätt igten Fettsäuren,  d ie mit  der  Nahrung aufgenommen über  d ie müt ter l iche 

Zirkulat ion transplazentar  auf  den Feten übergehen.  EPA wird aus -L inolensäure 

synthet is ier t  und selbst über  d ie Leber weiter  zu DHA verstoffwechsel t .  n -3-PUFA 

(engl isch: Polyunsaturated Fa t ty Ac ids) haben maßgebl iche Bedeutung u.a.  für  d ie 

neurologische Entwicklung des Kindes (z .B.  Gehirn,  Ret ina),  für  d ie Vermeidung 

atopischer  Erkrankungen beim Kind und für  d ie Geburtsphys io logie  (Übers icht  bei 

[292]) .  Die Deutsche Gesel lschaf t  für  Ernährung empf iehl t  daher Schwangeren und 

St i l lenden d ie zusätz l iche Zufuhr von mindestens 200 mg DHA pro Tag , d ie WHO eine 

tägl iche Einnahme von 300 mg.  

N-3-PUFA weisen ant i in f lammator ische,  ant iox idat ive und immunmodul ierende 

Eigenschaften auf und s ind daher  zur  Prävention der  spontanen Frühgebur t von 

Interesse.  In d iesem Zusammenhang kommt dem Gleichgewicht  zwischen n -3-PUFA und 

n-6-PUFA insbesondere der Arachidonsäure, d ie zu pro inf lammator ischen 

Prostaglandinen (z.B. PGE 2 ,  PGF2 )  mit  zerv ixrei fender und myometr iumst imul ierender  

Wirkung metabol is ier t  wird, Bedeutung zu;  d.h.  aus e iner hohen Konzentrat ion aus n -6-

PUFA stammenden Prostaglandinen innerhalb der  fetoplazentaren Einheit  oder  aus 

e iner  niedr igen lokalen Akkumulat ion von n -3-PUFA können eine vorzei t ige Reifung der 

Zerv ix  und uter ine Kontrakt ionen result ieren. N -3-PUFA s ind in der Lage, d ie 

Metabol is ierung von Arachidonsäure kompet it iv  zu h emmen, deren Plasmaspiegel bei  

Frühgeburt <  34 SSW signi f ikant  höher is t  als bei Termingebur t.   

Zwischen 2010 und 2021 wurden insgesamt 8 Metaanalysen (Zahl der  RCT zwischen 3 

und 31)  zur  Prävent ion der  Frühgebur t mit  Fischöl/n -3-PUFA publ iz ier t ,  d ie 

widersprüchl iche Ergebnisse zeigten. In dre i  dieser Metaanalysen konnte durch d ie 

Supplementat ion e ine s igni f ikante Redukt ion der Frühgebur tenrate < 34 und < 37 SSW 

im Vergle ich zu Plazebo nachgewiesen werden [293-295],  in  zwei  RCT nur  e ine 

s igni f ikante Senkung der  Frühgeburtenrate < 34 SSW [296,297]  und in zwei  weiteren 

kein Einf luss der  Supplementat ion auf  d ie Frühgebur tenrate < 34  [298] bzw. <  37 SSW 

[299] .   

In  e iner  Cochrane Analyse 2018 (70 RCT, n=19927) führ te d ie Gabe zwischen 200 und 

2700 mg n-3-PUFA/Tag versus Plazebo/keine Supplementat ion zu e in er  Verminderung 

der  Frühgebur tenrate < 37 SSW von 13.4 auf 11.9% (RR 0.89; 95% CI 0.81 -  0.97) und 

von 4.6 auf  2 .7% < 34 SSW (RR 0 .58;  95% CI 0.44 -  0.77)  bei  g le ichzeit iger 

Ver längerung der  Schwangerschaf t  >  42 SSW von 1 .6 auf 2.6% [295].  

Die jüngste Metaanalyse 2021 (31 RCT, n=21458)  ergab beim  Vergle ich der 

Supplementat ion mit  n-3-PUFA versus Plazebo/keine Supplementat ion e ine 11%ige 

Redukt ion der  Frühgebur tenrate < 37 SSW (RR 0 .89; 95% CI 0.82 -  0.96)  und von 27% 

< 34 SSW (RR 0 .73; 95% CI 0.58 -  0.92) . Al lerd ings zeigte die Sens i t iv i tätsanalys e 

keine s igni f ikanten Unterschiede zwischen beiden Gruppen,  so dass d ie Autoren zu dem 

Schluss kamen, dass d ie Gabe von n -3-PUFA die Frühgeburtenrate n icht senkt  [300].   
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Bei Bewertung dieser inkons is tenten Ergebnisse sol l ten d ie unterschiedl ichen 

Darre ichungsformen von n-3-PUFA, die di f ferenten Dos ierungen (zwischen 133-3000 

mg/Tag), Beginn und Dauer der  Supplementat ion (Beginn zwischen 14 und 30 SSW bis 

34 SSW bzw. Termin)  sowie der unterschiedl iche Ernährungsstatus der Schwangeren 

berücks icht igt  werden.   

Aus einer Fol low-up Untersuchung (b is  72 Monate nach der  Geburt )  g ing hervor,  dass 

d ie Supplementat ion mit  600 mg DHA/Tag ab 14 SSW im Vergle ich zu Plazebo keinen 

signi f ikanten Einf luss auf d ie kognit ive Entwick lung der Kinder  und deren Verhalten 

aufwies [301] .  Diese Studie schloß sowohl  re if -  als  auch frühgeborene Kinder e in.  

 

4.8 Impfen 

4.8.1 Influenza 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   4.E16 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Jeder  Schwangere sol l  unter  Berücks icht igung der  Kontraindikat ionen ab dem 

2.  Tr imenon zur Verhinderung schwerer Krankhei tsver läufe und damit  auch zur  

Prävention e iner  Frühgeburt d ie Impfung gegen die saisonale Inf luenza 

empfohlen werden.  

 

Ein 2013 publ iz ier ter  systemat ischer  Rev iew mit Metaanalyse von Beobachtungsstudi en 

zu Inf luenza und Inf luenza-ähnl ichen Erkrankungen in der Schwangerschaf t  konnte 

belegen,  dass d iese Erkrankungen mit e inem erhöhten Ris iko für  angeborene 

Fehlb i ldungen (aOR für jede Fehlb i ldung 2.00,  95% CI 1.62  -  2.48) , z .B.  L ippenspal ten 

(OR 3.2),  Neuralrohrdefekte (OR 3.3),  Hydrozephalus (OR 5.7) und angeborene 

Herz fehler (OR 1.6)  assoz i ier t  s ind [302].  Hyper thermie (und F ieber)  is t  e ine typische 

Manifes tat ion e iner Inf luenza und ist  e in Ris ikofaktor für  best immte Fehlb i ldungen und 

andere negat ive k indl iche Ergebnisse  [303].  Erhöhte Temperatur,  insbesondere im 1. 

Tr imenon, wird a ls teratogen bewertet  [304] .  F iebersenkende Medikamente senken 

d ieses Ris iko  [305,306] .  

Et l iche Untersuchungen konnten e inen Zusammenhang zwischen einer Inf luenza -

Infekt ion während der  Schwangerschaf t  mit  Spontanaborten,  Frühgeburten,  n iedr igem 

Gebur tsgewicht,  SGA und IUFT fests tel len [307-312].  Während der  H1N1-Pandemie 

2009 konnte e in deut l ich erhöhtes Ris iko ungünst iger  k indl icher Ergebnisse 

nachgewiesen werden (z.B. vorzeit ige Wehen, Frühgebur t,  LBW)  [313].  
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Die Ständige Impfkommiss ion ( STIKO) empf iehl t  d ie  Inf luenza-

Impfung al len Schwangeren ab dem 2.  Schwangerschaftsdr i t tel ,  bei  erhöhter 

gesundheit l icher  Gefährdung info lge e ines Grundle idens (z .B.  Asthma oder  Diabetes) 

ab dem 1. Schwangerschaftsdr i t tel   [314]  nicht  nur  zur  Senkung schwerer maternaler 

Erkrankungen während der  Schwangerschaf t ,  sondern gerade auch  wegen des damit 

verbundenen erhöhten Ris ikos für  Frühgebur ten (und damit  assoz i ier te 

Problemkonste l lat ionen wie in trauter ine Wachstumsrestr ikt ion ) [315] .  

Darüber  hinaus g i l t :  Das Sti l len e ines Säugl ings ste l l t  für  e ine Inf luenza - Impfung keine 

Kontraindikat ion dar .  St i l lende können s ich dementsprechend gegen Inf luenza impfen 

lassen.  Bei der Impfung von St i l lenden spie lt  –  neben dem Schutz  der Mut ter –  auch d ie 

Über legung eine Ro l le, indirek t  auch den Säugl ing vor  e iner  mögl ichen Infekt ion durch 

d ie Mutter zu schützen  [316].   

Weitere Hinweise (z.B.  zu Aufk lärung,  Dokumentat ion und Durchführung)  s ind der 

Schutz impfungsr icht l in ie des Gemeinsamen Bundesausschusses zu entnehmen [317].  

In  Österre ich und der Schweiz  [318]  gelten gesonderte Regeln.  

Ris iken der Impfung: Bei  Hochdos is - Impfstoffen können lokale Nebenwirkungen an der 

Einst ichste l le  (Schmerz, Rötung,  Schwel lung)  in erhöhtem Maße auf treten. Ebenso 

können in den ers ten Tagen nach der  Impfung Allgemeinsymptome wie beispie lsweise 

Fieber , Fröste ln oder  Schwitzen, Müdigkei t ,  Kopf - ,  Muskelschmerzen vorkommen. 

Schwerwiegende Nebenwirkungen wie e ine a l lerg ische Sofor treakt ion treten nur in sehr  

seltenen Fäl len auf .  Bei einer ärzt l ich d iagnost iz ier ten schweren Al lerg ie gegen 

Hühnereiweiß, d ie sehr selten vorkommt, sol l te in e iner  Umgebung geimpf t werden, in 

der  e ine k l in ische Überwachung und Behandlung nach der  Impfung mögl ich s ind. Es is t  

auch e in hühnereiwe ißfre ier,  in  Zel lku lturen hergeste l l ter  Gr ippeimpfstof f  verfügbar , der  

für  Hühnereiweiß-Al lerg iker  (ab e inem Lebensalter  von 2 Jahren) geeignet  is t .  Bei  

Vor l iegen einer  Al lerg ie gegen einen der  Inhaltss toffe wird von e iner  Impfung abgeraten  

[319] .   

 

4.8.2 Pertussis 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   4.E17 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Jeder  Schwangere sol l  im 3.  Tr imenon zur  Verhinderung schwerer  

Kompl ikat ionen im ersten Lebensjahr  des Kindes  die Impfung gegen Per tuss is  

empfohlen werden. Bei  erhöhtem Ris iko für  e ine Frühgebur t so l l  d iese Impfung 

bereits  im 2.  Tr imenon  angeboten werden.  
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Die vom Rober t -Koch-Inst i tut  se i t  2019 empfohlene Impfung gegen Pertuss is im 3. 

Tr imenon führ t  n icht  zu e iner  Senkung der  Frühgebur tenrate,  sondern  d ient  dem Schutz  

schwerwiegender k indl icher Ver läufe vor  a l lem innerhalb der ersten Lebensmonate 

(Nestschutz).  Bei erhöhtem Ris iko für  e ine Frühgebur t so l l te berei ts  im 2. Tr imenon eine 

Boosterung der  Mutter  erfo lgen,  da Frühgeborene im Fal le  e iner  Infekt ion innerhalb der 

ersten Lebenswochen besonders  gefährdet s ind [320,321] .   

In  Österre ich [322]  und der Schweiz  [318] wird d ie Impfung gegen Pertuss is unabhängig 

vom Ris ikoprof i l  grundsätz l ich im 2.  Tr imenon empfohlen.  

Über  d ie Internetsei te des Robert -Koch-Inst i tuts  steht e in a l lgemeinvers tändl iches 

Faktenblat t  zur  Per tussis impfung für  Informationszwec ke zum Download zur Verfügung 

[323] .   

Weitere Hinweise (z.B.  zu Aufk lärung,  Dokumentat ion und Durchführung)  s ind der 

Schutz impfungsr icht l in ie des Gemeinsamen Bundesausschusses zu entnehmen  [317].   

Ris iken der Impfung:  Die Impfung ist  gut  vert rägl ich. Bei  b is zu einem Dr i t te l der  

Geimpften kommt es durch d ie Anregung der körpereigenen Abwehr  zu e iner  Rötung 

oder Schwel lung an der Einst ichste l le, d ie auch schmerzen kann. Selten schwi l l t  d ie 

gesamte Gl iedmaße an. Gelegentl ich können in den ersten dre i Tagen nach der Impfung 

Al lgemeinsymptome wie beispie lsweise e ine Temperaturerhöhung,  Fröste ln,  Müdigkei t ,  

Muskelschmerzen oder Magen-Darm-Beschwerden auf treten. Solche Impfreakt ionen 

kl ingen in der  Regel  nach ein b is  dre i Tagen wieder ab.  

Nebenwirkungen s ind sehr  sel ten. Al lerg ische Reakt ionen s ind möglich. In Einzel fä l len 

s ind nach der  Impfung Erkrankungen des Ner vensystems außerhalb von Gehirn und 

Rückenmark beschr ieben worden. Dies äußerte s ich beispie lsweise durch Lähmungen, 

Missempf indungen, Erschöpfungszustände,  Übererregbarkei t  oder  for tschreitende 

Ausfä l le .  

Je nach verwendetem Kombinat ions impfstof f  können et was andere Impfreakt ionen oder 

Nebenwirkungen auf treten,  d ie Unterschiede sind jedoch n icht groß  [319].   

Zur  Impfung gegen SARS-Cov-2 wird auf  das Kapite l 3.1.1. verwiesen.  
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5 Sekundäre Prävention 

5.1 Progesteron 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   5.E18 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Frauen mit Ein l ingsschwangerschaft ,  deren sonographisch gemessene 

Zerv ix länge vor 24+0 SSW ≤  25 mm beträgt,  sol len tägl ich Progesteron 

intravaginal  b is  36+6 SSW erhal ten (200 mg Kapsel / tg l.  oder 90 mg Gel/ tgl .) .  

 

Eine Metaanalyse indiv iduel ler  Pat ientendaten ( indiv idual pat ient data meta -analysis , 

IPDMA) von Romero et  a l.  aus dem Jahr  2018, d ie d ie Daten des OPPTIMUM -Tr ials  

e inschl ießt ,  ze igte bei  Schwangeren mit e iner asymptomat ischen Z erv ixverkürzung (  

25 mm) vor 24+0 SSW eine s igni f ikante Redukt ion der Frühgebur tenrate und e in 

verbessertes neonatales Outcome durch vaginales Progesteron (Tabel le 14)  [205].  

Diese Effekte waren g le ichsam in dem Kol lekt iv  der  Schwangeren mit  und ohne  

vorangegangene Frühgeburt  zu beobachten.  Diese Daten s ind in Übereinst immung mit  

e iner vorangegangenen Metaanalyse aus dem Jahr 2016 [324] .  

 

Tabel le 14 Ergebnisse der Prävent ion der Frühgeburt mit  vaginalem Progesteron bei 

Ein l ingsschwangerschaf ten mit  asymptomat ischer  Zervixverkürzung (≤  25 mm) vor  24+0 

SSW 

Outcome RR 95% CI  NNT 

Frühgeburt <  28 SSW 0.67 0.45 –  0.99 27 

Frühgeburt <  33 SSW 0.62 0.47 –  0.81 12 

Frühgeburt <  35 SSW 0.72 0.58 –  0.89 12 

Atemnotsyndrom 0.47 0.27 –  0.81 18 

Neonatale Gesamtmorbid i tät  und Mor ta l i tä t a  0.59 0.38 –  0.91 18 

Gebur tsgewicht <  1500g  0.62 0.44 –  0.86 16 

Aufnahme auf NICU b  0.68 0.53 –  0.88 13 
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aNeonatale Gesamtmorbid ität  und Morta l i tät :  def in ier t  als  das Auf treten e ines der 

fo lgenden Ereignisse: Atemnotsyndrom, intraventr iku läre Hämorrhagie, nekrot is ierende 

Enterokol i t is ,  nachgewiesene neonatale Seps is , Tod des Neugeborenen;  bNICU = 

Neonatal Intensiv  Care Unit  (Neugeborenenintensivs tat ion) ;  NNT = Number needed to 

treat  [205].  

Diese Metaanalyse umfasst  fünf hoch-qual i ta t ive k l in ische Studien (nach der  GRADE-

Methodik)   und schl ießt n=974 Frauen mit  e iner  Zervix länge   25 mm vor  24+0 SSW ein 

(Da Fonseca et a l.  2007,  n=226 in IPDMA: 200 mg/d vaginales Progesteron; O´Br ien et 

a l.  2007, n=31 in IPDMA: 90 mg/d Progesterongel;  Cet ingoz et a l. ,  2011, n=8 in IPDMA: 

100 mg/d vaginales Progesteron;  Hassan et  al .  2011,  n=458 in IPDMA: 90 mg/d 

Progesterongel;  Norman et  a l.  2016,  n=251 in IPDMA: 200 mg/d vaginales Progesteron 

[100,178,179,325,326] ) .  

Diese Metaanalyse zeigte auch,  dass sowohl  d ie Appl ikat ionsform als vaginales Gel  im 

Vergle ich zur Kapsel form, als  auch d ie Dos is des Progesterons von 90 -100 mg oder  200 

mg/Tag äquieffek t iv  s ind [205].  Die Analyse weis t zudem darauf  h in, dass es keinen 

Nachweis e ines negat iven Effekts  von vaginalem Progesteron auf Mut ter sowie d ie 

neurologische Entwick lung der  in  utero exponierten Kinder  g ibt  (untersucht  b is zum 

Alter von 2 Jahren und ers te Daten auch b is 6 Jahre)  [203,204].  Diese Ergebnisse 

stehen in Übereinst immung mit der Einschätzung e iner Cochrane -Analyse aus 2013 

[183] .  Es wurden keine durch vaginales Progesteron induz ier ten Nebenwirkungen 

beobachtet.  Mehrere Metaanalysen weisen darauf  h in,  dass bei  asymptomat ischen 

Ein l ingsschwangerschaf ten e in Programm aus Screening der  Zerv ix länge mitte ls 

transvaginaler  Sonographie und der Anwendung von vaginalem Progesteron im Fal le  

e iner  Zervix länge   25 mm vor  24+0 SSW zu e iner  Redukt ion der Frühgebur tenrate und 

Verbesserung der neonatalen Outcomes führen könnte  [98,205,327-334].  

Eine 2018 publiz ier te,  mult izentr ische randomisier te Studie aus Spanien vergl ich d ie 

Rate e iner  spontanen Frühgebur t vor 34 SSW bei  asymptomat ischen 

Ein l ingsschwangerschaf ten mit  einer  Zerv ix länge ≤  25 mm zwischen der  SSW 19-22, 

welche vaginales Progesteron (200 mg/Tag)  oder  e in Zervixpessar jeweils  b is 38 SSW 

erhie lten [335] .  Es zeigten s ich keine s igni f ikanten Unte rschiede zwischen den beiden 

Gruppen hins icht l ich des pr imären Endpunktes Frühgeburt  < 34 SSW (Pessar:  14 %, n 

= 18/227) vs .  Progesteron: 14 %, n =  17/119).  Da die Inz idenz  vaginalen Ausf lusses 

(87% vs 71%, P=.002) und vaginaler Beschwerden (27% vs 3%, P<.001) s igni f ikant  

höher in der  Pessar -Gruppe waren,  empfahlen die Autoren der Studie vaginales 

Progesteron a ls erste Opt ion.  

Für den prophy lakt ischen Einsatz von Progesteron bei e iner Zerv ixverkürzung oberhalb 

von 24+0 SSW stehen derzei t  ke ine ausreichenden  Daten aus k l in ischen Studien zur  

Verfügung.   
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5.2 Zerklage 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   5.E19 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Bei Frauen mit Ein l ingsschwangerschaft  nach vorangegangener spontaner  

Frühgeburt  bzw. Spätabort ,  deren vaginalsonographische Zerv ix länge vor  

24+0 SSW < 25 mm beträgt ,  so l l te e ine Zerklage gelegt  werden.  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   5.E20 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Fal ls bei Frauen mit  Ein l ingsschwangerschaft  ohne vorangegangene spontane 

Frühgeburt  bzw. Spätabor t  vaginalsonographisch  e ine Zerv ix länge vor  24+0 

SSW < 10 mm gemessen wird, kann d ie Anlage e iner  Zerk lage erwogen 

werden.  

 

Die wissenschaf t l ichen Bemühungen,  das Pat ientenkol lek t iv,  das von einer  Zerk lage 

prof i t ier t ,  zu ident i f iz ieren, waren mühsam und langwier ig  [336].  Ers t 2009 wurde es 

näher charakter is ier t .  In  e iner randomisier ten Untersuchung bei Pat ient innen (n=302) 

mit  anamnest ischem Ris iko für  e ine Frühgebur t  vor  34 SSW oder  e inen Spätabort  mi t  

Verkürzung der  Zervix länge auf  unter  25 mm vor  24 SSW reduzier te e ine therapeut ische 

Zerk lage nach McDonald das Frühgebur tsr is iko s ignif ikant  [138] .  Die durchschnit t l iche 

Zerv ix länge bei Studieneintr i t t  betrug 19 mm. Die therapeut ische Zerk lage reduz ier te  

n icht nur d ie Rate an Spätaborten und extremen Frühg ebur ten vor  24 SSW (6 vs . 14%) 

s igni f ikant ,  sondern hatte auch e ine s igni f ikante Redukt ion der  per inatalen Mor ta l i tä t  (9 

vs. 16%) zur  Folge.  Der Effekt  war  umso größer,  je  kürzer  d ie Zerv ix länge bei 

Studieneintr i t t  war .  

Daraufh in wurden d ie publ iz ier ten Studien zur therapeut ischen Zerk lage bei 

Zerv ix insuff iz ienz im zwei ten Tr imester  erneut  in  einer Metaanalyse zusammengefasst.  

Es konnte gezeigt  werden,  dass das Frühgeburtsr is iko bei  Pat ient innen mit  Z.n. 

Frühgeburt  und e iner  Zervix insuf f iz ienz von u nter 25 mm vor 24 SSW s igni f ikant  

reduz iert  wird . Darüber h inaus, und von besonderer k l in ischer Relevanz, wurde durch 

d ie Intervent ion auch d ie per inatale  Mor ta l i tät  und Morbid ität  s igni f ikant  gesenkt  [337] .  

Eine in 2021 publiz ier te  Metanalyse [338] aus 8 Studien hat  d ie Prozeduren nach 

McDonald und Shirodkar  bei  Frauen mit  Ein l ingsschwangerschaft  verg l ichen und kam 

zu dem Ergebnis,  dass  d ie Shirodkar-Methode in der Prävent ion der  Frühgeburt  und des 



  

Prävention und Therapie der Frühgeburt  
 

Sekundäre Prävent ion                                                         

 
125 

vorzei t igen Blasensprungs  sowie in  der  Redukt ion des Intensivaufenthaltes  bei 

Neugeborenen gegenüber  der  McDonald-Methode über legen war .  Al lerd ings  zeigten 

s ich keine Unterschiede in der per inata len und neonatalen Morta l i tä t .  

In  e iner von Berghella et  a l .  publ iz ier ten Metaananalyse wurde gezeigt,  daß Frauen 

ohne vorangegangene Frühgeburt  mi t  Zerv ix insuff iz ienz  (Zerv ix länge < 25 mm vor 24+0 

SSW) nicht  von e iner  Zerk lage prof i t ieren [339] .  Mögl icherweise  bewirkt  in  d ieser  

Konste l lat ion e ine Zerk lage bei einer Zervix länge von weniger  a ls  10 mm eine 

Ver längerung der Schwangerschaf tsdauer  [137].  Bei Pat ient innen,  d ie wegen einer 

Zerv ix länge < 25 mm vor 24 SSW bereits  Progesteron erh ie lten und deren Zerv ix länge 

sich trotz  d ieser  Therapie weiter  verkürzte , konnte durch d ie zusätz l iche Anlage e iner 

Zerk lage e ine Verminderung der Frühgeburtenrate erz ie l t  werden [340].   

 

5.3 Zervixpessar 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   5.E21 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Die Ev idenz zur  Prävent ion der Frühgeburt  mit tels  Zerv ixpessar is t  heterogen.  

Bei  Frauen mit Ein l ingsschwangerschaft ,  deren vaginalsonographisch 

gemessene Zervix länge vor  24+0 SSW < 25 mm beträgt,  kann die Anlage e ines 

Zerv ixpessars  erwogen werden.  

 

Nach Einführung der  transvaginalen Sonographie als  Screenigs inst rument  [78]  mit  dem 

Zie l ,  Schwangere mit  erhöhtem Ris iko fü r  e ine Frühgeburt  zu ident i f iz ieren , wurden 

sekundäre Präventionskonzepte für  die Therapie der  Zervix insuf f iz ienz wie das 

zerv ikale Pessar auf  Bas is der  Zerv ix längenmessung reevalu ier t .  

Bei  der  Interpretat ion der  nachfo lgend dargeste l l ten Studien is t  zu be rücks icht igen, daß 

d ie inkons istente Datenlage über  d ie Pessar therapie sowie der  Vergleich von 

Mediz inprodukten mit  Medikamenten in verschiedenen RCTs  und retrospekt iven 

Metaanalysen [341]  d ie Europäische Mediz inproduktregulat ion  bewog konkrete 

technische,  b io logische und kl in ische Kr iter ien zur  Studienevaluat ion zu def in ieren.  Nur 

Studien,  d ie  diese Kr iter ien berücks icht igen,  können als  ‚ äquivalent ‘  berücks icht igt 

werden.  

In 2012 publ iz ier ten Goya et  a l .  e ine höchst  beachtete k l inische Studie,  in  der  s ie 

zeigten, daß das Zervixpessar  die Frühgebur tenrate <  34 SSW bei  Frauen, d ie vor  24+0 

SSW eine Zerv ix länge < 25 mm aufwiesen,  von 27 auf  6 % senkte [342] .  Nach 

Veröffent l ichung d ieser Studie haben weitere Untersuchungen die o.g. Kr i te r ien des 

Mediz inproduktgesetzes ignor ier t .  
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In  der  Studie von Dugoff  et a l.  [343] wurden sogenannte Bioteque Pessare für  

Geni talpro laps verwendet,  welche technisch unterschiedl ich zu den Arabin Pessaren 

s ind [344].  

In  e iner  weiteren Mult i centerstudie (16 Zentren, unterschiedl iche Länder)  wurde keine 

protekt ive Wirkung durch d ie Pessarein lage in Bezug auf d ie Frühgeburtenrate vor  34 

SSW (12.0% und 10.8%; OR 1.12;  95% CI,  0.75 -  1.69) und d ie per inata le Morta l i tät  

nachgewiesen (3.2% Pessargruppe vs. 2.4% Kontro l lgruppe,  P=0.42) [345] .  Die 

inkons istente Appl ikat ion von vaginalem Progesteron in d ieser  Studie könnte 

b io logische Veränderungen verursacht  haben.  Außerdem fehlte in  d ieser Studie e in 

Audi t  und über 40% der Frauen in der Pessargruppe wurden mit Ant ib iot ika behandelt ,  

d ie potenz ie l l  schädliche Ef fek te auf das vaginale Mikrobiom haben können.  

Hui  et a l.  konnten in e iner  Populat ion von asymptomatischen chines isc hen Pat ient innen 

keine Redukt ion der Frühgebur tenrate nach Pessareinlage f inden (Pessar : 9.4 % vs.  

Kontrol le  5.5 %, P = 0.46)  [346].  Al lerd ings erfo lgte die Intervent ion in d ieser 

Untersuchung mit 23.5 SSW relat iv spät und eine f rühzei t ige Ent fernung des Pessars 

war  bei  jeder v ier ten Schwangeren erforder l ich (24.5% vor 34 SSW). Die Unterbrechung 

der  Studie vor  Erre ichen der  Power Analyse weis t  auf  s tat ist ische Schwächen  hin. 

Außerdem wurde d ie Studie a ls  doppel -b l ind dek lar ier t ,  unmögl ich für  ein 

Mediz inprodukt  und sicher l i ch uneth isch im Fal l  e iner Kompl ikat ion,  d ie e inen 

vorzei t igen Abbruch der Therapie er fordert .  

Zudem sol l te bedacht  werden, daß d ie Berücks icht igung der k l in ischen Aspekte und 

insbesondere d ie Erfahrung bei der Pessartherapie entscheidend für den Therapiee rfo lg 

ist .  Eine Lernkurve von 30 Pessarapplikat ionen is t  mit  e inem s igni f ikanten 

Therapieer folg verbunden [347].   

Saccone fasste dre i  der  genannten Studien [342,345,346]  in  e iner  Metaanalyse 

zusammen. Auch im Gesamtkol lekt iv der 1420 ink ludier ten Pat ient innen mit ver kürzter 

Zerv ix  war  kein s ignif ikanter Effek t des Zervixpessars  auf  d ie Frühgebur tenrate oder 

d ie per inata le Morbid ität  nachzuweisen  [348] .  Eine iranische Studie, die keinen Vor te i l  

für  das Zervixpessar zeigte, war in d ieser  Metaanalyse nicht berücksicht igt  [349].   

Auf der anderen Seite fand e ine in 2019 publ iz ier te Metaanalyse mit  1612 Frauen, davon 

805 unter  Pessartherapie,  und Berücks icht igung von strengen Auswahlkr i ter ien e ine 

s igni f ikante Redukt ion der Frühgeburtenrate unter 37 SSW im Vergle ich zur 

Kontrol lgruppe [350].  Diese Erkenntn isse betonen d ie Notwendigkeit  von val id ier ten 

Einschluss-  und Ausschlusskr i ter ien für  Metaanalysen,  um einen Selekt ionsbias zu 

vermeiden. Metaanalysen mit  hoher Studieninhomogeni tät  müssen kr i t isch h interfragt  

werden [351].   

Mögl icherweise wurde in e iner  2017 von Saccone et  a l .  publ iz ier ten Studie das 

Pat ientenkol lek t iv ident i f iz ier t ,  das von e inem Zerv ixpessar prof i t ieren könnte.  Bei 

Frauen mit  Einl ingsschwangerschaf t  und e iner Zerv ix länge von < 25 mm vor  24+0 SSW, 

d ie in der Anamnese keine Frühgeburt  hat ten, senkte d ie Ein lage e ines Zerv ixpessars 
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die Frühgebur tenrate vor 34+0 SSW s igni f ikant  (RR 0.48; 95% CI,  0.24 -  0.95) [352] .  

Al lerd ings bedürfen diese Daten noch der  Bestät igung durch wei tere Studien.  

In 2018 wurde e ine prospekt iv randomisier te Studie bei  Frauen mit e iner  

vaginalsonographisch gemessenen Zerv ix länge im zweiten Tr imenon von 25 mm oder 

weniger  publ iz ier t .  Das Zervixpessar war  dabei e iner  vaginalen Progest eron-Appl ikat ion 

von 200mg tgl .  bei  der Redukt ion der  Frühgebur tenrate unterhalb von 34  SSW nicht 

unter legen [353] .  Eine wei tere retrospekt ive Analyse zeigte e ine s igni f ikant n iedr igere 

Rate an Frühgeburten unter 34 SSW bei Pat ient innen unter e iner  Kombinat ionstherapie 

aus Pessar  und vaginalem Progesteron versus vaginalem Progesteron al le in [354].  

Das Zerv ixpessar is t  e ine Intervent ion mit  extrem niedr iger  Komplikat ionsrate .  Häuf ig 

wird e in vermehr ter  Ausf luss beobachtet,  der  jedoch keiner lei  pathologischen 

Ste l lenwer t hat .  Für d ie Handhabung des Zervixpessars sei auf d ie Empfehlungen der 

AG Geburtshi l fe  verwiesen [355] .  Das Zerv ixpessar sol l te bei 37+0 SSW oder 

vorher igem Geburtsbeginn ent fernt werden.  

 

5.4 Arbeitsbelastung und körperliche Schonung  

 

Konsensbasiertes Statement   5.S23 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Lange Arbei tszei ten,  Schichtarbei t ,  tägl iches Stehen oder unveränderte 

Körperhal tung für  mehr  a ls  6 Stunden,  schweres Heben und schwere 

körper l iche Arbei t  bei  berufstät igen schwangeren Frauen s ind mit  Ris iken für  

e ine Frühgebur t verbunden.  Der  Arbeitgeber  hat  im Rahmen einer  aktuel len  

indiv iduel len Gefährdungsbeurte i lung für jede Schwangere zu prüfen, ob d ie 

von ihr  ausgeübten beruf l ichen Tät igkei ten zu e iner  unverantwor tbaren 

Gefährdung führen.  Die Rangfolge der  Schutzmaßnahmen is t  gesetz l ich nach 

dem MuSchG geregelt :  Umgesta ltung der  Arbei t sbedingungen,  

Arbei tsp latzwechsel und betr iebl iches Beschäft igungsverbot .  Neben der  

Dokumentat ion und Informat ion durch den Arbei tgeber is t  e ine zusätz l iche 

indiv iduel le  ärz t l iche Beratung unter  Berücks icht igung von weiteren 

Ris ikofaktoren oder  gebur tshi l f l ichen Kompl ikat ionen anzuraten.  

 

Eine in 2020 publ iz ier te Metaanalyse mit  80 Beobachtungsstudien an 853,149 

Tei lnehmer innen fand e ine Assoziat ion zwischen langem Stehen und e inem etwas 

erhöhten Ris iko für  Frühgebur t (>  3 Std.  tägl iches Stehen erhöhte d ie Odds Ratio um 

10% im Vergleich zum Nicht-Stehen) ,  ebenso bei Heben von insgesamt >  100 kg pro 

Tag (OR 1.31;  95% CI 1 .11 –  1 .56) .  Letz teres verdoppel te auch d ie Odds Rat io e ines 
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niedr igen Geburtsgewichts  (OR 2 .08. CI 1.06 -  4.11) . Niedr iges Geburtsgewicht  und die 

Rate an Frühgebur ten waren auch bei schwerer körper l icher Arbei t  erhöht  [356] .  

In e iner  kurzen und präz isen Lei t l in ie (Conc ise Gu idel ine) zur Beratung gesunder  

Frauen mit unkompliz ier ter  Ein l ingsschwangerschaft ,  wurden fünf  häuf ige 

Arbei tss ituat ionen ( lange Arbei tszei ten,  Schichtarbei t ,  tägl iches Stehen für mehr  a ls  6 

Stunden,  schweres Heben (100 kg/Tag) und schwere körper l iche Arbe i t)  h ins icht l ich 

ihrer  Ris iken, unter anderem für Frühgeburt  analys iert  [357] .   Die Autoren fanden, dass 

e in Arbeitspensum von über  40 Stunden/Woche möglicherweise mit  e iner ger ingen 

Ris iko-Erhöhung für  e ine Frühgebur t verbunden ist  (1 .2 zusätz l iche Fäl le  je  100 

Gebur ten bei  Frauen mit  >  40 Wochenstunden,  95% CI 0.3 -  2.2).  In  einer  

systemat ischen Übers ichtsarbei t  ze igten van Mel ick et a l.  e in ger ingfügig erhöhtes 

Ris iko für  Frühgebur t bei langen Arbei tszei ten (OR  1.25; 95% CI 1.01 -  1.54) [358] .  

Sty l ianou-Riga et al .  fanden in einer Fal l -Kontro l l -Studie in Zypern mit  348 

Tei lnehmer innen ebenfa l ls  e ine erhöhte Odds-Rat io für  Frühgeburt  bei langen 

Arbei tszei ten (OR 3.77;  95% CI 2.08 -  6.84) [359].  Eine Studie mit  939 schwangeren 

japanische Ärz t innen zeigte e ine 2.5-fach erhöhte Odds-Rat io  (95% CI 1.2 -  5.2) für  

Frühgeburt  bei 51-70 wöchent l ichen Arbei tsstunden und e ine 4.2- fach erhöhte Odds-

Rat io (95% CI 1.9 –  9.2) bei  ≥  71 wöchent l ichen Arbeitss tunden  [360].  

Eine bras i l ian ische Studie  befragte retrospekt iv  postpar tal  1,280 Mütter  von 

Frühgeborenen und 1,136 Müt ter von Termingeburten, jewei ls ohne Mehr l inge. Sie fand 

e in erhöhtes Ris iko für  Frühgebur t  bei  längerem (> 6 Stunden) Arbeiten in der g le ichen 

Körperhal tung (Sitzen oder  Stehen) ,  Schichtarbeit  und bei  mehr  a ls 40 Arbei tsstunden 

pro Woche.  Al lerd ings war das Ris iko für  Frühgebur t auch bei Frauen erhöht,  d ie gar 

n icht arbei teten oder unbezahl t  arbei teten  [361].  

Die ABCD-Studie in  Amsterdam fand in 2021 unter  7561 Ein l ings-Schwangeren das 

höchste Ris iko für  Frühgeburt bei der Kombinat ion e in er  langen Arbei tswoche (>= 32 

Stunden) mit  hohen körper l ichen Arbei tsanforderungen (aOR 3 .42;  95%CI 1.04 -  8.21), 

besonders  bei  g le ichzeit iger  schwangerschafts induz ierter  Hyper tonie (SIH) ,  die als  

„Ris iko -Verstärker“  interpret ier t  wurde [362] .   

Schichtarbeit  -  ink lus ive Nachtschichten –  is t  mi t  einem sehr  k le inen Ris iko für  

Frühgeburt  verbunden, geschätzt  0 .3 zusätz l iche Fäl le  je 100 Geburten bei Frauen in 

Schichtarbeit  (95% CI –0.4 -  1.0) .  Van Mel ick et a l.  h ingegen fanden in einer 

systemat ischen Übersichtsarbei t  mi t  Metaanalyse keinen stat ist isch s igni f ikanten 

Zusammenhang zwischen Schichtarbei t  und Frühgebur t  (OR 1.04;  95% CI 0.90 -  1.20) 

[358] .  

Langes tägl iches Stehen (6 Stunden/Tag)  in der  Arbeit  is t  mögl icherweise mit  e iner 

ger ingen Ris iko-Erhöhung für Frühgeburt  assoz i ier t  (0 .9 zusätz l iche Fäl le (95% CI –  0.1 

-  1.9) je 100 Geburten, bei  Frauen,  d ie tägl ich lange s tehen ) [357] .  

Im Rahmen der  Nat ional  Bir th Defects Prevent ion (NBDP) -Study in den USA wurden 

5926 Einl ings-Schwangerschaf ten von Müt tern analys iert ,  d ie wenigstens e inen Monat 

im ers ten Tr imenon gearbeitet  hat ten,  und von denen 8% (n= 474)  e ine Frühgeburt  
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hatten. Das Besondere an d ieser großen Studie war,  dass mehr Dimensionen von 

Arbei tsbelastungen untersucht wurden a ls in anderen Studien. Frauen, deren 

körper l iche Akt iv i tä t  im ers ten Tr imenon  im obers ten  Quar t i l  lag,  hat ten  im Vergle ich zu 

denen im untersten Quar t i l  e ine s igni f ikant  erhöhte aOR für  Frühgeburt  von 1 .37 b is 

1.44 (95 % CI 1.08 –  1 .92),  vor  a l lem bei häuf igem Kr iechen, Knien oder Bücken. Auch 

häufiges Drehen und Verbiegen des Körp ers t rug h ierzu bei .  Fast d ie Hälf te der h iervon 

betrof fenen Müt ter  arbei tete entweder  in der  Gastronomie oder in  mediz in ischen 

Ass istenzberufen. Interpersonel le Stressfaktoren (Umgang mit  körper l ich aggress iven 

Menschen) wirkten s ich ähnl ich aus ( aOR 1.38; 95% CI 1.06 –  1 .76),  automat is ier tes 

Arbei ten (repet i t ive Bewegungen und Equipment -best immte Arbei ts -Geschwindigkeit)  

war  nur  mit  SGA assozi ier t  [363] .   

Palmer et  a l .  fanden zudem, dass schwere körper l iche Arbeit  und schweres Heben in 

der  Arbei t  (100 kg/Tag) möglicherweise mit  e inem ger ing erhöhten Ris iko für  Frühgebur t 

verbunden s ind,  geschätzt  0 .7 zusätz l iche Fäl le  ( IQR 0 .3 -  1.1) von 100 Geburten bei 

Frauen mit  schwerer  körper l icher  Arbeit  und 0.1 zusätz l iche Fäl le ( IQR -0.7 b is 2.0)  in 

100 Gebur ten bei  Frauen, d ie in  der  Arbeit  schwer  heben  [357].  Auch e ine f innische 

Studie,  d ie 74.286 Frauen mit  und 13.873 Frauen ohne beruf l iches Lastenheben 

vergl ichen, fand e ine erhöhte Odds -Ratio für  Frühgebur t  bei Heben von schweren 

Lasten (OR 1.16;  95% CI 1.06 -  1.27)  [364] .  Eine dänische Studie mit  68.086 beruf l ich 

akt iven Frauen fand e inen expos it ionsabhängigen Zusammenhang für  Erstgebärende 

für  das Heben von Gewichten von > 200 kg pro Tag  und Frühgeburt  (HR 1.43;  95% CI 

1.13 -  1.80)  [365] .  Eine wei tere Studie aus den USA  fand ebenfa l ls  e inen Trend zu 

erhöhter  Frühgebur t  bei beruf l ich schwerer körper l icher  Arbei t  (aOR 1.24;  95% CI 0.93 

-  1.64, p für  den Trend 0.01)  [363].  

In der Beratung Schwangerer sol l ten tät igkeitsbezogene Ris ikohinweise das 

Hintergrund-Ris iko berücks icht igen,  Schätzungen einer  mögl ichen Ris ikoerhöhung und 

daraus abzule itende Empfehlungen beinhal ten  [366] .  Letz tere müssen indiv iduel l  an das 

Hintergrund-Ris iko, sowie d ie Ängste der  Betrof fenen bezügl ich auch k le iner  Ris iko -

Erhöhungen, angepasst werden. Dies g i l t  insbesondere für  Frauen mit 

problembehafteter geburtshi l f l icher Anamnese. Schwangere nach 28 SSW könnten es 

zunehmend schwer  haben, besondere Arbeitsanforderungen zu bewält igen.  

In Österre ich und der Schweiz  [367]  gelten gesonderte Regelungen.  

 

Konsensbasiertes Statement   5.S24 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Die Datenlage zu häus l icher  körper l icher  Schonung ist  bei  schwangeren 

Frauen mit  und ohne Ris ikofaktoren für Frühgebur t  n icht  ausreichend,  um 

ver läss l iche Aussagen zu tref fen.  
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Eine amer ikanische Sekundäranalyse  mit  1426 Hochr is ikoschwangeren  fand,  dass 

Kinder von Frauen mit frühen vorzeit igen Blasensprung ( PPROM),  d ie s ich e iner 

körper l ichen Schonung unterzogen hat ten,  ein n iedr igeres Geburtsgewicht (b =   -202.85, 

p = ≤.001)  und e ine kürzere Schwangerschaf tsdauer  (b =   - .91,  p =  ≤.001)  hatten,  als  

solche ohne Schonung  [368].  Grobman et  a l .  untersuchte in  e iner Sekundäranalyse 646 

Frauen mit verkürz ter Zerv ix länge < 30 mm im zwei ten Tr imester  der Schwangerschaft  

und fand eine erhöhte Odds-Rat io  für  Frühgebur t  bei  Frauen mit  

Akt iv i tä tseinschränkungen (aOR 2 .37;  95% CI 1.60 -  3.53)  [369] .  Weiter  fand e ine 

Sekundäranalyse der Maternal -Fetal Medic ine Units  MFMU’s Pr eterm Predic t ion Study,  

d ie 1.086 schwangere Frauen mit  mindestens e inem Risikofaktor für  Frühgebur t  (se lbst 

ber ichtete Kontrakt ionen,  Schmierblutung, starke Rückenschmerzen,  Zervix länge < 

15mm, pro labierende Fruchtblase oder  pos it ives feta les F ibronekt in)  mit  zwei  Interv iews 

zu den Zeitpunkten 23/24 SSW und 27/28  SSW befragte, ebenfa l ls  e inen erhöhten Ante i l  

an spontanen Frühgebur ten bei  Frauen mit körper l icher  Schonung im Vergleich zu 

solchen ohne (25 .7% vs 11.5%; aOR 1.8; 95% CI 1.2 -  2.7)  [370] .  Frauen mit 

körper l icher Schonung hatten zuvor berei ts s igni f ikant häuf iger vorzeit ige Kontrakt ionen 

(65.7% vs 42.0%, p<0.01)  und e ine pro labierende Fruchtb lase (22 .1 vs  14.0%, p=0.03) , 

jedoch weniger  häuf ig s tarke Rückenschmerzen (37 .1% vs 48.1%, p=0.01) und 

Schmierblutungen (5 .7% vs 14.0%, p=0.03).  Es is t  wahrschein l ich, dass s ich Frauen mit 

höheren Ris iken für  Frühgebur t s tärker  schonten.   
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6 Tertiäre Prävention 

6.1 Bettruhe 

 

Konsensbasiertes Statement   6.S25 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Es gibt  b isher  keine ges icherte Datenlage,  daß Bettruhe d ie Frühgebur tenrate 

senkt.  Hingegen erhöht Bet truhe das maternale Thromboser is iko und 

begünst igt d ie Entwick lung e iner  Muskelatrophie und Osteoporose.  

 

Bisher  l iegen nur  wenige prospekt iv  randomisier te Studien vor ,  d ie den Einf luß von 

Bet truhe auf  d ie Frühgeburtenrate untersucht  haben.  In einem Cochrane Review aus 

dem Jahre 2015 wurden 2 Studien zu d iesem Thema ident i f iz ier t  [371].  Hobel et a l.  

verordneten im Rahmen eines Edukat ionsprogrammes 432 Frauen Bet truhe bei 

drohender Frühgeburt .  Die Frühgebur tenrate vor 37 SSW war  im Vergle ich zur 

Kontrol lgruppe (N = 832) n icht  s ignif ikant unterschiedl ich (7.9 vs . 8.5 %; RR 0.92, 95% 

CI 0.62 –  1.37) [372] .  El l iot t  et  a l.  untersuchten d ie Frühgebur tenrat e bei Frauen mit 

vorzei t iger Wehentät igkeit  und negat ivem Fibronekt intest,  denen körper l iche Schonung 

angeraten wurde.  Im Vergleich zur  Kontrol lgruppe waren keine s ignif ikanten 

Veränderungen zu beobachten (44.4 vs . 35.1 %, P = 0.478)  [373].  In e iner  k le inen 

prospekt iv randomis ier ten Studie konnte bei Pat ient innen mit vorzeit igem Blase nsprung 

vor 34 SSW durch Bet truhe eine Ver längerung der Schwangerschaftsdauer erre icht 

werden (8.5 vs . 6.0 Tage) . Dieser  Unterschied war  jedoch n icht  s ignif ikant.  Die Autoren 

empfehlen deshalb dr ingend e ine prospekt iv randomis ier te Studie zu d iesem Thema  

[374] .   

Ein im Jahre 2017 publ iz ier ter  Cochrane Rev iew untersuchte den Einf luß von Bettr uhe 

auf die Frühgeburtenrate, d ie per inatale Morbid ität und Morta l i tä t  bei Frauen mit 

Mehr l ingsschwangerschaft .  Auch h ier  konnte kein s igni f ikanter  Einf luß detekt ier t  

werden [375].  

Die Soc iety  for  Maternal -Feta l  Medic ine hat  s ich  in 2020 in einer  Ste l lungnahme k lar 

gegen Bettruhe oder körper l iche Schonung zur Prävention der  Frühgeburt bei  Frauen 

mit Wehentät igkeit  oder verkürz ter Zervix länge ausgesprochen  [376].  Anges ichts der 

potent ie l len Ris iken (Thromboembol ien,  Ver lust an Muskelmasse, Gewichtver lust sowie  

psychischen Folgen wie Angst und Depressione n) sol l te das Für und Wider e iner 

solchen Maßnahme mit  den betroffenen Pat ient innen sehr  sorgfä l t ig  abgewogen werden  

[377] .  Natür l ich kann im Einzel fa l l  (Fruchtb las enprolaps, blutende Plazenta praevia)  d ie 

Verordnung von Bet truhe durchaus s innvol l  se in.  
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6.2 Tokolyse 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E22 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Eine Tokolyse sol l  mi t  dem Zie l  durchgeführ t  werden,  d ie Schwangerschaft  um 

mindestens 48 Std.  zu ver längern.  Dies ermögl icht  

•  d ie Appl ikat ion antenata ler Stero ide  

•  den in-utero-Transfer  in ein Per inata lzentrum mit neonatologischer  

Intens ivstat ion  

 

Diese Maßnahmen s ind ev idenzbasier te Verfahren zur  Senkung der schweren 

neonatalen Morbid ität und Mor ta l i tä t .   

Es besteht nur begrenzte Ev idenz aus Plazebo-kontro l l ier ten Studien, dass d ie Gabe 

von Tokolyt ika mit  e iner  s igni f ikanten Verminderung der  per inata len und neonatalen 

Morta l i tät  und der schweren neonatalen Morbid i tät assoz i ier t  is t .  Gründe h ier für s ind 

vor  a l lem die erhebl iche Heterogeni tät  in  Studien bezügl ich d er  Indikat ionen zur 

Tokolyse, der Einbez iehung von Schwangeren mit for tgeschr it tenem Gestat ionsalter ,  

fehlender Appl ikat ion antenata ler  Stero ide  und keinem in-utero-Transfer  in  ein 

Per inata lzentrum sowie d ie inadäquate s tat is t ische Power  in  Studien bei  se l tenen 

Kompl ikat ionen (z .B. neonataler Tod)  [378] .  

Unabhängig davon dür ften aufgrund der o.g.  Maßnahmen  insbesondere Schwangere mit  

frühem Gestat ionsalter  (< 28 SSW) von einer Tokolyse - induz ierten Prolongat ion der 

Schwangerschaft  prof i t ieren.  
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6.2.1 Indikationen  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E23 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Eine medikamentöse Wehenhemmung sol l te  er fo lgen bei    

•  spontanen,  regelmäßigen vorzei t igen Wehen ≥ 4/20 Min.  in  Verbindung 

mit  

• einer  Verkürzung der  funkt ionel len Zervix länge ( transvaginale 

Messung) und/oder Eröf fnung der  Zerv ix  

 

Absolute und re lat ive Kontraindikat ionen zur  Tokolyse s ind:  

•  intrauter iner  Fruchttod  

•  leta le feta le Fehlb i ldung  

•  schwere Präeklampsie/Ek lampsie mit  Notwendigkeit  zur Entb indung  

•  Blutungen der  Mutter mit  hämodynamischer Ins tabi l i tät  

•  In trauter ine Infekt ion/Chor ioamnionit is  

•  Gestat ionsal ter  < 22+0 und > 34+0 SSW 

•  Hinweise für feta le Hypox ie (CTG)  

•  vorzei t ige Plazentalösung mit Notwendigkei t  zur  Schwangerschaftsbeendigung  

•  Zerv ixdi latat ion >  4 cm 

•  Substanz-spezi f ische Kontraindikat ionen der  Tokolyt ika  

 

Vorzei t ige Wehen al le in weisen e inen < 50%igen Vorhersagewer t für  e ine drohende 

Frühgeburt  auf;  z.B. Sist ieren in 30% der  Fäl le d ie vorzeit igen Wehen spontan, 50 -70% 

der  Schwangeren, d ie mit  Plazebo behandel t  werden, entb inden in Terminnähe  [379] ,  

nur  12-17% innerhalb e iner Woche [380] .  

Bei  Schwangeren mit regelmäßigen vorzeit igen Wehen sol l te in die Indikat ionsste l lung 

zur Tokolyse die sonographisch gemessene Zerv ix länge, ggf.  auch d ie Untersuchung 

des Zerv ikovaginalsekrets  auf  b iochemische Marker  ( fetales  F ibronekt in,  Insul in - l ike 

growth fac tor -b inding-prote in-1 oder  p lacental  -microglobul in -1)  mite inbezogen 

werden. Diese Vorgehensweise ermögl icht  e ine Dif ferenz ier ung in Schwangere mit  

n iedr igem (< 2-5%) und erhöhtem Frühgeburtsr is iko innerhalb von 7 Tagen. Schwangere 

mit  vorzeit igen Wehen,  e iner sonographischen Zervix länge > 30 mm und negat ivem 
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Fibronekt intest weisen e in Ris iko für  Frühgebur t innerhalb von 7 Tagen < 2% auf ,  s ie 

haben eine Chance von mehr a ls 95% ohne Behandlung jensei ts von 35 SSW zu 

entbinden [381].   Richtungsweisend für  d ie Indikat ion zur  Tokolyse waren e ine 

Metaanalyse von DeFranco  [382]  sowie d ie Ergebnisse e iner  prospekt iven 

Kohor tenstudie aus den Nieder landen  [383] :   

•  n iedr iges Ris iko (<  5%): Zerv ix länge > 30 mm oder  15-30 mm in Verbindung mit 

negat ivem Fibronekt intest:  ke ine Behandlung  

•  erhöhtes  Ris iko:  Zerv ix länge < 15 mm oder  Zerv ix länge 15 -30 mm und pos it iver 

Fibronekt intest:  stat ionäre Aufnahme, Tokolyse  

 

Nach einer  Metaanalyse  [157]  weist  der  PAMG-1-Test  (p lacenta l  -microglobul in-1)  bei  

e iner  sonographisch gemessenen Zervix länge von 15–30 mm den höchsten prädikt iven 

Wert  (69.4%) im Vergle ich zu feta lem Fibronekt in (28.8%) und Insul in - l ike growth fac tor -

b inding-prote in-1 (25.4%) h ins icht l ich der Vorhersage e iner Frühgebur t innerhalb von 7 

Tagen auf .   

In  Subanalysen der  APOSTEL-Studien hat  s ich d ie Kombinat ion aus sonographisch 

gemessener Zerv ix länge und Best immung des feta len Fibronekt ins  im 

Zerv ikovaginalsekret bei  Schwangeren mit vorzei t igen Wehen als kostenef fek t iv 

erwiesen [384] und war mit  e iner Verkürzung der s tat ionären Verwei ldauer < 32 SSW 

assoz i ier t  [385] .  Zu konträren Ergebnissen bezügl ich der a l le in igen 

Fibronekt inbest immung kam die Metaanalyse von Berghella und Saccone 2016 [156] .  

 

Konsensbasiertes Statement   6.S26 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Bei gegebener Indikat ion und nach Ausschluss von Kontra indikat ionen ist  im 

Zeitraum zwischen 22+0 und 33+6 SSW eine Tokolyse angezeigt .  

 

Is t  bei  drohender  Frühgebur t < 24+0 SSW eine neonatal - in tens ivmediz in ische 

Maximaltherapie geplant („prov is ional  care“ ab 22+0 SSW )  so l l te zur Appl ikat ion 

antenata ler Stero ide  e ine Tokolyse durchgeführ t werden.  
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Konsensbasiertes Statement   6.S27 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Eine medikamentöse Wehenhemmung (Betasympathomimet ika,  Atos iban,  

Ni fedip in, Indometacin,  NO-Donoren) is t  in  der  Lage, bei  vorzeit igen 

muttermundwirksamen Wehen die Gebur t  in  75 -93% der  Fäl le  um 48 Std.  und 

in 62-78% um 7 Tage hinauszuschieben.  

 

Grundlage d ieses Statements  ist  e ine Metaanalyse von Haas et  a l .  2009  [386]  unter 

Einschluss von 58 randomis ierten,  kontro l l ier ten Studien (28  -33 SSW) zum Vergleich 

gegenüber Plazebo und der Tokolyt ika untere inander .  

Eine wei tere Netzwerkmetaanalyse 2012  [387]  kam unter  Einschluss  von 95 

randomis ier ten,  kontro l l ier ten Studien zu fo lgenden Ergebnissen:  Im Vergle ich zu 

Plazebo sind Indometacin und Nifedip in hins icht l ich der Schwangerschaftsver längerung 

um 48 Std.  d ie wirksamsten Tokolyt ika mit  den ger ingsten Nebenwirkungen bei der  

Mutter  und gutem neonatal  outcome (RDS und neonatale Morta l i tä t )  (Tabel le 15).  
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Tabel le 15 Netzwerkmetaanalyse aus 95 randomis ier ten,  kontro l l ier ten Studien zu 

Schwangerschaftsver längerung,  neonatalen Morta l i tät ,  RDS und materna len 

Nebenwirkungen unterschiedl icher  Tokoly t ika  

Tokolytika SS 

Verlängerung 

48 Std.+ 

probability 

of being 

best 

Neonatale 

Mortalität* 

probability 

of being 

best 

RDS* probability 

of being 

best 

Maternale 

NW# 

probability 

of being 

best 

Betamimetika 2,41 

(1,27-4,55) 

0,01 0,62  

(0,14-2,48) 

0,12 0,85 

(0,5-1,45) 

0,14 22,68  

(7,5-73,7) 

< 0,01 

PG-

Inhibitoren 

5,39 

(2,14-12,34) 

0,83 0,62 

(0,04-4,63) 

0,28 0,87 

(0,4-1,75) 

0,20 1,63 

(0,4-6,85) 

0,21 

Kalzium-

antagonisten 

2,71 

(1,17-5,9) 

0,06 0,39 

(0,09-1,5) 

0,41 0,71 

(0,37-1,43) 

0,47 3,50 

(1,0-16,9) 

0,01 

Magnesium-

sulfat 

2,76 

(1,58-4,94) 

0,02 0,97 

(0,3-3,3) 

0,03 0,99 

(0,55-1,7) 

0,03 8,15 

(2,47-27,7) 

< 0,01 

Atosiban 2,02 

(1,1-3,8) 

0,01 0,62 

(0,16-2,35) 

0,13 0,89 

(0,55-1,37) 

0,10 1,99 

(0,61-6,94) 

0,08 

NO-Donoren 1,91 

(0,64-5,33) 

0,04 kA - kA - 3,2 

(0,4-20,84) 

0,10 

Mediane OR (95%CI) ,  + OR > 1 favor is ier t  Wirkstof fgruppe, * OR < 1 favor is ier t  

Wirkstoffgruppe,  # OR > 1 favor is ier t  Plazebo [386]  

 

6.2.2 Medikamente 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E24 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Aufgrund der im Vergleich zu anderen Tokolyt ika s ignif ikant  höheren Rate 

maternaler Nebenwirkungen (Betasympathomimet ika)  und der  n icht  

ev idenzbas iert  nachgewiesenen tokolyt ischen Eff iz ienz (Magnes iumsulfat)  

so l l ten die kont inuier l iche intravenöse Appl ikat ion von Betasympathomimet ika 

und Magnes iumsulfat n icht mehr  zur Tokolyse e ingesetzt  werden.  

 

In Deutschland s ind nur Fenotero l und Atos iban zur Tokolyse zugelassen (of f - label use 

der  anderen Tokoly t ika beachten!) .  
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•  Betasympathomimetika weisen unter  a l len Tokolyt ika neben dem größten 

Überwachungsaufwand auch die höchste Rate maternaler (b is zu 80% 

kardiovaskulärer)  und feta ler Nebenwirkungen auf  [387] .  Hinzukommt das 

Problem des Lungenödems bei ca.  1/350 Anwendungen  [388] .  Sie sol l ten daher 

nach internat ionalen Leit l in ien nicht mehr zur Tokolyse eingesetzt werden  [389].  

Nach e iner Deutschland-weiten Umfrage aus 2022 ist  d ie Bolustokolyse mit  

Fenotero l (22%) nach der  Gabe von Ni fedip in (49%) das zwei thäuf igste Ver fahren 

zur medikamentösen Wehenhemmung [390] .  Die Rate maternaler 

Nebenwirkungen ist  s igni f ikant n iedr iger a ls d ie mit  der kont inuier l ichen 

Appl ikat ion von Fenotero l [391],  bei verg le ichbarer tokolyt ischer Ef fekt iv i tä t aber 

s igni f ikant  höher a ls mit  Atos iban [392] .   

•  Zu Magnesiumsulfat  a ls Tokoly t ikum is t d ie Datenlage kontrovers. In 

Metaanalysen [386] war  Magnes iumsul fat  h ins icht l ich der  Ver längerung der 

Schwangerschaft  um 48 Std.  tokolyt isch effekt iv  im Vergle ich zu Plazebo (OR 

2.46; 95% CI 1.58 -  4.94) , demgegenüber stehen d ie Ergebnisse und Aussagen 

des Cochrane Rev iew 2014  [393],  gener ier t  aus 37 Studien mit  3571 

Schwangeren. Danach is t  Magnes iumsulfat  zur Schwangerschaf tsver längerung 

über 48 Std. n icht wirksamer a ls Plazebo oder keine Therapie und senkt d ie 

Frühgeburtenrate n icht .  Al lerd ings is t  d ie tokoly t ische Ef f iz ienz von 

Magnes iumsul fat  dos isabhängig und dementsprechend auch die Häuf igkeit  

maternaler Nebenwirkungen. In internat ionalen Leit l in ien wird Magnes iumsulfat 

n icht  mehr  zur  Tokolyse empfohlen  [379,394,395] .  Nach e iner  Metaanalyse aus 

2019 ist  d ie antenata le Gabe von Magnes iumsulfat (a l le Indikat ionen) im 

Vergle ich zu Plazebo/keine Therapie mit  ke iner  erhöhten Rate an per inata len 

Todesfä l len assoz i ier t  [396] .  

Hinweise:   

•  Bei  Durchführung der  feta len Neuroprotekt ion mit  Magnes iumsulfat  so l l te e in 

anderes Tokoly t ikum (z.B. Indometacin)  verwendet werden  [397] .  

•  Bei  der Kombinat ion aus Magnes iumsulfat  und Ni fedip in is t  äußers te Vors icht 

geboten, da es potent ie l l  zu schwerer Hypotens ion und Atemdepress ion 

kommen kann. Al lerd ings is t  d ie Datenlage unzureichend.  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E25 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Unter  Berücks icht igung der  Eff iz ienz und des Nebenwirkungsprof i ls  sol l ten 

Kalz iumantagonis ten (Ni fedip in) ,  Oxytoc inrezeptorantagonisten (Atos iban)  

und COX-Inhib i toren ( Indometacin)  trotz  tei lweise fehlender  Zulassung 

vorzugsweise a ls Tokolyt ika verwendet werden.  
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•  Bei  Anwendung von Kalziumantagonisten  (Nifedipin)  is t  an d ie Entwicklung 

e iner schweren Hypotonie (0,9%) zu denken.  Vors icht is t  daher bei  Schwangeren 

mit  bekannter  Hypotonie oder präex is tenten kardiovaskulären Erkrankungen 

geboten.  Nach e iner  Metaana lyse 2010 [398]  muss bei  Überschrei ten einer 

Tagesgesamtdos is von Nifedip in >  60 mg mit  e iner  3- fachen Erhöhung der  Rate 

an Tachykardien und e iner 8 -  bis  9- fachen Erhöhung der  Häuf igkei t  an 

Hypotonien gerechnet  werden.  

Vors icht is t  auch geboten bei s low -re lease Präparaten von Ni fedipin, die zu e iner 

über  Stunden anhal tenden Hypotens ion führen können  [399].  Die subl inguale 

Gabe von Ni f id ip in führt  zu e inem schnel leren Sist ieren der Wehen (nach im 

Mit te l  160 min.)  im Vergle ich zur  oralen Gabe ( im Mitte l  340 min.)  [400],  

a l lerd ings besteht  das Ris iko e ines abrupten Blutdruckabfal ls  mit  konsekut iver 

feta ler Hypox ie[401].  

Empfehlung: Sorgfä l t ige Anamnese, Kontrol le von Herz frequenz und Blutdruck 

a l le 30 min. während der ers ten Stunde n ach Medikamenteneinnahme, dann 

intermit t ierend über 24 Std. (modi f iz ier t  nach Di Renzo et  a l . ,  2017 [395]) .  

Auch unter Ni fedip in besteht d ie Gefahr des Lungenödems, insbesondere bei  

e iner  Tagesgesamtdosis  > 150 mg in Verbindung mit  hoher  Volumenzufuhr,  

Mehr l ingen und g le ichzeit iger  Kort ikostero id -Gabe zur Lungenreifung  [402].  

Es ex is t ieren unterschiedl iche Appl ikat ionsschemata in verschiedenen Studien.  

Zusammenfassend kann folgende Empfehlung gegeben werden:  ini t ia l  20 mg 

Ni fedip in ora l ,  dann 10-20 mg 3-4 mal  tägl ich abhängig von der  uter inen Akt iv i tä t  

[397] .  

Ni fedip in weist  ke ine negativen Wirkungen auf  d ie feta le Herz funkt ion auf [403] .  

•  Der  Oxytocinrezeptorantagonist  Atosiban  is t  bei  verg leichbarer  Ef f iz ienz zu 

den Betasympathomimet ika  [404] und zu Ni fedip in  [405] das Tokolyt ikum mit den 

ger ingsten Nebenwirkungen bei Mutter und Kind. Die Therapieabbruchrate 

beträgt nur  ca. 1% [406].  Auch eine Metaanalyse aus 2019 zum Vergle ich von 

Atos iban versus Ni fedip in (7 RCT, n=992)  zeigte keine s igni f ikanten 

Unterschiede h ins icht l ich der Schwangerschaftsver längerung > 48 Std. (RR 1.06; 

95% CI 0.92 –  1.22,  p=0.44) und > 7 Tage, aber e ine ger ingere Frequenz 

maternaler Nebenwirkungen mit Atos iban [407].  Als  Nachte i l  gelten die im 

Vergle ich zu anderen Tokoly t ika s ignif ikant  höheren Arzneimit telkosten.  Wie e ine 

Kosteneffekt iv i tä tsanalyse zeigte,  s ind d ie Krankenhauskosten mit  Ni fedip in 

ebenfa l ls  s igni f ikant  niedr iger a ls d ie mit  Atosiban [408] .  

Atos iban wurde als f irs t - l ine Tokolyt ikum empfohlen  [395] ,  ansonsten bei  

Kontraindikat ionen gegen Nifedip in oder Indometac in  [397].  Atos iban is t  zudem 

bei  präex istenten metabol ischen oder kard iovaskulären Erkrankungen der  Mutter  

a ls Tokoly t ikum der  Wahl  in  Erwägung zu z iehen.  
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Negat ive Langzei tauswirkungen auf  das Kind (nach 2 .5 –  5.5 Jahren) wurden 

weder für  Atos iban noch für  Ni fedip in beobachtet  [409].  

•  Der  unspezif ische Hemmer der Cyklooxygenase  Indometacin  weist  bei  hoher  

tokolyt ischer Ef f iz ienz  [386,387] e ine vergle ichsweise ger inge Rate maternaler 

Nebenwirkungen auf  [388].  

Al lerd ings wies e ine Metaanalyse 2015 unter Berücks icht igung von 27 

Beobachtungsstudien (n=1731) auf eine erhöhte neo natale Morbid ität  nach 

Anwendung von Indometacin h in  [410].  Insbesondere ergab s ich e in erhöhtes 

Ris iko für   

o  intraventr iku läre Blutungen (Grad I I I / IV) RR 1 .29;  95% CI 1.06 -  1.50 

o  nekrot is ierende Enterokol i t is  RR 1 .36; 95% CI 1.08 -  1.71 und 

o  per iventr iku läre Leukomalaz ie RR 1 .59; 95% CI 1.17 -  2.17 

In d ieser  Metaanalyse wurden  a l lerd ings keine Angaben zur  Dos ierung und zur 

Dauer der  Indometac in -Anwendung gemacht,  ebenso keine detai l l ier ten Angaben 

zum Antei l  der  Schwangeren, d ie antenata le Stero ide erhal ten hat ten.  

Vier nachfo lgende retrospekt ive Kohortenstudien konnten nach an tenata ler 

Indometac in-Expos it ion b is 32 SSW (Gesamtzahl al ler  e ingeschlossener 

Schwangeren = 954) keine s igni f ikante Erhöhung der neonatalen 

Gesamtmorbidi tät  in  mul t ivar iaten Analysen nachweisen [411-414] ,  auch nicht 

bei  e iner medianen Expos i t ionsdauer von 30 Tagen [413] .  Al lerd ings war in einer 

Studie das Ris iko für  e inen frühen vorzeit igen Verschluss des Ductus ar ter iosus 

botal l i  um das 2 .5- fache erhöht  [412].  

Bei  extremer  Frühgeburt  (< 29 SSW) führ te antenatales Indometacin zu keiner 

s igni f ikanten Beeint rächt igung der Nierenfunkt ion des Kin des [415] .  

Im Hinbl ick  auf das potent ie l le Ris iko eines vorzei t igen Verschlusses des Ductus 

arter iosus botal l i  is t  Indometac in nur  b is 32 SSW (über  48 Std.)  anzuwenden  

[416] .  Eine Kontro l le der Fruchtwassermenge (Verminderung der feta len 

Ur inprodukt ion,  Ol igohydramnion)  is t  vor Therapiebeginn mit  Kontro l le  nach 48 -

72 Std.  zu empfehlen [395].  Indometacin wird entweder ora l  (z.B. 50 mg loading 

dose, gefolgt von 25-50 mg al le  6 Stunden)  [417] oder  rec tal  verabreicht.  

•  NO-Donoren 

Eine Metaanalyse von 13 Studien mit  1302 analys ierten Pat ient innen wies für  d ie 

transdermale Ni troglycer inappl ikat ion e in s igni f ikant  günst ige res neonatales 

Outcome (Ver legung auf NICU, Beatmungsnotwendigkei t)  und e ine ger ingere 

Frühgeburtenrate < 34 und < 37 SSW im Vergle ich zu Betasympatomimetika auf  

[418] .  Eine k leinere p lazebokontro l l ier te  Studie konnte e ine s ignif ikante,  auf  

Ris ikofaktoren adjust ier te Redukt ion für  e in schwere neonatale Morbid ität  und 

Morta l i tät  auf RR 0.173 (95% CI 0.034 –  0.774)  s ichern  [419].  In  zwei  Studien 

zeigte s ich der NO-Donor  g le ich effekt iv  oder über legen in der  
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Schwangerschaftsver längerung über  48 Stunden im Vergle ich zu Nif idepin,  

a l lerd ings mit  deut l ich mehr  mater nalen Nebenwirkungen [420,421] 

Hauptproblem is t der  sogenannte Ni tratkopfschmerz, der  bei  ca.  zwei Dr it te ln der 

behandelten Schwangeren auf tr i t t ,  aber  meist  gut  auf Paracetamol anspr icht  

[422] .  

 

6.2.3 Kombination mehrerer Tokolytika  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E26 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Die Kombinat ion von Tokoly t ika sol l te  nach derzeit iger  Datenlage im Hinbl ick  

auf d ie im Vergle ich zur Anwendung eines Tokolyt ikum s ignif ikant erhöhten 

Rate an maternalen Nebenwirkungen bei  n icht nachgewiesener  Ste igerung der 

Ef f iz ienz unterb le iben.  

 

Aus einem Cochrane-Review 2014 [423]  aus 7 Stud ien geht hervor,  dass d ie 

Kombinat ion von Tokolyt ika (h ier  mehrheit l ich Betasympathomimetika)  zu keiner  

höheren Ef f iz ienz h ins icht l ich der Prolongat ion der Schwangerschaft  führt  im Vergle ich 

zur Anwendung eines Tokoly t ikums, d ie Rate maternaler Nebenwirkun gen is t  s ignif ikant  

höher.  Dies steht  in Übereinst immung mit  e iner  prospekt iven Kohor tenstudie von de 

Heus et a l.  [388],  nach der  die Rate schwerer Nebenwirkungen bei  kombinierter  

Anwendung von Tokolyt ika ( insbesondere Betasympathomimet ika) mit  1,6% am 

höchsten war.   

Die Kombinat ion anderer  Tokoly t ika ist  Gegenstand derzei t iger  Untersuchungen.  So war 

in e iner  randomis ierten Doppelb l indstudie d ie tokoly t ische Eff iz ienz s ignif ikant  besser 

und das Gestat ionsalter  bei  Gebur t s igni f ikant  höher  bei  Kombinat ion von Indometac in 

und Nifedip in im Vergle ich zur  al le inigen Tokolyse mit  Nifedip in oder Indometac in [424].  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E27  
 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Eine Kombinat ion von Tokoly t ika mit  ora lem/vaginalem Progesteron zur  

adjunkt iven Tokolyse sol l te derzei t  aufgrund der  unzureichenden Studienlage 

n icht er fo lgen.  
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Es l iegen 4 Plazebo-kontrol l ier te Studien mit  589 symptomat ischen Schwangeren vor,  

3 davon mit  Ni fedip in a ls Tokoly t ikum.  

In der  randomis ier ten,  Plazebo-kontro l l ier ten Doppelb l indstudie von Mart inez de Tejada 

et  a l .  (n=385,  24+0 –  33+6 SSW, Zerv ix länge < 30 mm bis  31 SSW oder  pos i t iver  

Fibronekt intest)  konnte durch d ie Kombinat ion der  Tokolyt ika mit  200 mg vaginalem 

Progesteron/Tag keine s ignif ikante Senkung der  Frühgeburtenrate < 37 SSW (RR 1.2; 

95% CI 0.93 -  1.5) ,  der  Frühgebur tenrate < 32 SSW (12 .9 versus 9.7%) sowie der 

neonatalen Morbid ität (22 .8 versus 18.8%) nachgewiesen werden [425].   

 

6.2.4 Tokolyse bei extremer Frühgeburt, Mehrlingen,  

intrauteriner Wachstumsrestriktion und Placenta praevia 

 

Konsensbasiertes Statement   6.S28 

Expertenkonsens Konsensusstärke ++  

Für den Einsatz  von Tokoly t ika zur Wehenhemmung bei Frühgebur t an der 

Grenze zur Lebensfähigkeit ,  Mehr l ingen und intrauter iner  

Wachstumsrestr ikt ion fehlt  d ie Ev idenz aus randomis ierten, kontrol l ier ten 

Studien.  Ihr  Einsatz  ist  e ine Einzelfa l lentscheidung,  d ie im Sinne der  

par t iz ipat iven Entscheidungsf indung getroffen werden sol l te.  

 

Nach einer  Metaanalyse 2016  [426] l iegen 3 randomis ierte,  kontrol l ier te Studien 

(n=1249) zum Einsatz  von Tokolyt ika (Atos iban, Ri todr in)  bei drohender Frühgeburt  < 

28 SSW vor .  Eine s igni f ikante Ver längerung der Schwangerschaf t  >  48 Std. konnte n icht  

erreicht werden (RR 1,04;  95% CI 0.83 –  1.38)  Evidenz sehr n iedr ig, unzureichende 

Datenlage  .  

Bei  Mehrl ingen und intrauter iner  Wachstumsrestr ikt ion l iegen keine randomis ierten, 

kontrol l ier ten Studien vor.  In in ternat ionalen Leit l in ien gibt es  zur Tokolyse bei  

Mehr l ingen keine prax isre levanten Empfehlungen [427] .  

In  einer Metaanalyse (3 Studien, n=253)  konnte bei Schwangeren mit  symptomat ische r  

Placenta praev ia kein Einf luss e iner  Tokolyse auf  d ie Ver längerung der 

Schwangerschaft ,  das Gestat ionsal ter  bei Gebur t,  das Frühgeburtenr is iko und d ie 

per inata le Mor tal i tä t  nachgewiesen werden [428].  

 

 

 



  

Prävention und Therapie der Frühgeburt  
 

Ter t iäre Prävent ion                                                         

 
142 

6.2.5 Dauertokolyse 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E28 

Expertenkonsens  Konsensusstärke ++  

Die Dauer-  oder  Erhal tungstokolyse (mehrheit l ich def in ier t  a ls  Tokolyse > 48 

Std.)  so l l te  nach derzeit igem Kenntniss tand zur  Senkung der  Frühgebur tenrate 

sowie der neonatalen Morbid ität  und Morta l i tät  n icht  eingesetzt  werden.  

 

Nach in it ialer  Tokolyse über  48 Std. persis t ieren vorzeit ige Wehen in ca.  20% der Fäl le, 

bei  b is  zu 60% der Schwangeren kommt es zum Wiederauftreten von Wehen.  

Die Erhal tungstokolyse verhinder t n icht das erneute Auf treten von Wehen, vermindert  

n icht d ie Frühgeburtenrate und führt  n icht zu e iner  Verbesserung der  

per inata len/neonatalen Ergebnisse.  Die For tsetzung der Tokolyse über 48 Std.  h inaus 

ist  unter  sorgfäl t iger  Ris iko -Nutzenabwägung (u.a.  Gestat ionsal ter  berücks icht igen) 

e ine Einzelfa l lentscheidung,  d ie im Konsens mit der  Schwangeren getrof fen werden 

sol l te.  Ohne nachgewiesene Ev idenz kann s ie z.B. bei symptomatischer  Placenta 

praev ia, Fruchblasenprolaps oder frühem Gestat ionsalter  erwogen werden 

(Exper tenmeinung) .  Al lerd ings zeigte e ine randomis ier te,  p lacebokontro l l ier te 

Doppelb l indstudie bei  Schwangeren mit e iner Blutungsepisode bei Placenta praev ia 

zwischen 29 -  34 SSW, d ie 3-mal tägl ich e in 20 mg s low-re lease Ni fedip inpräparat oder 

Plazebo b is  36+6 SSW erhie lten,  keine s igni f ikanten Unterschiede zwischen beiden 

Gruppen hins icht l ich e iner Schwangerschaf tsver längerung und im per inata len Outcome 

[429] .  Bisher gibt es kein Tokolyt ikum, das in der Langzeitanwendung im Vergle ich zu 

Plazebo die Rate an Frühgeburten und d ie neonatale Morbidi tät /Morta l i tät  s ignif ikant 

senkt.  

 

•  Betasympathomimet ika:  Wirkver lus t  durch Tachyphy laxie bei  Anwendung > 48 

Std.,  hohes Nebenwirkungsspektrum, keine Empfehlung (Rote Hand Br ief  2013) , 

ora le Betasympathomimet ika s ind zur Vermeidung der  Frühgebur t unwirksam 

[430]  

•  Kalz iumantagonis ten (Ni fedip in) :   

o  Cochrane Rev iew 2013  [431]:  im Vergleich zu Plazebo s igni f ikante 

Ver längerung der  Schwangerschaft  um im Median 5 .4 Tage, aber  keine 

s igni f ikante Verminderung der  Frühgebur tenrate <  37 SSW (RR 0 .97;  95% CI 

0.87 -  1.09)  und der neonatalen Mor ta l i tä t  (RR 0.75; 95% CI 0.05  -  11.7) .  

o  Metaanalyse 2016 [432] :  6 randomis ierte,  kontrol l ier te Studien,  n=787: im 

Vergle ich zu Plazebo keine s ignif ikante Ver längerung der 
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Schwangerschaftsdauer  (HR 0 .74;  95% CI 0.55 -  1.01),  keine s igni f ikante 

Senkung der  per inatalen Mor tal i tä t  und neonatalen Morbid i tät.  

•  Oxytoc in-Rezeptor-Antagonisten (Atos iban) :  zur  Tokolyse > 48 Std. n icht 

zugelassen,  unzureichende Datenlage,  nur e ine randomisier te,  kontro l l ier te 

Studie.  

•  COX-Inhib itoren ( Indometacin) :  ke ine randomisier ten,  kontro l l ier ten Studien,  nur 

Kurzzei t -Tokolyse < 32 SSW 

•  Magnes iumsul fat:  Cochrane Rev iew 2013 [433]:  4 Studien, n=432 (n iedr ige 

Ev idenz),  ke ine s igni f ikante Verminderung der  Frühgebur tenrate < 37 SSW, 

ora les Magnes ium unwirksam 

•  NO-Donoren:  keine randomis ier ten Studien  

Unabhängig davon,  dass in aktuel len internat ionalen Lei t l in ien d ie 

Erhal tungstokolyse info lge unzureichender  Evidenz n icht  empfohlen wird,  is t  s ie in 

zahlre ichen Ländern gängige k l inische Prax is (Übers icht  bei:  [434]) .  Eine 

ev idenzbas ierte Übersicht  über  d ie verschiedenen,  zur  Erhal tungstokolyse 

e ingesetzten Substanzgruppen f indet s ich bei Ste lz l ,  Kehl  & Rath [434].   

 

6.3 Progesteron als Erhaltungstokolyse 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E29 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Schwangere mit  Ein l ingsschwangerschaft  so l l ten nach er fo lgter  Tokolyse zur  

Erhal tungsbehandlung kein Progesteron zur Prävent ion e iner Frühgeburt  

erhalten.  

 

Eine ausgeprägte Heterogeni tät  h ins icht l ich der  Einschlusskr i ter ien , aber auch der  

Qual i tä t der verschiedenen Studien erschwert  den Vergle ich erhebl ich. Eine 

Metaanalyse aus dem Jahr  2017 weist  darauf  h in, dass der  Einsatz  von Progesteron zur 

Erhal tungstokolyse d ie Rate einer  Frühgebur t  < 37 SSW signi f ikant  reduz ier t  

(orales/vaginales Progesteron und 17 -OHPC: OR 0.77,  95% CI 0 .62 -  0.96) , dass aber  

d ieser Effekt  bei se lekt ivem Einschluss der  hochqual i ta t iven Studien  [425,435-438]  

n icht Bestand hat (OR 1.23, 95% CI 0.91  -  1.67) [438] .  Eine wei tere Metaanalyse aus 

dem Jahr  2016 (Einschluss von 16 RCT mit  insgesamt n=1917 Proband innen)  weis t 

ebenso auf e ine s ignif ikante Redukt ion einer Frühgeburt vor 37 SSW bei Anwendung 

von Progestogenen zur  Erhaltungstokolys e im Vergle ich zu Plazebo oder  keiner 

Therapie h in (38 .2% vs 44.3%; RR 0.79,  95% CI 0 .65 -  0.97) [439].  Zudem war d ie 
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Schwangerschaftsdauer bei Progestogengabe s ignif ikant ver länger t  (mit t lerer  

Unterschied: 8.1 Tage;  95% CI  3.8 -  12.4)  [439] .  Erneut unter Berücksicht igung ledig l ich 

der  hochqual i ta t iven Studien  [425,436,437,440,441]  zeigen s ich keine s ignif ikanten 

Vorte i le  einer Gabe von Progestogenen (Frühgeburt  vor  37 SSW: 37.2% vs 36.9%; RR 

0.91, 95% CI 0.67 -  1.25)  im Hinbl ick auf d ie Ver längerung der Schwangerschaf tsdauer 

(mit t lerer  Unterschied 0.6 Tage;  95% CI -3.7 -  4.9)  [439] .  

Eine im Jahr  2017 veröf fent l ichte randomis ierte kontro l l ier te Studie von Facchinett i  e t  

a l. ,  d ie den Effekt  der  Gabe von Progesteron (vaginal,  200 mg/Tag,  N=86),  17 -OHPC 

(341 mg i .m. /Woche,  n=87)  oder  keiner  Therapie (n=81)  zur Erhaltungstokolyse bei 

Ein l ingsschwangerschaf ten mi t  e iner Zerv ix länge   25 mm  zwischen SSW 22-32 

untersuchte, wurde aufgrund der Ergebnisse der geplanten Zwischenanalyse nach 

Einschluss von 50% der Probandinnen, welche keinen s igni f ikante Unterschiede 

zwischen den Gruppen nachweisen konnte, vorzei t ig  abge brochen (Rate e iner 

Frühgeburt:  Progesteron 39%, 17-OHPC 23%, Kontro l le  22%)  [442] .  

Ebenso konnte e ine Metaanalyse aus dem Jahr  2016,  welche den Einsatz  von vaginalem 

Progesteron oder 17-OHPC zur  Erhal tungstokolyse bei  Ein l ingschwangerschaften unter  

Selekt ion der  Pat ient innen ohne Blasensprung untersuchte,  keine s ignif ikanten 

Unterschiede h ins icht l ich e iner Frühgeburt  vor 34 und 37 SSW zeigen  [443].  Die 

Anwendung von Progestogenen waren jedoch in dieser  Untersuchung mit  einer 

Zunahme des neonatalen Geburtsgewichts  assoz i ier t  (mit t lere Unterschied 203,3 g,  

95% CI 110.85 -  295.80;  P=0.032)  [443] .  

Im Jahr 2021/22 wurden dre i randomisier te k l inische Studien publ iz ier t ,  die den Einsatz  

von Progestogenen bei  vorzei t iger  Wehentät igkei t  untersuchten [444-446].  Die 

Vergle ichbarkei t  is t  wiederum durch heterogene Einschlusskr i ter ien,  unterschiedl iche 

Medikat ionen (Progesteron rekta l  oder  vaginal ,  Dos ierungen 200 -400 mg/Tag,  ora les 

Dydrogesteron 30 mg/Tag) sowie k leine Fal lzahlen erschwert .  Die tägl iche ora le Gabe 

von 30 mg Dydrogesteron und d ie tägl iche rekta le Gabe von 200 mg Progesteron bei  

vorzei t iger  Wehentät igkeit  waren n icht  mit  e iner  Redukt ion der  Frühgeburt und e inem 

verbessertem neonatalen Outcome assoz i ier t  [445,446] .  

In der randomisier ten, kontro l l ier ten unverbl indeten Studie aus Thai land wurden 

Pat ient innen mit Ein l ingsschwangerschaf t  und Wehentät igkeit  zwischen 24-34 SSW 

entweder mit  e iner  Therapie aus Tokolyse (Nifedip in,  Terbuta l in  oder Indometac in),  

antenata len Kort iks te ro iden und vaginalem Progesteron (400 mg tägl ich, Beginn 

adjunkt iv  mit  der Standardtokolyse und Gabe bis Geburt  bzw. SSW 36+6) behandelt  

(n=44) , oder  ledig l ich mit  Tokolyse und antenatalen Kor t ikostero iden (n=46)  [444].  In 

der  Progesteron-Gruppe zeigte s ich das Schwangerschaf tsal ter  bei  Entbindung 

signi f ikant  höher (37 vs. 35 SSW, p = 0.027) ,  d ie Frühgeburtenrate  vor 34 SSW (13.6% 

vs. 39.1%, p =  0.012) ,  Kinder  mit  e inem Geburtsgewicht  <  2500 g ( 29.5% vs.  50%, p = 

0.048) , das neonatale Atemnotsyndrom (13.6% vs. 37%, p = 0.021) und d ie Rate an 

Aufnahmen auf  d ie neonatale Intensivs tat ion (6.8% vs.  28.3%, p = 0.017)  s igni f ikant 

n iedr iger .  
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Für den Einsatz  von Progesteron a ls Erhal tungstokolyse l iegen damit  uneinheit l iche 

Daten vor .  

Es lässt s ich fests te l len,  dass durch d ie Erge bnisse der  hochqual i tat iven Studien die 

v ielversprechenden Ergebnisse von kle ineren Studien zum Einsatz  von Progesteron als 

Erhal tungstherapie nach in i t ia ler  Tokolyse mit  Sis t ieren der Wehen nur te i lweise  

bestät igt werden konnten.  Es s ind wei tere Plazebo -kontro l l ier te Studien mit  adäquater 

Fal lzahl  notwendig,  um eindeut ige Ef fek te d ieses Vorgehens auf  e ine Senkung der  Rate 

an Frühgeburten sowie der  neonatalen Morbid i tät  herauszuarbeiten,  bevor 

Progestogene für d iese Indikat ion empfohlen werden können.  

 

6.4 Zervixpessar nach vorzeitiger Wehentätigkeit    
          und verkürzter Zervixlänge 
 

In 2018 publ iz ier ten Pratcorona et  a l .  e ine prospekt iv  randomis ierte Studie, in d ie 357 

Pat ient innen zwischen 24+0 und 33+6 SSW  mit  vorzei t iger  Wehentät igkeit  

e ingeschlossen wurden [447] .  Hatten d ie Pat ient innen 48 Std.  nach Therapie der  

Wehentät igkei t  e ine verkürzte Zerv ix länge ( < 25 mm zwischen 24+0 und 29+6 SSW; < 

15 mm zwischen 30+0 und 33+6 SSW)  wurden s ie randomis iert  für  e ine 

Zerv ixpessarein lage oder  keine Intervent ion .  Das pr imäre Studienz ie l ,  d ie 

Frühgeburtenrate < 34 SSW, war  n icht  s igni f ikant  unterschiedl ich zwischen den 

Gruppen (10.7 vs.  13.7 %; RR 0.78 (95% CI 0.45 –  1 .38)) ,  ebenso zeigte s ich kein 

Unterschied in der per inatalen Morbidi tät (4.4 vs. 6.7%; RR 0.66 (95% CI 0.28 –  1.58)) .  

Al lerd ings war  d ie Frühgeburtenrate vor  37 SSW s igni f ikant  ger inger  nach Zerv ix -Pessar  

(14.7 vs.  25.1 %; RR 0.58 (95% CI 0.38 –  0.90)) ,  ebenso d ie Prävalenz des PPROM 

(2.3 vs.  8.0 %; RR 0.28 (95% CI 0.09 –  0 .81))  und d ie Anzahl  an wieder  aufgenommenen 

Pat ient innen nach behandelter vorzei t iger Wehentät igkei t  (4.5 vs . 20.0 %; RR 0.23 (95% 

CI 0.11 –  0 .47) .    

Diese Ergebnisse konnten im APOSTEL VI  Tr ial  a l lerdings n icht bestät ig t werden  [448].  

Die Studie wurde vorzeit ig abgebrochen, da s ich kaum Unterschiede zwischen den 

Gruppen zeigten und zudem eine Pa t ient in e ine Zerv ixver letzung er l i t t  bei  dem Versuch 

das Zerv ix-Pessar zu ent fernen.  Mögl icherweise lag h ierbei  n icht  ausreichende 

kl in ische Er fahrung im Umgang mit  d ieser Si tuat ion vor.  

In  e iner  weiteren prospekt iv  randomis ier ten  Studie,  die  den Ef fekt  einer  Pessar-

Appl ikat ion  bei Pat ient innen zwischen 24 und 34 SSW nach Sist ieren vorzeit iger  

Wehentät igkei t  untersuchte,  konnte keine Redukt ion der Frühgeburtenrate beobachtet 

werden. Al lerd ings war d ie Studie mit  nur 61 rekrut ier ten Frauen n icht  aussagekräft ig 

[449] .   
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6.5 Antibiotikagabe bei vorzeitiger Wehentätigkeit  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E30 

Expertenkonsens  Konsensusstärke ++  

Schwangere mit  vorzei t iger Wehentät igkei t  ohne Blasensprung und ohne loko-

regionäre k l in ische Infekt ionszeichen sol len n icht a l le in mit  dem Zie l,  d ie 

Schwangerschaftsdauer  zu ver längern oder  d ie neonatale Morbid i tät  zu  

senken,  ant ib iot isch therapiert  werden.  

 

Die aufs teigende intrauter ine Infekt ion ist  e ine der  wesent l ichen Ursachen für  d ie 

Genese der  Frühgebur t (s iehe Kapi te l  bakter ie l l  induz ierte Inf lammation).  Bas ierend auf  

d iesem pathophys io logischen Konzept  wurden zahlre iche prospekt iv  randomis ier te 

Studien in it ier t ,  d ie den Ef fek t e iner ant ibiot ischen Therapie auf d ie 

Schwangerschaftsdauer und neonatale Morbid i tät untersucht  haben. Fast  a l le Studien 

konnten keinen Benef i t  in der Intervent ionsgruppe beobachten. Eine entsprechende 

Metaanalyse konnte keinen Ef fek t  e iner Antib iot ikagabe auf d ie 

Schwangerschaftsdauer, d ie Frühgebur tenrate, das Atemnotsyndrom oder d ie neonatale 

Seps is  zeigen [450] .  Es g ibt sogar  Hinweise dafür,  daß die Kombinat ion aus Makrol iden 

und beta- lactam Ant ib iot ika d ie Rate an Zerebralparesen erhöhen.  Mögl icherweise wird 

aber in der Subgruppe der Frauen mit bakter iel ler  Vaginose und Z.n.  Frühgebur t durch 

e ine Ant ib iot ikatherapie d ie Frühgebur tenrate gesenkt  (RR 0.64; 95% CI 0.47 -  0.88) 

[252] .  Diese Daten stammen aus e iner einz igen Studie  [241] und s ind im Moment n icht 

ausreichend,  um hieraus e ine generel le  Empfehlung zu formul ieren.  Vor  d iesem 

Hintergrund müssen auch potent ie l le Gefahren e iner  nicht indiz ier ten Ant ib iot ikagabe 

ins Auge gefasst  werden. Deshalb  sol len b is zum Vor l iegen weiterer  Daten derzeit  

Frauen mit vorzeit iger  Wehentät igkeit  ohne Blasensprung n icht ant ib iot isch therapiert  

werden mit  dem Ziel ,  d ie Schwangerschaftsdauer  zu ver längern oder  d ie neonatale 

Morbid ität  zu senken.  

 

 

 

 

 

 

 

 



  

Prävention und Therapie der Frühgeburt  
 

Ter t iäre Prävent ion                                                         

 
147 

6.6 Applikation antenataler Steroide 

6.6.1 Applikation und Dosierung 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E31  
 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Bei Frauen mit  unmit te lbar  drohender  Frühgeburt  vor 34+0 SSW sol l  d ie  

Appl ikat ion antenata ler Stero ide mit  2 x 12 mg Betamethason i .m.  im Abstand 

von 24 Std.  er fo lgen (a lternat iv Dexamethason, 4 x 6 mg  i.m. a l le  12 Std. ) .  

 

In  e ine 2020 publiz ier te Cochrane Metaanalyse zur  e inmaligen Gabe von 

Kort ikostero iden bei  drohender  Frühgeburt  f lossen 27 Studien mit  über 11000 

inkludier ten Frauen e in  [451] .  Dabei reduz ierten Kort ikostero ide die Prävalenz 

fo lgender Parameter :  

 

Tabel le 16 Wirkung von antenata len Stero ide auf d ie neonatale Morbid i tät und Morta l i tät  

[451]  

 RR 95% CI  

Per inata le Morta l i tät  0.75 0.87 –  0.93 

Neonatale Morta l i tä t  0.78 0.70 –  0.87 

RDS 0.71 0.65 –  0.78 

Intraventr iku läre Hirnblutung  0.58 0.45 –  0.75 

Nekrot is ierende Enterokol i t is  0.50 0.32 –  0.78 

Mechanische Beatmung 0.75 0.66 –  0.84 

Systemische Infekt ion in den ers ten 48 

Lebensstunden 

0.60 0.41 –  0.88 

 

Keine Unterschiede konnten bei d iesen Parametern detekt ier t  werden:  

 

Tabel le 17 Ef fekte antenata ler Stero ide  [451] 

 RR 95% CI  

Chronische Lungenerkrankung  0.86 0.41 –  1.79 
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Mit t leres Geburtsgewicht  MD -14.02 -33.79 –  5.76 

Tod in der Kindhei t  0.68 0.36 –  1.27 

 

Die Appl ikat ion von Kort ikostero iden führte n icht  zu e iner  geste iger ten Prävalenz e iner  

Chor ioamnionit is  (RR 0.86;  95% CI 0.69 –  1 .08)  oder  Endometr i t is  (RR 1.14; 95 % CI 

0.82 –  1 .58) .  Es g ibt  derzei t  ke ine Ev idenz, daß Kor t ikostero ide in verschiedenen 

Pat ientenpopulat ionen (Mehr l inge,  vorzeit iger  Blasensprung,  maternale Hypertonie) 

unterschiedl ich wirken. Auch scheint d ie Art des Kor t ikostero ids keinen Einf luß auf d ie 

Wirksamkeit  zu haben  [451,452].  Darüber  h inaus zeigte e ine sekundäre Analyse des 

Aster iod Tr ia ls ,  daß eine Dos isanpassung bei  adipösen Frauen zur  Senkung der 

k indl ichen Morbid i tät n icht  notwendig ist  [453].  

Wie neuere exper imentel le Untersuchungen nahelegen, re if t  e ine e inmal ige Appl ikat ion 

von 12 mg Betamethason ebenso effekt iv  d ie feta le Lunge,  wie e ine zweimal ige Gabe 

(2 x  12 mg)  im Abstand von 24 Std [454,455] .  Darauf  aufbauend wurde der  BETADOSE 

Tr ia l  in i t i ier t ,  eine prospekt iv  randomis ier te,  doppelb l inde Noninfer ior i ty -Studie.  Für 

d iese Studie wurden 3244 Pat ient innen mit  drohender  Frühgeburt  vor  32 SSW rekrut ier t .  

Nach e iner in i t ialen Gabe von 12 mg Betamethason wurden d ie Pat ient innen 

randomis ier t  und erh ie lten 24 Std. später entweder erneut  12 mg Betamethason oder 

Plazebo.  Das pr imäre Studienz iel  war  d ie Inz idenz des RDS, def in ier t  als  Surfactant -

Bedür ft igkei t  innerhalb von 48 Std.  nach Geburt .  Die Rate an RDS lag nach zweimaliger 

Gabe von Betamethason bei  17.7 % und war  damit s igni f ikant n iedr iger  a ls in  der  

Studiengruppe mit 20.1 %. Al lerdings fanden s ich d arüber hinaus keine weiteren 

Unterschiede in der  per inata len Morbid ität  und Morta l i tät  [456].  

 

6.6.2 Ab welcher Schwangerschaftswoche? 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E32 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Auch bei  drohender  Frühgebur t <  24+0 SSW soll te d ie Appl ikat ion antenata ler  

Stero ide er folgen,  fa l ls  e ine neonatal - in tensivmediz in ische Maximal therapie  

geplant is t .  

 

Zu dieser  Frageste l lung l iegen keine prospekt iv -randomis ierten Studien vor.  Eine 

Metaanalyse konnte 8 n icht  randomis ierte Studien zu d iesem Thema detekt ieren  [457].  

Der  Einf luss e iner  e inmal igen Gabe von Kort ikostero iden in 22+0 bis 23+6 SSW auf  die 

neonatale Mor ta l i tä t  und Morbidi tät  is t  in Tab .  17 und Tab.  18 dargestel l t .  
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Tabel le 18 Ef fek te antenata ler Stero ide auf  das Outcome von Kinder n zwischen 22+0 

und 22+6 SSW [457]  

22+0 –  22+6 SSW OR 95% CI  

Neonatale Morta l i tä t  0.58  0.38 –  0.89 

Intraventr iku läre Hirnblutung (Grad I I I  –  IV) oder 

per iventr iku läre Leukomalaz ie  

1.03 0.55 –  1.93 

Chronische Lungenerkrankung  1.19 0.52 –  2.73 

Nekrot is ierende Enterokol i t is  (> Stadium II)  0.59 0.03 –  12.03 

 

Tabel le 19 Ef fekte antenata ler  Stero ide auf  das Outcome von Kinder zwischen 23+0 und 

23+6 SSW [457]  

23+0 –  23+6 SSW OR 95% CI  

Neonatale Morta l i tä t  0.50  0.42 –  0.58 

Intraventr iku läre Hirnblutung (Grad I I I  –  IV) oder 

per iventr iku läre Leukomalaz ie  

0.75 0.55 –  1.03 

Chronische Lungenerkrankung  0.94 0.59 –  1.51 

Nekrot is ierende Enterokol i t is  (> Stadium II)  0.93 0.66 –  1.32 

 

Während d ie neonatale Morta l i tät  durch d ie e inmal ige Gabe von Kor t ikostero iden 

signi f ikant gesenkt wird, l iegt offenbar kein Einf luß auf d ie Morbid ität vor .  Anges ichts 

der  rasanten Fortschr i t te,  d ie derzeit  in  der  neonatologischen Intens ivmediz in erz ie lt  

werden, s ind deshalb zu diesem Thema dr ingend prospekt iv  randomis ier te Studien 

erforder l ich.  
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6.6.3 Wiederholte Gabe antenataler Steroide  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E33 

Expertenkonsens  Konsensusstärke ++  

Frauen, bei denen vor  29+0 SSW wegen drohender  Frühgebur t vor  mehr  a ls 7 

Tagen Stero ide appliz ier t  wurden,  können nach Reevaluat ion bei  

zunehmendem Ris iko für  e ine unmitte lbar  e intretende Frühgeburt e inmal ig  

e ine wei tere Stero idgabe erhalten.  

 

Wie eine 2019 publ iz ier te Metaanalyse anhand von indiv iduel len Pat ient innendaten 

zeigt,  senkt die wiederhol te Appl ikat ion antenata ler Stero ide n icht das „ser ious infant 

outcome“, e in Konglomerat aus schwerem RDS, in traventr iku lärer  Hirnblutung Grad 3 –  

4,  per iventr iku lärer  Leukomalazie,  nekrot is ierender Enterocol i t is ,  chronischer  

Lungenerkrankung, Retinopath ie Grad 3 oder höher , antenata ler /neonataler Mor t a l i tä t  

oder  Tod in der  Kindheit  (RR 0.92,  95% CI 0.82 –  1.04).  Sie reduziert  a l lerd ings d ie 

Notwendigkei t  e iner  Beatmungsunters tützung (RR  0.91, 95% CI 0.85 –  0 .97) .  Die Z-

Scores der Gebur tsgewichte waren n iedr iger  nach wiederholter  Applikat ion antenata ler  

Stero ide ( -0.12,  95% CI -0.18 -  -0.06).  [458] .  Weiterh in zeigt e ine sehr  große 

retrospekt ive Kohortenanalyse aus Deutschland an fast  1800 Frühgeborenen eine 

dos isabhängige Wachstumsabnahme des gestat ionsal ter -adjust ier ten 

Gebur tsgewichtes und insbesondere des Kopfumfanges, ohne das neonatale Outcome 

zu verbessern [459] .  Gle iches fand s ich bei  Zwi l l ingen, wobei of fens icht l ich weib l iche 

Feten davon s tärker betrof fen s ind  [460].  

Die Balance zwischen den Vor -  und Nachte i len einer  wiederhol ten Appl ikat ion 

antenata ler  Stero ide haben Zephyr in und Mitarbei te nde in e iner sehr  interessanten 

Analyse untersucht  [461].  Mi t te ls eines Markov Modells  haben s ie das verbesser te 

neonatale Outcome nach mehr facher Glukokor t iko id -Appl ikat ion dem Risiko e iner 

feta len Wachstumsrestr ik t ion geg enübergeste l l t .  Die Kalkulat ion beruhte auf  den 

Ergebnissen der Studie des Eunice Kennedy Shr iver  Nat ional Ins t i tu te of Chi ld  Health 

and Human Development  Maternal -Feta l-Medic ine-Uni ts Network  [462] .  Nach 29+0 SSW 

war  d ie erneute Appl ikat ion antenata ler Stero ide mit  zunehmenden Nachte i len für  d ie 

Kinder verbunden (Abbildung 12).  Eine erneute Appl ikat ion antenata ler Stero ide sol l te 

damit  auf  Pat ient innen mit  sehr n iedr igem Schwangerschaf tsalter  ( <  29+0 SSW) 

beschränkt werden.   
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Abbi ldung 12 Nutzen e iner  Appl ikat ion antenata ler Stero ide in Abhängigkei t  vom 

Gestat ionsal ter  [461]  

 

Da im ACTORDS Tr ia l zur  wiederhol ten Applikat ion antenata ler  Stero ide pro Zyk lus 

ledig l ich 12 mg Betamethason appl iz ier t  wurde und e ine ähnl ich gute Redukt ion des 

RDS nachgewiesen konnte wie bei 2 x  12 mg, is t  s icher l ich auch e ine Rescue -Gabe von 

nur  12 mg Betamethason zu d iskut ieren  [463].   

Wie d ie Nachuntersuchungen aus dem MACS-Tr ia l ze igen, war das kombinierte 

Outcome, Tod oder  neurologische Entwick lungsstörung,  bei den Kindern, d ie nach 

wiederholter  Appl ikat ion antenata ler  Stero ide  vor  37 SSW geboren wurden,  n icht 

s igni f ikant unterschiedl ich im V ergle ich zu e iner e inmal igen  Applikat ion antenata ler 

Stero ide. Wurden die Kinder nach wiederhol ter  Applikat ion antenata ler Stero ide  nach 

37+0 SSW geboren, hatten s ie e ine s ignif ikant höhere Rate an neurosensor ischen 

Entwick lungsstörungen.  Diese Beeinträcht igung war  unabhängig von der Anzahl der 

Wiederholungen [464] .  Dieser  Befund zeigt  bereits ,  wie wicht ig das opt imale T iming 

e iner Appl ikat ion antenataler Stero ide  ist .  Wie im MACS Tr ia l war auch in der ATCORDS 

Studie kein Unterschied im pr imären Outcome (Tod oder  n eurosensor ische 

Behinderung)  bei Kindern im Al ter  zwischen 6 und 8 Jahren nach mehr facher Applikat ion 
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antenata ler Stero ide zu f inden. Es wurde jedoch n icht  nach dem Reifes tatus bei Geburt  

strat i f iz ier t  [465].  

Mögl icherweise treten sogar  vermehrt mentale Beeint rächt igungen  und 

Verhaltensstörungen bei  Kindern auf ,  die nach e iner  ledig l ich e inmal igen Appl ikat ion 

von Kor t ikostero iden re if  geboren wurden im Vergle ich zu rei f  geborenen Kindern, d ie 

während der  Schwangerschaft  ke ine Kort ikostero ide erhal ten hatten.  Dies legt 

zumindest  e ine f innische Regis ters tudie nahe (HR 1.47,  95% CI 1.36  -  1.69) . Um 

Verzerrungen durch soz ioökonomische Einf lüsse zu berücksicht igen, wurde d ieser  

Vergle ich auch für Geschwis terk inder berechnet und b l ieb s igni f ikant (HR 1.38, 95% CI 

1.21 -  1.58) [466] .  In d ie gle iche Richtung weis t e ine in 2022 publiz ier te Metaanalyse 

[467] .  

Für  d ie Schweiz wird auf  den dort igen Expertenbr ief  verwiesen [5] .  

 

6.6.4 Timing der Applikation antenataler Steroide  

 

Konsensbasiertes Statement   6.S29 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Der Zei tpunkt und d ie Indikat ion zur antenatalen Stero idgabe ist  wohl zu 

über legen,  da d ie neonatale Morbid ität  und Morta l i tät  nur  in  e inem Interval l  

zwischen 24 Std. und 7 Tagen nach der ersten Appl ikat ion gesenkt werden 

kann. Es g ibt Hinweise,  daß die Gabe von antenata len Steroiden berei ts vor  

24 Std.  wirk t.  

 

Der Ef fekt  e iner  Kor t ikosteroid-Appl ikat ion auf  die  Lungenreife is t  erst  24 Stunden nach 

Gabe der ersten Dos is nachweisbar . Auf  d ieses Interval l  zwischen Appl ikat ion und 

Wirkungseintr i t t  wiesen berei ts L iggins und Howie 1972 in ihrer Erstbeschreibung  h in 

[468] .  Eine Cochrane Analyse von 2006 bestät ig te d iese Aussage.  Während < 24 Std. 

nach der ersten Appl ikat ion keine Wirkung auf das RDS zu beobachten war , trat d ieser 

Ef fekt bei  < 48 Stunden zu Tage.  Es l iegen a l lerd ings jüngste Analysen aus der EPICE -

Kohor te vor ,  d ie darauf h inweisen, daß berei ts 3 Std. nach Appl ikat ion der 

Kort ikostero ide mit  e iner  Redukt ion der  neonatalen Morbid ität  und Morta l i tät  zu rechnen 

ist  [469] .  Sieben Tage nach Kor t ikostero id -Appl ikat ion kann keine Redukt ion des RDS 

mehr  nachgewiesen werden [470] .  

Ganz im Gegentei l  fanden Liebowitz  und Clyman in e iner  retrospekt iven Analyse,  dass 

extrem frühgeborene Kinder  <  28 SSW, d ie >  10 Tage nach der  ersten 

Kort ikostero idgabe zur Welt  kamen,  e ine um mehr a ls  das Zweifache höhere 

Hirnblutungsrate aufwiesen (17 % vs.  7 %; aOR 4.16,  95% CI 1.59 –  10.87, P = 0.004). 
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Ein ähnl icher  Effekt  konnte auch in der  EPICE-Kohor te beobachtet  werden  [469] .  Hat ten 

d ie Müt ter  a l lerd ings e inen zweiten Zyk lus antenata ler Stero ide erhalten, lag d ie 

Hirnblutungsrate nur bei 8 % und unterschied s ich damit n icht von der bei Kindern, die 

< 10 Tage nach der  ers ten Appl ikat ion geboren wurden  [471].  In e iner  weiteren 

Kohor tenstudie konnte gezeigt  werden,  daß das neonatale Über leben bei frühgeborenen 

Kindern <  26 SSW s ignif ikant vom Timing der Appl ikat ion antenataler Stero ide abhängt 

(Abbi ldung 13) [472] .   

 

 

Abbi ldung 13 Über leben sehr  unreifer  Kinder (< 26 SSW) in Abhängigkei t  vom Timing 

der  Appl ikat ion antenata ler Stero ide  [472]  

  

Am besten schnit ten in d ieser  Untersuchung die Kinder  ab,  d ie  24 –  47 Std. nach der 

ersten Betamethason-Appl ikat ion geboren wurden.   

Das opt imale T iming der  Appl ikat ion antenata ler  Stero ide wurde sehr gut  in  e iner 

Kohor tenstudie von Levin et a l.  analys iert .  In d iese Untersuchung f lossen die Daten von 

630 Pat ient innen e in. 589 der Frauen (93 %) hatten vor der Entb indung eine Appl ikat ion 

antenata ler Stero ide erhal ten. Dies entspr icht  auch etwa den Zahlen der  

Per inata lerhebung Deutschland von 2020 [1] .  Jedoch lag das Zei t fenster  ledig l ich in  40 

% der Fäl le im opt imalen Bereich (24 Std.  -  7 Tage) . Am besten gelang das T iming 

erwar tungsgemäß bei  Frauen mit Bluthochdruck (62.1 %),  am schlechtesten schni t ten 

d ie Pat ient innen ohne Wehentät igkeit  mi t  verkürzter  Zerv ix länge, 
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Muttermundseröffnung oder pos it ivem Fibronekt intest ab (11.8 %)  [473].  Diese 

Beobachtung wurde durch e ine erste Auswer tung der SQmed -Daten des Jahrgangs 2016 

aus Rhein land-Pfalz bestät igt (Berger  et a l. ,  2018, n icht publ iz ier t) .  Auch e ine 

monozentr ische Studie der Univers i tät Lübeck weist  in  d iese Richtung  [474].   

Das is t  gerade vor dem Hintergrund der Bemühungen, d ie Prädik t ion der Frühgeburt  zu 

verbessern, e ine sehr  ernüchternde Erkenntn is. Überraschend ist  d iese Beobachtung 

jedoch n icht ,  da in der n ieder ländischen Kohor tenstudie,  d ie den prädikt iven Wert  der 

Zerv ix längenmessung und des qual i tat iven F ibronekt intestes zur Vorhersage e iner 

Frühgeburt untersuchte,  selbst  bei  den Hochr is ikopat ient innen (Zerv ix länge < 15 mm 

und pos it iver Fibronekt intest)  nur e in pos i t iver Vorhersagewert  von 50 % erz iel t  werden 

konnte. Dieser sank bei einer Zerv ix länge von 25 mm und pos it ivem Fibronekt intest auf 

gerade e inmal 4 % ab  [383].  Auch der  quant i tat ive F ibronekt intest  is t  in  seiner  pos i t iven 

Vorhersagekraf t  l imit ier t  [160] .  Das Gle iche g i l t  für  IGFBP-1 [475] .  Ob s ich d ie zum Teil  

sehr  hohen pos it iven prädik t iven Werte des PAMG -1 Testes, d ie derzeit  in der L iteratur 

beschr ieben werden, auch im k l inischen Al l tag bewähren, b le ibt abzuwarten  [157,476].  

Ein exaktes Timing der Appl ikat ion antenata ler Stero ide  is t  derzei t  mit  d ieser Strategie 

a lso schl ichtweg nicht  mögl ich.  

Vie lmehr sol l ten wir  uns d ie hohen negat iven Vorhersagewerte d ieser  b iochemischen 

Verfahren für  d ie fo lgenden 7 Tage zunutze machen und bei Pat ient innen,  mit  e iner 

Zerv ix länge > 25 mm und negat ivem Testergebnis  auf  eine Applikat ion antenata ler  

Stero ide a l lein aufgrund e iner  vorzeit igen Wehentät igkeit  verz ichten  [160,383,475-478].  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E34 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Pat ient innen mit  vorzeit iger  Wehentät igkei t ,  d ie e ine vaginalsonographisch 

gemessene Zerv ix länge > 30 mm oder von 15 –  30 mm aufweisen und 

zusätz l ich negativ für  Fibronekt in,  phIGFBP-1 oder PAMG-1 getestet s ind,  

sol l ten keine Appl ikat ion antenata ler  Stero ide al le ine aufgrund der  

Wehentät igkei t  erhal ten,  da e in ger inges Ris iko (<  5%) für eine Frühgeburt in  

den nächsten 7 Tagen besteht .  

 

Noch vie l  ger inger  scheint das Frühgebur tsr is iko für  asymptomatische  Pat ient innen mit  

kurzer Zerv ix länge zu sein.  So entband in  e iner  retrospekt iven Untersuchung, d ie  126 

asymptomat ische Pat ient innen mit  e iner  Zervix länge < 25 mm zwischen 23 und 28 SSW 

einschloss, keine Pat ient in innerhalb von 7 Tagen und  ledig l ich e ine innerhalb von 14 

Tagen.  Ihre Zerv ix länge betrug weniger  a ls 10 m m [107] .  Die entsprechenden Kaplan-

Meier-Kurven s ind in nachfolgender Abbildung dargeste l l t  (Abbi ldun g 14).  
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Abbi ldung 14 Wahrschein l ichkeit  e iner  Entb indung bei  Pat ient innen  mit  e iner  

gemessenen Zerv ix länge von weniger a ls  25 mm zwischen 23 und 28 SSW [107].  

 

Diese Daten werden durch e ine wei tere  retrospekt ive Studie  gestütz t ,  in  d ie 367 

wei tes tgehend asymptomatische Frauen –  Druck oder Ziehen im Unterbauch,  vaginales 

Spott ing gal ten n icht a ls Ausschlußkr i ter ien -  mi t  e iner  Zerv ix länge von weniger  a ls  25 

mm zwischen 24 und 34 SSW einf lossen. Ledigl ich zwei d ieser Patient innen entbanden 

innerhalb von 7 Tagen [479].   

In  diesem Zusammenhang wurde i n e iner  retrospekt iven Analyse  auch der Nutzen e ines 

Fibronekt in-Testes  bei  asymptomat ischen Pat ient innen untersucht ,  deren Zerv ix länge 

zwischen 22 und 32 SSW weniger  a ls 10 mm betrug, im Vergle ich zu denen mit e iner 

Zerv ix länge zwischen 11 und 25 mm.  Der negat ive Vorhersagewert  für  e ine Geburt  

innerhalb von 7 oder  innerhalb von 14 Tagen betrug in beiden Gruppen 100% und lag 

für  e inen Frühgebur t  vor  34 SSW immer noch bei  fas t 90 %  [480].  Eine wei tere 

retrospekt ive Studie zeigt nahezu ident ische Ergebnisse [481] .   

 

Tabel le 20 F ibronekt intest  zur  Vorhersage e iner  Frühgebur t  bei  asymptomat ischen 

Pat ient innen zwischen 22 und 32 SSW [480]  

 Sens i t iv i tät % Spez i f i tät  % PPV % NPV % 

CL <10 mm (n = 40)   
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Gebur t <  7 Tage 100 64.9 18.6 100 

Gebur t <  14 Tage 100 66.7 25 100 

Gebur t <  34 SSW 80 73.9 57.1 89.5 

Gebur t <  37 SSW 58.8 73.9 62.5 70.8 

CL 11-25 mm (n = 77)   

Gebur t <  7 Tage 100 78 5.8 100 

Gebur t <  14 Tage 100 73.2 11.8 100 

Gebur t <  34 SSW 58.3 84.7 50 88.6 

Gebur t <  37 SSW 35.7 84.7 58.8 68.4 

CL: Zerv ix länge;  PPV: pos it iver Vorhers agewer t;  NPV: negat iver Vorhersagewer t  

 

Diese Untersuchungen zeigen,  daß bei asymptomat ischen Pat ient innen auch bei extrem 

kurzer Zerv ix länge das Ris iko für  e ine Frü hgebur t  innerhalb von 7 Tagen äußerst  ger ing 

ist .    

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E35 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Liegen bei asymptomat ischen  Pat ient innen mit e iner Zerv ix länge von 5 -  15 

mm und einem negativen Test für  Fibronektin, phIGFBP-1 oder PAMG-1 keine 

wei teren Ris ikofaktoren für  eine Frühgebur t *  vor,  so l l te  aufgrund der  äußers t 

ger ingen Wahrschein l ichkei t  für  eine Entb indung innerhalb von 7 Tagen (< 1%) 

keine Appl ikat ion antenataler  Stero ide erfo lgen.  Dennoch sol l te  d ie Pat ient in 

wei ter  engmaschig h insicht l ich des Frühgeburtsr is ikos überwacht  werden.  

*s iehe Tabe l le  10  
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Konsensbasierte  Empfehlung   6.E36 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Auf eine sogenannte Schnel lre ifung,  Appl ikat ion der  zweiten Dos is  

Betamethason nach berei ts 12 anstatt  24 Std.,  so l l  verzichtet werden, da 

h ierdurch das Ris iko für  e ine nekrot is ierende Enterokol i t is  s ignif ikant erhöht  

wird.  

 

Khandelwal  und Mitarbeitende publ iz ier ten 2012 e ine prospekt ive,  randomis ier te Studie, 

bei  der  d ie zweimal ige Gabe von Betamethason im Abstand von 24 Std.  mi t  einem 12 

Std. Interval l  verg l ichen wurde.  Insgesamt wurden 228 Pat ient innen rekrut ier t .  Es 

erfo lgte eine 2:1 Randomis ierung. Das kürzere Applikat ions -Interval l  hatte keinen 

Einf luß auf  die Rate an RDS oder  d ie per inata le Morta l i tät  der  behandel ten Kinder.  Ganz 

im Gegentei l  war nach Verkürzung des Appl ikat ions - Interval ls  d ie Prävalenz der 

nekrot is ierenden Enterokol i t is  s igni f ikan t  erhöht [482] .  Wie schon in der Metaanalyse 

von Crowley beschr ieben, scheint der  verabreichten Dos is sowie der  Einwirk ungszei t  

und nicht dem Appl ikat ions interval l  d ie entscheidende Rol le bei  der  feta len 

Lungenreifung durch Glukokor t iko ide zu zukommen  [483] .  

 

6.6.5 Applikation antenataler Steroide bei später Frühgeburt 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E37  
 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Auf e ine Appl ikat ion antenata ler Stero ide bei  Pat ient innen mit drohender  

Frühgeburt  zwischen 34+0 und 36+5 SSW sol l te  derzeit  verzichtet werden,  da  

b isher keine Untersuchungen zur psycho -motor ischen Entwick lung im späteren 

Lebensalter  vor l iegen.  

 

2016 wurde der ALPS-Tr ia l publ iz ier t  [484] .  In diese prospekt iv  randomis ierte  Studie 

wurden 2827 Frauen zwischen 34+0 und 36+5 SSW eingeschlossen, bei  denen d ie 

Gebur t unmitte lbar  bevors tand.  Einschlusskr i ter ien waren e in mindestens 3 cm 

geöffneter  Mut termund bei  vorzei t iger  Wehentät igkeit ,  e in vorzeit iger  Blasensprung 

oder e ine mediz in ische Indikat ion zur  zeitnahen Entb indung (Präek lampsie, 

Plazenta insuff ienz etc.) .  Die Frauen der  Studiengruppe erh ie lten 2 x  12 mg 

Betamethason i .m.  im Abstand von 24 Stunden, d ie der  Kontrol lgruppe Plazebo.  Das 

pr imäre Studienz ie l war  die Notwendigkei t  e iner  respirator ischen Therapie (CPAP 
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(cont inuous pos it ive a irway pressure)  oder  nasale h igh- f low Kanüle für  mindestens 2 

Stunden,  erhöhte inspirator ische Sauerstof f frakt ion von mindestens 0.3 für  wenigstens 

4 Stunden,  extrakorporale Membranoxygenierun g oder  mechanische Beatmung)  oder 

Totgebur t  oder  neonataler  Tod. Ledig l ich ca.  60 % der  Frauen erh ie lten zwei  

Betamethason-Injek t ionen, ca.  85 % wurden vor  37+0 SSW entbunden. Dies 

unterstre icht d ie s trenge Indikat ionste l lung zur  Appl ikat ion antenata ler  Stero ide.   

Das pr imäre Studienz ie l war  in  der  Betamethasongruppe s igni f ikant  verminder t,  ebenso 

der  Surfactant-Bedar f  und d ie bronchopulmonale Dysplas ie.  Die „number needed to 

treat“  lag für  "CPAP oder  nasale h igh - f low Kanüle für  mindestens 2 Stunden"  bei  35 , für  

"CPAP oder  nasale h igh- f low Kanüle für  mindestens 12 Stunden"  bei  25 und für  d ie 

bronchopulmonale Dysplas ie bei  200.  Es konnten keine Unterschiede bei  den 

Prävalenzen an Chor ioamnionit is  (h is to logisch gesichert)  oder an neonataler  Seps is 

zwischen den Gruppen nachgewiesen werden. Aufgrund der Betamethasongabe war d ie 

Rate der  neonatalen Hypoglykämien in der  Studiengruppe a l lerd ings erwartungsgemäß 

signi f ikant  erhöht .  Die Autoren schlussfo lger ten aus d iesen Ergebnissen,  dass 

zumindest die respirator ische Morbid ität bei der späten Frühgebur t  durch d ie Gabe von 

Betamethason gesenkt werden kann  [484].  Weitere Nachuntersuchungen zum 

Entwick lungsver lauf der Kinder  s ind geplant .  

Im Gegensatz  dazu fand e ine doppelb l inde Mult icenters tudie, d ie 782 Pat ient innen aus  

Indien rekrut ier te,  ke ine Redukt ion der  neonatalen Mor ta l i tä t  (RR 0.87;  95% CI 0.45  −  

1.67) und e ines schweren RDS (RR 1.56; 95% CI 0.26 −  9 .29) bei  Gabe von 

Dexamethason im Fal le e iner  unmit te lbar drohenden Geburt  zwischen 34+0 und 36+0 

SSW. Al lerd ings mussten in der  Verum-Gruppe weniger  Kinder  reanimiert  werden (RR 

0.60;  95% CI 0.27 −  1.35)  [485].  

Im ASTECS-Tr ia l ,  in  dem Mütter  mit  e lek t iver Sect io am Termin antenata l  2 x  12 mg 

Betamethason appl iz ier t  wurde, konnte eine s igni f ikante Redukt ion des RDS bei  den 

geborenen Kindern beobachtet  werden  [486] .  Ca. 50 % der Mütter wurden über 10 Jahre 

später zur  weiteren psychosoz ialen Entwick lung und Gesundheit  ihrer Kinder  befragt.  

Dabei  waren keine s ignif ikanten Unterschiede zwischen den Gruppen zu beobachten. 

Al lerd ings wurden beim "school  assessment"  s igni f ikant  mehr Kinder  aus der 

Behandlungs-Gruppe im unteren Leis tungsquar t i l  und weniger  Kinder  im oberen 

Leis tungsquart i l  e ingeordnet  [487] .  Die mit  Kor t ikostero iden behandelten Kinder 

h inter l ießen somit e inen deut l ich schlechteren Gesamteindruck, der ihnen im Leben 

erhebl iche Nachtei le  br ingen kann. Aus d iesem Grunde al le ine sol l te  e ine Appl ikat ion 

antenata ler Stero ide in Terminnähe unter  a l len Umständen unterb le iben.  

Das g le iche g i l t  zunächst  auch für  die Applikat ion von Kor t ikostero iden bei der späten 

Frühgeburt.  Die Daten des ALPS-Tr ia ls  s ind zwar durchaus überzeugend und auch im 

MACS-Tria l  konnte gezeigt werden,  dass Kinder , d ie vor 34+0 SSW eine e inmalige 

Appl ikat ion antenata ler Stero ide erhalten hat ten und ers t  nach 37+0 SSW zur  Welt  

kamen,  keine Beeint rächt igung der  weiteren psycho -motor ischen Entwick lung im 

Lebensalter  von 5 Jahren zeigen  [464] .  Trotzdem müssen aber zunächst d ie weiteren 

Nachuntersuchungen aus d iesen Studien abgewar tet werden,  da Beeinträcht igungen 
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der  in te l lektuel len Leistungsfähigkeit ,  wie auch der ASTECS Tr ia l gezeigt  hat ,  

er fahrungsgemäß ers t  in e inem sehr  v ie l  höheren Lebensalter  beurte i l t  werden können. 

Hierzu werden noch 5-10 Jahre im Falle  des MACS-Tria ls und 10-15 Jahre im Fal le  des 

ALPS-Tr ia ls  vergehen.  Dies wurde auch nochmal durch e ine Metaanalyse aus 2021 

bestät igt  [488].  

 

6.7 Notfallzerklage 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E38 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Bei  mehr  a ls 1 cm eröf fnetem Muttermund vor  24+0 SSW in 

Ein l ingsschwangerschaf ten kann d ie Anlage e iner  Notfa l l -Zerk lage erwogen 

werden mit  dem Ziel ,  e ine s ignif ikante Prolongation der  Schwangerschaft  zu 

erreichen.  

 

In  e iner  bereits  2007 publ iz ier ten Beobachtungsstudie wurde d ie Wirksamkeit  e iner 

Notfa l l -Zerk lage auf  d ie Ver längerung der Schwangerschaftsdauer bei Pat ient innen mit 

Muttermunderöffnung zwischen 14 und 25 SSW nachgewiesen (33.0 vs. 25.9 SSW; OR 

1.80, 95%CI: 1.14 -  2.45)  [489] .  Von besonderem k l in ischem Interesse war  auch der  

günst ige Einf luß auf d ie neonatale Morbid ität  der betroffenen Kinder (OR 10.5, 95%CI:  

3.4 -  33) .   

Auch e ine 2015 publ iz ier te Metaanalyse (n=772 Frauen aus 11 Studien , n=496 erh ie l ten 

e ine Notfa l l -Zerk lage, n=276 exspektat ives Vorgehen) bestät ig te d ie günst ige 

Wirksamkeit  einer Not fa l l -Zerk lage auf  d ie Ver längerung der  Schwangerschaf tsdauer 

und d ie Senkung der per inata len Morta l i tät  (Schwangerschaftsdauer p lus 5.4 Wochen,  

Senkung der  per inata len Morta l i tät  von 58.5 auf  29.1 %) [490] .  Ähnl iche Ergebnisse 

fanden s ich in e inem Literatur-Rev iew und e iner  weiteren Metaanalyse  [491,492].  

Folgende Aspekte s ind von k l in ischer  Relevanz:  

•  bei  e iner  Notfa l l -Zerklage bereits  vor  20 SSW s ind die Ergebnisse schlechter  

a ls bei  e iner späteren Intervent ion  [493,494]  

•  bei  Fruchtblasenprolaps oder  e iner Mut termundsweite von über 3 cm, ist  der  

Nutzen e iner Zerk lage reduzier t  [495-498]  

•  bei  Frauen, d ie von der Intervent ion prof i t ieren, l iegt in  der Regel ledigl ich 

e ine Zerv ix insuf f iz ienz vor ,  während bei den anderen häuf ig e ine 

for tgeschr it tene aszendierende Infekt ion nachweisbar  is t  [495,496,499-502].   
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Bei k l in isch oder laborchemisch bestehendem Verdacht  auf e in 

Amnioninfekt ionssyndrom (z.B. maternales F ieber,  unhemmbare Wehen,  uter iner  

Druckschmerz) sol l te keine Not fa l l zerk lage mehr  durchgeführ t werden.  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E39 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Frauen mit  Not fal l -Zerklage sol l ten per ioperat iv  Indometac in und Ant ibiot ika  

erhalten.  

 

Eine 2014 publiz ier te prospekt iv randomis ierte Studie untersuchte den  Einf luss von 

per ioperat iv  appl iz ier tem Indometac in und e iner  per ioperat iven  Antib iot ikatherapie bei 

Pat ient innen, d ie zwischen 16+0 und 23+6 SSW eine Not fa l l -Zerk lage erhalten hatten. 

Indometac in (50 mg)  wurde unmitte lbar  postoperat iv per  os verabreicht ,  gefo lgt  von 

zwei wei teren Gaben im Abstand von 8 Stunden. Cefazol in (1 –2 mg/kg Körpergewicht  

i .v .)  wurde per ioperat iv gegeben,  ebenso gefo lgt  von zwei weiteren Gaben im Abstand 

von 8 Stunden.  Al ternat iv erh ie l ten d ie Pat ient innen 600 mg Clindamycin i .v .  In  der  

Intervent ionsgruppe waren 92 .3 % der  Frauen nach 28 Tagen noch n icht ent bunden,  in  

der  Kontro l lgruppe (kein Indometac in,  ke in Ant ib iot ikum) ledig l ich 62.5 % (P=0.01)  

[503] .  

 

6.8 Neuroprotektion 

 

Konsensbasiertes Statement   6.S30 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Die typische Hirnschädigung des unrei fen Neugeborenen ist  d ie per i-

/ in traventr iku läre Hirnblutung (PIVH) und d ie per iventr iku läre Leukomalaz ie  

(PVL)/  d i f fuse Schädigung der weißen Hirnsubstanz.  

 

Im Jahr 2020 waren in Deutschland 5 .97% der Frühgeborenen mit e inem Geburtsgewicht 

<1500g von e iner  schweren Hirnblutung  betrof fen –  2 .72% hat ten e ine IVH Grad I I I  und 

3.25% einen per iventr iku lären hämorrhagischen Infark t ( IVH Grad IV)  -  und 2.02% von 

e iner PVL (zyst ischen per iventr ikulären Leukomalaz ie)  [504].  PIVH t reten in e iner  

Hirnregion auf ,  die s ich mit  zunehmender Reife des  Feten fas t vol ls tändig zurückbi ldet :  

der  germinalen Matr ix .  Das Gefäßbet t  d ieser  Hirnregion ist  sehr  vulnerabel ,  sodass 
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besonders  sub-  und postpar ta le Schwankungen des zerebralen Blutf lusses zu e iner 

Ruptur  der h ier ansäss igen Gefäße führen können.  Das Resul tat is t  e ine Zers törung der 

germinalen Matr ix  und e ine per iventr ikuläre hämorrhagische Infarz ierung der  weißen 

Hirnsubstanz mit  nachfo lgendem Hydrozephalus  [505].  

Als besonders  betrof fene Areale der PVL wurden d ie Radiat io occ ip ita l is  am Tr igonum 

der  Seitenventr ike l  und d ie weiße Substanz um das Foramen Monroi  beschr ieben.  Im 

Rahmen der PVL werden Axone und Ol igodendrozyten zerstör t ,  d ie im Anschluss durch 

akt iv ier te Mikrogl ia a ls  nekrot isches Gewebe a bgeräumt werden. Hierbei s ind vor a l lem 

Axone und Ol igodendrozyten in den frühen Entwicklungsstufen betrof fen. Aufgrund der  

zerstör ten Ol igodendrozyten kommt es zu e iner mangelhaf ten Myelin is ierung und zu 

e iner Erwei terung der Seitenventr ike l .  Im wei teren Ver lauf entstehen k lein lumige 

Zysten, d ie sonographisch dars te l lbar s ind  [506].  

Als Ris ikofaktoren der PVL wurden zum einen d ie zerebrale Ischämie und zum anderen 

d ie Chor ioamnioni t is  beschr ieben [507] .  Die Bedeutung der Chor ioamnionit is  für  d ie 

Entwick lung der k indl ichen Zerebralparese wurde von Wu und Colford 2000 in e iner  

großen Metaanalyse untersucht.  H ierbei  ze igte s ich e ine s ignif ikante Korre lat ion mit  

e inem re lat iven Ris iko von 1.9 (95 % CI 1.4 -  2.5)  [508] .  Auch Shatrov et  a l .  bestät igten 

den Einf luss der Chor ioamnionit is  auf  d ie Entstehung einer  k indl ichen Zerebr alparese 

[509] .  Weder der  rasche Beginn e iner  ant ib iot ischen Therapie noch d ie unmit te lbare 

Entb indung des Kindes nach Diagnose der  Chor ioamnionit is  führten zu einer  Senkung 

der  Prävalenz  der  Zerebralparese.  Es wird vermutet,  dass d ie pathophys io logischen 

Vorgänge, d ie e ine Schädigung des feta len Hirns hervorrufen,  zu d iesem Zei tpunkt  für  

e ine er fo lgreiche therapeutische Intervent ion schon zu wei t  for tgeschr it ten s ind.  

Neben diesen schweren Formen der Hirnschädigungen  (höhergradige PIVH und PVL) , 

d ie im Ultraschal l  s ichtbar s ind,  zeigen neuere MRT Studien zum errechneten Termin 

auch d if fuse Schädigungen der weißen  und grauen Substanz, besonders auch der 

Basalgangl ien und des Zerebel lums,  a ls  Zeichen  von gestörter  Hirnentwick lung und -

funkt ion. Die Prävalenz der Zerebralparese a ls Spät folge der schweren Schädigungen 

ist  durch Fortschr i t te in der  k l in ischen Versorgung in le tzten  Jahren rück läuf ig mit  e iner  

Prävalenz von 6.5 -  12%. Die Rate weiterer neurologischer  Auffä l l igkeiten wie kognit ive 

Beeinträcht igungen,  Seh- und Hörs törungen,  Verhaltensauffä l l igkeiten und 

psychiatr ischen Erkrankungen wird jedoch auf  25  -  50% in der  sehr  unrei fen Populat ion 

geschätz t  [510-514] .  
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6.8.1 Magnesium  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E40 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Steht  bei  Pat ient innen eine Frühgebur t <  32 SSW unmit te lbar bevor, kann d ie  

intravenöse Appl ikat ion von Magnes ium zur feta len Neuroprotekt ion erwogen 

werden.  

 

Steht d ie Frühgebur t unmit telbar bevor , kann das k indl iche Gehirn mit  intravenöser 

Magnes iumgabe geschützt  werden  [515-519].  Magnes ium ist  ein Wirkstoff ,  der in der 

Gebur tshi l fe  seit  Jahrzehnten zur  Prophylaxe von ek lamptischen Anfä l len und zur  

Tokolyse e ingesetz t wird.  

Nelson und Grether veröffent l ichten 1995 e ine Fal l -Kontrol l -Studie mit  frühgeborenen 

Kindern unter 1500 Gramm, deren Mütter mit  Magnesium behandelt  worden waren. Die 

Autoren erkannten,  dass an infant i ler  Zerebralparese erkrankte Kinder  weniger  häuf ig 

e ine Expos i t ion mit  Magnes iumsulfat er fahren hat ten a ls ihre gesunden matched pairs  

und le iteten daraus einen protekt iven Effek t  von Magnes iumsulfat  bei  Kindern  mit  sehr 

n iedr igem Gebur tsgewicht  ab. Ein ige Beobachtungsstudien fo lgten, die ähnl iche 

Ergebnisse zeig ten, andere fanden keine entsprechende Assoz iat ion  [520] .  Zur Klärung 

d ieser  Frageste l lung,  wurde e ine Reihe kontro l l ier t  randomisierter  Studien mit  

mütter l icher  Appl ikat ion von Magnes iumsul fat (MgSO4)  zur  feta len Neuroprotekt ion 

ini t i ier t .  

Rouse und Mitarbeiter  veröffent l ichten im August 2008 d ie Ergebnisse der BEAM -Studie 

(Benefic ia l  Effec ts of Antenata l  Magnes ium Sul fate)  des Maternal -Feta l  Medic ine Units  

Network [521] .  In d ieser  Studie wurde das kombinier te Auf treten von infant i ler  

Zerebra lparese (schwere oder  mit t lere Form) oder Tod a ls pr imärem Studienz ie l 

gewähl t .  Dabei  fand s ich kein s ignif ikanter Unterschied zwischen Therapie - und 

Plazebogruppe. Nach Aufspal tung des kombinierten Ergebnisses sah man dann bei  

g le ichen Morta l i tätsraten e ine s igni f ikant  ger ingere Rate der  infant i len Zerebralparese 

bei  Kindern,  deren Mütter Magnes iumsulfat  erhalten hat ten (1.9 vs. 3. 5%).  Rouse und 

Mitarbei ter  schlussfo lger ten aus ihren Ergebnissen,  dass d ie Applikat ion von MgSO 4  

e ine Redukt ion der infant i len  Zerebralparese bei ex trem frühgeborenen Kindern bewirkt  

[521] .  

Im Jahre 2020 wurde ein systemat isches Rev iew mit Metaanalyse zum Thema 

veröffent l icht  [519] .  In  den ink ludierten 6 prospekt iv-randomisierten Studien,  die 

zwischen 2002 und 2020 publ iz ier t  worden waren  [519],  wurden 5917 Kinder  untersucht .  

Man fand e ine s ignif ikante Redukt ion des Auftretens der infant i len Zerebralparese (R R 

0.68; 95% CI 0.54 -  0.85)  bei den untersuchten Kindern nach mütter l icher 
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Magnesiumgabe. Al lerd ings is t  zu bedenken, daß das pr imäre Outcome dieser sechs 

prospekt iv-randomis ierten Studien negat iv  war  und bei der  erwähnten Meta analyse 

Wolf ,  der  pr inc ipal  invest igator des dänischen Magnes iumTr ia ls  [522] ,  mitwirkte.   

In  zwei  d ieser sechs Studien wurden d ie Kinder  im Schula lter  nachuntersucht .  Dabei  

konnten keine Vor te i le  für  d ie Therapiegruppe beobachtet werden  [523,524] .  Da für d ie 

anderen v ier  Studien keine Ergebnisse vor l iegen, b le ibt d ie Datenlage für d iesen 

Entwick lungszeitpunkt  unk lar .  

Die Anzahl  von Frauen,  d ie bei drohender Frühgeburt mi t  MgSO 4  behandelt  werden 

müssen,  um einen Fal l  von infant i ler  Zerebralparese zu vermeiden (number needed to 

treat  (NNT))  is t  abhängig von der Schwangerschaftswoche, in  der  d ie Geburt  er f o lgt,  

und beträgt unterhalb von 34 SSW 52 [525] und unterhalb von 28 SSW 29 Fäl le  [526] .  

In den USA l iegt die jähr l iche Prävalenz der in fant i len Zerebralparese bei ca. 2000 

Fäl len.  Wenn al le Frauen,  die e in Kind unterhalb von 34 SSW gebären,  mit 

Magnes iumsul fat therapiert  würden,  könnten damit pro Jahr  ca. 660 Kinder vor e iner 

infant i len Zerebralparese bewahr t werden.  Die Kosten für d ie Vermeidung e ines 

Erkrankungsfa l les  lägen bei  10.291 US-Dollar  [525] .  

Zu den am häuf igsten ber ichteten maternalen Nebenwirkungen der syst emischen 

Magnes iumtherapie zählen Flush,  Schwitzen,  Übelkeit ,  Erbrechen oder  Probleme an der 

Injekt ionsstel le.  Darüber h inaus wurde über  e in 50% höheres Ris iko für  das Auf treten 

von Hypotens ion und Tachykardie ber ichtet  (number needed to harm (NNH):  28 –  30) .  

Ein häuf igeres Auftreten von schwerwiege nden Kompl ikat ionen wie mütter l iche 

Sterb l ichkeit ,  Herz- oder Atemst i l ls tand, pulmonales Ödem, respirator ische Depress ion, 

schwere postparta le Hämorrhagie oder  erhöhte Kaiserschni t trate fand s ich n icht  [525].  

Wie e ine in 2019 publ iz ier te Metaanalyse zeigte, hat  d ie antenata le Appl ikat ion von 

Magnes ium keinen E inf luß auf d ie per inatale Morbid i tät und Mor ta l i tä t  [396] .  

In  den verschiedenen Studien wurden sehr  unterschiedl iche Mengen an Magnes ium 

verabreicht.  Sie lagen zwischen 4 g und knapp 50 g MgSO 4 .  Ein stat ist ischer  Ef fek t  trat  

erst  ab e iner mit t leren Dos is  von 4 g Magnesiumsulfat auf .  Bei darunter l iegenden Dosen 

fand s ich in der  Wirkung kein Unterschied zu Plazebo [525] .  Die appl iz ier te Gesamtdos is  

von Magnes ium sol l te Berücks icht igung f inden,  da d ie kontroversen Ergebnisse aus der  

Mit tendor f-Studie s icher l ich zu e inem großen Teil  durch d ie hohe Magnes iumdosis (b is 

100 g)  zu erk lären s ind [515] .  

Die Therapie sol l te  mit  e inem Bolus von 4 -  6 Gramm innerhalb von 30 Min gestar tet 

werden, dem eine Erhaltungsdos is  von 1 -  2 Gramm für  12 Std.  fo lgt .  Z ie l is t  es , den 

Magnes iumspiegel  im maternalen Serum zu verdoppeln.  Sol l te  d ie Geburt  n icht 

innerhalb von 12 Std. e in treten,  kann d ie Magnes ium-Appl ikat ion auch zu e inem 

späteren Zeitpunkt bei erneut drohender Frühgebur t wieder begonnen werden.  Eine 

sekundäre Analyse des BEAM-Tr ia l  ze igte,  daß Kinder,  d ie innerhalb e ines 12 -stündigen 

Interval ls nach der  le tzten Magnes ium-Appl ikat ion geboren werden, e ine s ignif ikant  

ger ingere Rate an Zerebralparese haben als  jene,  d ie erst  nach 12 Std. geboren werden 

[527] .  
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Bei wie v ie len Frauen unter k l inischen Bedingungen Magne s ium zur Neuroprotekt ion bei 

e iner Frühgeburt vor  32 SSW intravenös appl iz ier t  werden kann, haben Ow und 

Mitarbei tende an e inem austra l ischen Per inata lzentrum der  Maximalversorgung 

untersucht  [528] .  Von 330 Frauen,  d ie mit  drohender  Frühgebur t vors te l l ig wurden,  

erh ie lten 132 Magnesium (132/330,  40%). Insgesamt wurden 74 % al ler  Frauen 

(142/191) vor  e iner Frühgebur t <  32 SSW Magnesium verabreicht .   

An d ieser  Ste l le  wird auch auf den Schweizer  Expertenbr ief verwiesen [529].  

 

6.8.2 Spätes Abnabeln 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E41 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Bei frühgeborenen Kindern sol l te  spät  abgenabelt  werden.  Bei  Kindern < 28 

SSW sol l  d ie Nabelschnur  nicht ausgestr ichen werden.  

 

Das Blutvolumen eines Kindes bei  Geburt  kann durch den Zeitpunkt  der  Abnabelung 

signi f ikant beeinf lusst  werden. Hofmeyr und Mitarbei tende publ iz ier ten 1988 eine 

randomis ier te Studie,  in der  s ie das Outcome bei frühgeborenen Kinder  in  Abhängigkeit  

vom Zei tpunkt des Abnabelns untersucht hatten  [530].  Wurde erst nach 1 Minute 

abgenabel t ,  lag d ie Hirnblutungsrate bei 35 %, wurde sofor t  abgenabel t  betrug s ie 

h ingegen 77 %. Die Ursache für d iesen Ef fekt wird in e inem höheren Blutvolumen 

vermutet,  das hi l f t ,  e ine arter iel le Hypotens ion und damit reduzier te Durchblutung des 

Gehirns zu vermeiden. Auch könnte durch das späte Abnabeln d ie Konzentrat ion an 

Ger innungsfaktoren erhöht werden wie auch d ie Zahl  an Stammzel len, d ie zumindest im 

Tiermodell  k lare neuroprotekt ive Eigenschaften zeigen  [531].  

Sei t  1980 wiesen mehrere Studien nach,  daß durch spätes Abnabeln bei  f rühgeborenen 

Kindern d ie Prävalenz  an Blut t ransfus ionen,  d ie Rate an Hirnblutungen und sogar d ie 

Morta l i tät  reduz iert  werden konnten [532].  Aufgrund dieser Daten empfahl d ie ACOG 

2012 e ine verzöger te Abnabelung (>  30 Sekunden) bei  a l len Frühgebur ten vor  32 SSW  

[533] .  Al lerd ings wurden nach spätem Abnabeln auch Polyzythämie, Hyperbi l i rubinämie 

und e in erhöhter  Bedarf an Phototherapie beobachtet  [531].  Um hier nun mehr  Klarheit  

zu schaffen,  wurde  d ie Austra l ian Placenta l  Transfus ion Study (APTS) in it i ier t  [534].  

Für  diese Studie wurden 1634 Feten < 30 SSW rekrut ier t .  Überraschenderweise war  das 

pr imäre Studienz ie l ,  Tod oder schwere Morbid i tät ,  nach spätem Abnabeln gegenüber 

der  Kontro l lgruppe n icht s igni f ikant unterschiedl ich. Auch bei den sekundären Outcome -

Parametern wie beispie lsweise der  in traventr iku lären Hirnblutung wurden keine 

Unterschiede zwischen den Gruppen beobachtet.  Al lerd ings waren in der 

Intervent ionsgruppe 27 % der  Kinder  doch vorzeit ig  abgenabelt  worden,  da der 
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versorgende Neonatologe unmitte lbare Gefahr für  das Kind sah. Unter diesen frühzeit ig 

abgenabel ten Kindern waren überpropor t ional  mehr  k le inere Kinder  und Kinder  mit  

reduz iertem Apgar-Score. Mögl icherweise wurde h ierdurch e in s ignif ikanter Benef i t  des 

späten Abnabelns auf d ie Morbid i tät mask ier t .  

Die Kinder  des APTS-Tr ia ls wurden im Alter  von 2 Jahren nachuntersucht .  Hier  fand 

s ich nun eine Redukt ion des pr imären Studienz ie ls Tod oder schwere Behinderung ( RR 

0.60;  95% CI 0.27  −  1.35) .  Nach Aufspalten des kombinierten Ergebnisses sah man bei 

g le icher Inz idenz an schwerer Behinderung (RR 0·88, 0·74 -  1·04)  e ine reduzier te 

Morta l i tät  (RR 0·70, 95% CI 0·52  -  0·95) [535] .   

Vor d iesem Hintergrund in i t i ier ten Kather ia et a l .  e ine prospekt iv randomis ier te Studie, 

in der s ie den Einf luß e ines Austre ichens der Nabelschnur mit  verzöger tem Abnabeln 

vergl ichen.  Durch das Ausstre ichen der  Nabelschnur  sol l te  das Zeit interval  b is  zur 

Übergabe des Kindes an den versorgenden Neonatologen verkürzt werden. In d iese 

Studie wurden 474 Kinder  mit  e inem Gestat ionsal ter  von 23 –  31 SSW eingeschlossen.  

Die Gruppen unterschieden s ich nicht im pr imären Studienzie l ,  Tod oder  schwere 

Hirnblutung (r isk d if ference, 4% (95% CI, -2% - 9%); P = 0.16) , jedoch in der Rate an 

schweren Hirnblutungen (8% vs 3%; r isk d if ference, 5% (95% CI, 1% -  9%); P = .02) .  

Dies betra f  d ie Kinder  mit  e inem Gestat ionsalter  von 23 –  27 SSW (22% vs 6%; r isk 

d if ference, 16% (95% CI,  6% - 26%); P = .002)  [536].  Mögl icherweise werden durch d ie 

abrupte Druckerhöhung in der A. carot is in folge des Aus stre ichens der  Nabelschnur und 

d ie unzureichende zerebrale Autoregulat ion bei  Kindern < 28 SSW die sehr unrei fen 

Gefäße in der germinalen Matr ix geschädigt  [537] .  

Eine in 2021 publ iz ier te Metaanalyse vergl ich verschiedene Strategien des Abnabelns  

bei  frühgeborenen Kindern mite inander : f rühes Abnabeln,  spätes Abnabeln und 

Ausstre ichen der Nabelschnur.  Es wurden d ie Daten von 6852 Babies aus 56 Studien 

analys iert .  Vergl ichen mit sofor t igem Abnabeln zeigte verzögertes Abnabeln e ine 

ger ingere Morta l i tät  (7.6% vs 5.0%; OR, 0.64 ; 95% CrI  0.39 -  0.99) , e ine n iedr igere 

Hirnblutungsrate (17.8% vs 15.4%; OR, 0.73; 95% CrI ,  0.54  -  0.97) und e inen ger ingeren 

Bedar f an Blut transfus ionen (46.9% vs 38.3%; OR, 0.48;  95% CrI ,  0.32  -0.66).  Auch das 

Ausstre ichen der  Nabelschnur g ing im Vergle ich zu e inem sofort igen Abnabeln mit  e iner 

n iedr igeren Hirnblutungsrate (22.5% vs 16.2%; OR, 0.58;  95% CrI,  0.38  -  0.84)  und 

einem ger ingen Bedar f  an Bluttransfus ionen (47.3% vs 32.3%; OR, 0.36;  95% CrI ,  0.23  

-  0.53)  e inher .  Vors icht is t  a l lerdings bei Kinder  unter 28 SSW geboten [538] .   

In  2020 empfahl das ACOG ein spätes Abnabeln bei  a l len lebensfr ischen, früh -  und 

re ifgeborenen Kindern.  Die Vorte i le l iegen in e iner  verbesserten 

Herzkre is laufadaptat ion nach der Geburt ,  e inem höheren Blutvolumen, e iner  ger ingeren 

Notwendigkei t  an Blut transfus ionen und e iner n iedr igeren Rate an nekrot is ierenden 

Enterokol i t iden und Hirnblutungen.  Bei der Mut ter  geht  spätes Abnabeln n icht mit  e inem 

höheren Ris iko für  postparta le Blutungen und e inem höheren Bedar f an 

Blutt ransfus ionen e inher [539] .   
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6.9 Entbindung  

6.9.1 Entbindungsmodus in Abhängigkeit von der Kindslage  

  

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E42 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Die Ev idenz aus prospekt iv -randomis ierten Studien zum Entbindungsmodus 

bei Frühgeburt  is t  unzureichend. Bei Schwangeren < 30+0 SSW kann im Fal le  

e iner Schädel lage bei indiv iduel ler  Ris iko -/Nutzenabwägung eine Sect io 

caesarea erwogen werden.  

 

Konsensbasiertes  Statement   6.S31 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Es gibt derzei t  ke ine Hinweise dafür ,  dass bei Frauen mit  

Ein l ingsschwangerschaf t  in Schädel lage und drohender Frühgeburt  ab 30+0 

SSW die a l le ine aufgrund des Gestat ionsal ters  indiz ier te Sect io caesarea d ie 

neonatale Mor ta l i tä t /Morbid ität  reduz iert .   

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E43 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Bei Schwangeren < 36+0 SSW sol l te im Fal le e iner Beckenendlage in 

Abhängigkei t  vom sonographischen Schätzgewicht und anderen 

Einf lußfaktoren e ine Sect io caesarea zur Redukt ion der neonatalen Morbid ität  

und Mor ta l i tä t  erwogen werden.  

 

Der Entb indungsmodus bei e iner  drohenden Frühgeburt  wird kontrovers d iskut ier t .  Al le 

prospekt iv  randomisier ten Studien zu d iesem Thema wurden aufgrund e iner  zu ger ingen 

Rekrut ierungsrate vorzeit ig beendet.  Al f irev ic fasste d ie b isher igen Ergebnisse in e iner  

Metaanalyse 2013 zusammen, wobei auf Bas is der 122 e ingeschlossenen Pat ient innen 

keine val ide Aussagen zum Entbindungsmodus bei  Frühgebur t mögl ich s ind  [540].  

Die Empfehlungen stützen s ich daher  auf Kohortenstudien.  In e inem Review wurden d ie 

b is 2016 veröffent l ichten Arbei ten zu d iesem Thema aufgel istet [541] .  Bei  der 

Entscheidung für e inen Entb indungmodus s ind neben dem Gestat ionsalter  zahlre iche 
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weitere Faktoren zu berücks icht igen. Relevant s ind insbesondere d ie Kinds lage und das 

Vor l iegen e iner Mehr l ingsschwangerschaf t .  

Bef indet  s ich das Frühgeborene in Beckenendlage,  beschreiben viele d ieser Studien 

bei e iner vaginalen Entb indung eine erhöhte Morta l i tät  [541] .  Bei Schädellage s ind d ie 

Ergebnisse aus Kohortenstudien deut l ich heterogener . Es g ibt  Untersuchungen, d ie im 

Fal le  einer Sect io bei Frauen mit ext remer Frühgebur t,  e ine Redukt ion der neonatalen 

Morta l i tät  beobachten [542-545] .  Andere Studien sehen hier  keinen Unterschied [546-

551].  Darüber  h inaus s ind absolute und re lat ive Kontra indikat ionen für  e ine vaginale 

Entb indung zu berücksicht igen (beispielsweise schwere feta le Wachstumsrestr ikt ion, 

Placenta praevia etc.) .  

 

6.9.1.1 Entbindungsmodus bei  Einlingschwangerschaft und Schädel lage  

Barz i lay und Mitarbeiter  haben in einer 2016 publ iz ier ten Meta analyse den Einf luss des 

Gebur tsmodus bei Kindern in Schädel lage mit  e inem Geburtsgewicht von unter 1500g 

untersucht .  Hierbei  ze igte s ich weder  für  die nach Einf lussfaktoren  adjust ier ten (aOR 

0.87, 95% CI 0.72 -  1.04) noch für  d ie n icht -adjust ier ten Analysen (OR 1.33,  95% CI 

0.93 -  1.90) e ine s ignif ikante Redukt ion der neonatalen Morta l i tä t  zugunsten e iner 

Sect io caesarea [552].  Auch d ie Rate an schweren k indl ichen Hirnblutungen unterschied 

s ich nach Adjust ierung n icht  (aOR 1.05,  95% CI 0.85 -  1.30).  Wurden al lerd ings a l le 

Schweregrade an Hirnblutungen zusammengefasst ,  war d ie Häuf igkeit  im Fal le e iner  

vaginalen Geburt  höher  (OR 1.33,  95% CI 1.16 -  1.51).  Diese Befunde werden durch 

d ie Daten des Deutschen Frühgeborenen-Netzwerkes gestütz t [553] .  Hier  war d ie Rate 

an schweren Hirnblutungen (Grad I I I - IV) bei geplanter Sect io caesarea mit 4 .9% 

niedr iger a ls nach vaginaler Gebur t (7 .8%) und Notsect io (12 .1%, P <0.001) . Al lerd ings 

wurde in der Gruppe der geplanten Sect iones auch häuf iger eine antenata le 

Stero idprophy laxe durchgeführt  (94 .5% vs.  80 .3% und 80.5%, P <0,001) .  Trotz  des 

heterogenen Studienkol lek t ivs  zeigte s ich ab 30 SSW kein Unterschied in der  Häuf igkei t  

intraventr iku lärer Blutungen in Abhängigkei t  des Entb indungsmodus.  Unterschiede bei 

RDS, Seps is oder  nekrot is ierender Enterokol i t is  konnten in der Analyse von Barzi lay 

n icht beobachtet werden [552].  

Eine Metaanalyse einer  kanadischen Arbeitsgruppe aus 2020 untersuchte den 

Zusammenhang zwischen Entb indungsmodus und neonatalem Outcome bei 

Ein l ingsschwangerschaf ten und Schädellage mit Entb indung unter  28 SSW [554].  Bei  

a l le iniger Berücks icht igung einkommensstarker Länder fand s ich bei der 

Rohdatenanalyse e in Trend zugunsten einer  Sect io caesarea mit reduz ierter neonataler 

Morta l i tät  (OR 0.68, 95% CI 0.45 –  1 .01) und e iner  reduz ier ten schweren zerebralen 

Morbid ität  (OR 0.82,  95% CI 0.64  -  1.06) .  Nach Adjust ierung erreichten d ie 

Morta l i tätsdaten knapp das Signif ikanzniveau (aOR 0.62,  95% CI 0.39  -  0.99, NNT = 

10) .  Al lerdings wurden d ie ausgewer teten Studien in ihrer Quali tät  a ls  ger ing e ingestuft  

und zeigten e ine erhebliche Heterogeni tät .  Eine Subgruppenanalyse ergab, dass d ie 

reduz ierte Mor tal i tät  durch d ie Schnit tentb indung ausschl ießl ich bei SGA -Si tuat ion (OR 
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0.25,  95% CI 0.19  -  0.32,  NNT = 5)  zu beobachten war.  Bei  a l le in iger  Berücks icht igung 

des Geburtsgewichts  war  e ine niedr igere Mor tal i tä t  nach Sect io im Vergle ich zur 

vaginalen Entb indung bis zu e inem Gewicht von 1250g zu beobachten.  

Problemat isch ist  bei  der Analyse retrospekt iver Kohor tenstudien, dass zumeis t nur der 

erfo lgte und n icht  der  in i t ia l  angestrebte Entb indungsmodus berücks icht igt wird. Bei 

d iesem Vorgehen besteht das Ris iko, d ie Nachte i le der Sect ioentb indung zu 

überschätzen, da bei  der  Auswer tung auch d ie sekundären Sect iones info lge e iner 

intrapar ta len Pathologie trotz  in i t ia l  geplanter vaginaler Entb indung einf l ießen.  Das 

Problem des pr imär  in tendierten Geburtsmodus f indet  daher  in  den Analysen 

zunehmend Berücks icht igung.  In retrospekt iven Analysen untersuchten Reddy und 

Mitarbei ter  den Einf luss des angestrebten Gebur tsmodus auf  d ie neonatale Morbid i tät 

und Mor ta l i tä t  bei 2906 Pat ient innen [551] .  Bei Schädel lage war  e in vaginaler 

Entb indungsversuch zwischen 24+0 und 27+6 SSW in 84.8 % und zwischen 28+0 und 

31+6 SSW in 84.3 % erfo lgreich. In keiner der beiden Gestat ionsal tersgruppen war e in 

Unterschied in der  neonatalen Mor ta l i tät  oder Morbid ität  zwischen vaginalem 

Entbindungsversuch oder  geplanter  Sect io caesarea zu erkennen.   

Mit  der französ ischen EPIPAGE-2-Studie l iegt e ine weitere große (N=1008) und 

methodisch anspruchsvol le populat ionsbasierte Kohor tenstudie vor [555] .  Der Vergle ich 

der  Gruppen erfo lgt  auch h ier auf  Grundlage des geplanten Entb indungsmodus bei 

Frühgeburt  <  32 SSW. Al le  Fäl le ,  bei  denen wegen begle itender  Faktoren ein best immter  

Entb indungsmodus a ls indiz ier t  anzusehen war  (z.B. pal l iat ive Intent ion,  IUGR, 

vorzei t ige Plazenta lösung, Z.n.  wdh.  Sect io etc .)  wurden ausgeschlossen.  In 90.2% der  

vaginal  in tendierten Gebur ten wurde  vaginal  entbunden. In der Auswer tung der 

Rohdaten waren keine Unterschiede bei  dem Über leben der Kinder ohne schwere 

Morbid ität  zu beobachten (76 .3% geplant  vaginal vs . 77 .6% geplante Sect io,  p=0.70). 

Für das Gesamtüber leben fand s ich e in Vor te i l  zugunste n der Sect io (87 .0% vs. 92.0%, 

p=0.04) . Dieser Unterschied war  nach Adjust ierung mit tels Propensity -Score-Matching 

n icht mehr  nachzuweisen (Gesamtüber leben OR 1 .05,  95% CI 0 .48 -  2.28 und Über leben 

ohne schwere Morbid ität  OR 0.64. 95% CI 0.36  -  1.16) .  

Die Ergebnisse wurden in der  prospekt iven mult inat ionalen EPICE -Kohor te bestät ig t 

(N=1966)  [556] .  Die Häuf igkeit  des kombinierten Endpunkts  aus neonataler  Mor ta l i tä t  

und Morbid ität ze igte zwischen vaginaler Entb indung und Sect io keine Unterschiede 

(aOR 0.99,  95% CI 0 .65 -  1.50) . Das g le iche gi l t ,  wenn das neonatale Outcome der 

Länder mit  Empfehlung bzw. Bevorzugung der  vaginalen Entb indung < 32 SSW mit 

Ländern vergl ichen wird, d ie hierzu keine k lare Empfehlung aussprechen oder d ie 

Schni t tentb indung bevorzugen (aOR 0.88,  95% CI 0.59  -  1.32).  Die an der  Studie 

te i lnehmenden deutschen Regionen (Hessen und Saar land)  wiesen im Vergleich zu den 

wei teren zehn Ländern mit  über 50% die höchste Sect iorate auf .  Die 2 -Jahres Fol low-

up-Daten zeigten keine Unterschiede h insicht l ich neurosensor ischer  und motor ischer  

Beeinträcht igungen,  

Die überdurchschnit t l ich hohe Rate an Sect ioentb indungen bei  Frühgebur t in  

Deutschland bestät igen die Daten des Euro -Per istat-Netzwerkes [557].  Die Auswertung 
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des Entb indungsmodus der  Robson-Klasse 10 (Ein l ing,  <37 SSW, Schädellage einschl.  

Z.n. Sect io)  ergab, dass Deutschland nach Zypern in Europa bei d ieser Kohor te d ie 

höchste Sect iorate aufwies (49 .7%).  Im Gegensatz  h ierzu lag d ie Rate in den 

Nieder landen bei  led ig l ich 21.7%.  

Zum Vorgehen bei  Schwangeren mit  drohender  Frühgeburt  an der  Grenze zur 

Lebensfähigkei t  verweisen wir  auf d ie entsprechende Leit l in ie „Frühgeborene an der 

Grenze der  Lebensfähigkei t  024-019“  [8 ] .  

An d ieser  Ste l le  sei auch bemerkt ,  dass bei  Schädel lage im Fal le  eines 

Gebur tsst i l ls tands auf  Beckenboden  ausreichende Kenntnisse im Umgang mit der  

Forcepsentb indung notwendig s ind.   

Es g ibt Hinweise, dass d ie Sect io caesarea mit kurz -  und langfr is t igen Folgen für d ie 

Mütter  und Folgeschwangerschaften assoz i ier t  is t ,  was im Rahmen einer  Lancet -Ser ie 

untersucht  wurde [558] .  Eine in 2017 überarbei tete Übers ichtsarbei t  des br i t ischen 

Nat ional  Ins t i tute for  Heal th and Care Excel lence  (NICE) mit  neun Studien zeigte, dass 

d ie Sect io caesarea mit  einem längeren Kl in ikaufenthal t ,  einem erhöhtem Ris iko für  

postpar ta le Hysterektomie bei  postparta ler Hämorrhagie und Herzst i l ls tand ,  aber auch 

mit e inem reduzier ten Ris iko für  vaginale Ver letzungen, a bdominale und per ineale 

Schmerzen dre i Tage nach Gebur t,  f rühen postpar ta len Hämorrhagien, 

geburtshi l f l ichem Schock und e inem reduz ier tem Ris iko für  Harninkont inenz verbunden 

ist  [559,560].  Folgeschwangerschaften nach Sect io caesarea s ind mit  e inem erhöhten 

Ris iko für  Hysterektomie, Plazentars törungen, Uterusruptur ,  Totgebur t und Frühgeburt 

assoz i ier t  [560,561].  Diese Ris iken ste igen mit  zunehmender  Anzahl  der  Sect iones  

[562] .   Frauen mit  Zustand nach Sect io zeigen zudem eine reduzierte Fer t i l i tät  und 

haben weniger  nachfo lgende Kinder a ls Frauen nach Vaginalgeburt  [563-565].  

 

6.9.1.2 Entbindungsmodus bei  Einlingsschwangerschaft  und Beckenendlage  

Beckenendlagen treten bei  Frühgebur ten häuf iger  a ls  am Termin auf  (26 SSW ca.  25%, 

32 SSW ca.  15%, ≥ 37 SSW 3 -4%) [566] .  

In  der  Studie von Reddy et  al .  wurden bei  Beckenlage und angestrebter  vaginaler  Geburt 

ledig l ich 27.6 (24+0 bis 27+6 SSW) bzw. 17.2 % (28+0 bis 31+6 SSW) der  Frauen auch 

vaginal  entbunden [551].  Das Outcome der Kinder  beim Versuch einer vaginalen 

Entb indung war im Vergle ich zur  geplanten Sect io s igni f ikant  schlechter.  

Diese Beobachtung wird durch e ine große nieder ländische Kohortenstudie unterstütz t 

[566] .  Bergenhenegouwen et  a l .  ident i f iz ier ten im entsprechenden Per inatalregister 

8356 Frauen mit Beckenendlage zwischen 26+0 und 36+6 SSW in den Jahren 2000 –  

2011.  Bei  1935 Frauen war  e ine pr imäre Sect io geplant ,  wohingegen 6421 Frauen e inem 

vaginalen Entb indungsversuch zust immten.  Dabei  wurden 3426 Kinder  auch vaginal 

geboren, während 2995 per sekundärer  Sect io entwickelt  wurden. Über das ganze 

Schwangerschaftsalter  betrachtet konnte kein Unterschied in der  per inata len Morta l i tät  

zwischen geplanter Sect io und geplanter  vaginaler  Entbindung beobachtet werden,  
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allerd ings schnit t  d ie Gruppe der Kinder  zwischen 28+0 und 31+6 SSW im Fal le e iner 

Sect io besser ab.  Ebenso fand s ich in der  Gesamtgruppe wie auch bei  den Frauen 

zwischen 26+0 und 27+6 sowie 28+0 und 31+6 SSW eine s igni f ikante Redukt ion für  d ie 

Kombinat ion aus per inata ler  Morta l i tät  und Morbid ität .  Bei  den Frauen jensei ts von 32+0 

SSW war  d ie per inata le Mor tal i tä t  und Morbid ität im Fal le  e iner Sect io im Vergle ich zu 

e iner  in tendierten vaginalen  Geburt  n icht  vermindert .  Wurde a l lerdings der  tatsächl ich 

stattgehabte Gebur tsmodus analys iert ,  war  d ie Kombinat ion aus per inata ler  Mor tal i tä t  

und Morbid i tät  bei den Kindern zwischen 32+0 und 36+6 SSW nach e iner  vaginalen 

Gebur t s igni f ikant erhöht.  

Die Ergebnisse decken sich mit  e iner  2018 publ iz ier ten Meta analyse zum 

Entbindungsmodus bei Beckenendlage unter 28 SSW mit ak t ivem neonatologischem 

Vorgehen [567].  Hierbei ze igten s ich s ignif ikante Vor te i le zugunsten der  Sect io sowohl 

bei  der k indl ichen Mor ta l i tät  a ls auch der  Häufigkeit  von Hirnblutungen. Zur  Vermeidung 

e ines k indl ichen Todesfa l les s ind acht  Sect iones durchzuführen.  Die number  needed to 

treat  zur Vermeidung e iner schweren intraventr iku lären Blutung l iegt  bei 12 Sect iones.  

Weitere Daten l iefer te d ie französ ische EPIPAGE -2-Studie [568] .  Frühgebur ten < 26 

SSW wurden ausgeschlossen,  in  über  der  Häl f te der  Fäl le  lag das Gestat ionsal ter 

zwischen 32 und 34 SSW. Die Rate sekundärer Sect iones bei  geplanter vaginaler 

Entb indung lag bei 18,4%. Im Vergle ich der geplanten Entbindungsmodi zeigten s ich in 

d ieser  Analyse keine Nachte i le  für  e in vaginales Vorgehen.  Zu berücks icht igen is t  d ie 

hohe gebur tshi l f l iche Exper t ise in  Frankreich bei  vaginaler  Beckenendlagengebur t,  d ie 

e ine unmitte lbare Übertragung der  Ergebnisse auf  deutsche Verhältn isse verbietet.  

 

6.9.1.3 Entbindungsmodus bei  Zwil l ingsschwangerschaft   

Hins icht l ich des Entb indungsmodus bei  Zwil l ingsschwangerschaf t  verweisen wir  auf  die 

Lei t l in ie „Überwachung und Betreuung von Zwi l l ingsschwangerschaften 015-087“ 

[AWMF-Leit l in ie Zwi l l inge].  

Demnach kann bei  unkompl iz ier ter  d iamnia ler  Schwangerschaf t  > 32 SSW und 

Schädellage des führenden Zwi l l ings keine Präferenz für e inen vaginalen oder 

abdominalen Geburtsmodus ausgesprochen werden.  

Bei  einem Gestat ionsalter  < 32 SSW wurde aufgrund der unzureichenden Ev idenz keine 

Empfehlung verabschiedet.  

Sei t  Erste l lung der  Leit l in ie s ind weitere Kohor tenstudien zu d iesem Thema publ iz ier t  

worden:  

In  e iner  kanadischen Studie mit  Analyse von 6636 Zwi l l ingsschwangerschaften 

zwischen 24+0 und 32+6 SSW zeigten s ich keine Unterschiede für den kombinier ten 

Endpunkt aus per inataler  Morbid i tät und Mor ta l i tä t  in  Abhängigkeit  des 

Entb indungsmodus [569].  Während d ie Entb indung mitte ls Sect io caesarea mit  e iner 

ger ingeren Rate an schweren neuronalen Beeinträcht igungen assozi ier t  war  (aOR 0.77,  

95% CI 0.61 -  0.98) ,  traten Atemanpassungsstörungen in Form eines RDS häuf iger  auf 
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(aOR 1.34, 95% CI 1.15  -  1.56). Eine weitere zeit l ich später  durchgeführte, ebenfa l ls  

kanadische Kohor tenstudie untersuchte das neonatale Outcome bei Schädel lage des 

ersten und Nicht -Schädel lage des zweiten Zwi l l ings zwischen 24+0 und 27+6 SSW 

[570] .  Hierbei waren keine Unterschiede im kombinier ten neonatalen Outcome in 

Abhängigkei t  vom geplanten Entb indungsmodus (vaginaler Entb indungsversuch bei  

N=112 und pr imäre Sect io caesarea bei  N=108 Zwi l l ingspaaren)  zu beobachten -  auch 

n icht,  wenn eine getrennte Analyse von ers tem und zwei tem Zwi l l ing er fo lgte.  Die Rate 

an Notfa l lsect iones bei vaginalem Entbindungsversuch lag bei  30%.  

Anhand der EPIPAGE-2-Kohorte wurde der  Einf luss des Entb indungsmodus b ei 

Zwil l ingsschwangerschaft  zwischen 24+0 und 34+6 SSW bei Schädellage des führenden 

Zwil l ings (N=383)  untersucht  [571] .  Es fanden sich weder  Unterschiede für  das 

Gesamtüber leben, d ie schwere Morbid ität  noch das Über leben ohne neurosensor ische 

Beeinträcht igung nach zwei  Jahren in Abhängigkeit  vom Entbindungsmodus sowohl  für  

den ers ten a ls  auch den zweiten Zwi l l ing.  

Eine n ieder ländische populat ionsbas ier te Studie untersuchte den Zusa mmenhang 

zwischen dem geplanten Entb indungsmodus bei Zwi l l ingen zwischen 26 und 32 SSW 

[572] .  In 87% der 1655 ausgewer teten Schwangerschaf ten war e ine vaginale 

Entb indung geplant.  Bei  geplanter  Sect io caesarea war e ine erhöhte neonatale 

Morbid ität  (aOR 1.5, 95% CI 1.1  -  2.0)  und Morta l i tät  (aOR 2.5, 95% CI 1.5  -  4.2)  zu 

beobachten.  Aufgrund der  ungle ichmäßigen Ver te i lung der  Studiengruppen und des 

hohen Ris ikos e ines Selekt ions-Bias lassen s ich d iese Ergebnisse a l lerdings n icht 

vera l lgemeinern.  

 

6.9.2 Sectio caesarea per Uteruslängsschnitt   

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E44 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Insbesondere im Fal le e iner extremen Frühgebur t  kann e in Uterus längsschnit t  

im Einzel fa l l  vor te i lhaf t  se in, um das Kind mögl ichst  schonend zu entwickeln.  

 

Bei e iner  extremen Frühgebur t  <  28 SSW oder  im Falle  e iner  feta len 

Wachstumsrestr ikt ion auch noch in höheren SSW, ist  das untere Uter insegment of t  nur 

ger ing d i la t ier t .  Eine quere Uterotomie macht  h ier  nur  wenig Sinn,  da d ie Länge der 

Inz is ion nicht ausreicht ,  um das Kind schonend zu entwickel n. Das g i l t  vor  a l lem für 

Kinder in BEL, da der  Kopf im Vergleich zum rest l ichen Körper überpropor t ional groß 

ist  und durch das s ich kontrahierende untere Uter insegment  e ingeschnür t  werden kann. 

Schwere Traumata und Ver letzungen des Kindes können bei  unsac hgemäßem Vorgehen 

die Folge sein. Wesent l ich schonender lässt  s ich e in solches Kind mit  e inem 
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Uterus längsschnit t  entwickeln,  opt imalerweise mit  intak ter  Fruchtb lase. Der  

Längsschnit t  so l l te dabei  b is  zum Fundus uter i  er fo lgen.  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E45 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Aufgrund des erhöhten Ris ikos für  e ine Uterusruptur  sol l  bei Z.n.  Sect io mit  

Uterus längsschnit t  bei  a l len fo lgenden Gebur ten e ine pr imäre Re -Sect io 

empfohlen werden.  

 

Bei vorausgegangener  Sect io mit  Uterus längsschni t t  besteht eine hohe Rupturgefahr (1 

–  12 %) bei  einem vaginalen Entb indungsversuch. Deshalb sol l  in d iesen Fäl len den 

betrof fenen Frauen d ie pr imäre Re-Sect io empfohlen werden  [573,574] .  

 

6.9.3 Vaginal operative Entbindung 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E46 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Aufgrund des erhöhten Ris ikos für  e ine int raventr iku läre Hirnblutung sol l te  

unterhalb von 34+0 SSW eine Kindsentwick lung per Vakuumextrakt ion  

unter lassen werden.  

 

In e iner  schwedischen Kohor tenstudie konnte anhand von über  40 .000 Geburten gezeigt 

werden, daß bei  e iner  Frühgeburt  d ie Vakuumextrakt ion im Vergle ich zu e iner  Sect io 

caesarea oder Spontangeburt mit  e iner höheren Hirnblutungsrate  (aOR für in tracraniel le 

Blutung 1.84, 95% CI 1.09 –  3 .12; aOR für  extracranie l le  Blutung 4.48,  95% CI 2.84 –  

7.07) und auch häuf igeren Ver letzungen des Plexus brachia l is  e inhergeht  (aOR 6.21, 

95% CI 2.22 –  4 .71)  [575].  Für  die Entb indung per  Forceps l iegt h ierzu ledig l ich e ine 

k leine retrospekt ive Studie aus I r land vor  [576].  Zwischen 31+0 und 34+6 SSW trat in  

5.9% (2/34) der Forceps-Entbindungen eine intrazerebrale Blutung auf .  Die Rate lag 

damit  n icht  höher  a ls in der  spontan entbundenen Kontro l lgruppe (4 .9% [4/82] ,  P= 1.0).  
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6.9.4 Fetalblutanalyse  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E47 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Unterhalb von 34+0 SSW soll te aufgrund pot ient ie l ler  Ver letzungsr isken keine 

Feta lblut-Analyse erfo lgen.  

 

Es l iegen zur  Sicherhei t  der Feta lb lut-Entnahme unterhalb von 34+0 SSW keine 

prospekt iv  randomis ier ten Studien vor.  Anges ichts  der  nicht kalkul ierbaren potent ie l len 

Ris iken,  d ie aus vers tärkten Blutungen,  Entzündungen oder  gar  Ver letzungen der  Dura 

mit  Liquoraustr i t t  resul t ieren könne n,  sol l te  auf  diese Intervent ion bei Schwangeren vor  

34+0 SSW verzichtet werden.  

 

6.9.5 Antibiotikaprophylaxe bei B-Streptokokken  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E48 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Is t  bei  e iner  Frühgeburt  der  GBS-Status pos it iv  oder  unbekannt ,  so l l  e ine 

subparta le Ant ibiot ikaprophy laxe durchgeführt werden.  

 

Die Streptokokken der sero logischen Gruppe B (GBS) nach Lancef ie ld (synonym: 

Streptococcus agalact iae) s ind nach wie vor e ine der häuf igs ten Ursachen für schwere 

Infekt ionen des Neugeborenen. Die Letal i tä t  is t  in den letz ten Jahrzehnten gesunken, 

l iegt jedoch weiterh in um 4% für  rei fe Neugeborene und is t  bei unreifen Frühgeborenen 

deutl ich höher.  Ist  bei  e iner Frühgeburt der GBS-Status pos it iv  oder unbekannt ,  sol l te 

e ine subparta le Ant ib iot ikaprophy laxe durchgeführt  werden.  Mit tel  der Wahl is t  

Penic i l l in  G (zu Beginn 5 Mio.  iE.  i .v .  (ke ine ora le Behandlung!)  und anschl ießend 2 .5 

Mio. iE.  i .v .  a l le  v ier  Stunden bis  zur Gebur t) .  Ampic i l l in  (zu Beginn 2  g i .v .  und 

anschl ießend 1  g i .v .  a l le  v ier  Stunden bis  zur  Geburt )  is t  e ine wirksame Alternat ive, 

d ie aber  wegen des bre iteren Wirkungsspektrums insbesondere aus neonatologischer 

Sicht Nachte i le gegenüber Penic i l l in durch Förderung von Res istenzentwicklungen bei  

Gram-negat iven Erregern haben könnte. Um einen mögl ichst  s icheren Ef fekt der  

ant ib iot ischen Prophy laxe auch für das Neugeborene zu erre ichen, sol l te d ie erste Gabe 

des Ant ib iot ikums an d ie Schwangere > 4 Stunden vor  der  Gebur t er fo lgen. Bei 

Penic i l l ina l lerg ie sol l te  zunächst Cefazol in (zu Beginn 2 g i .v .  und anschl ießend 1  g a l le 
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acht Stunden bis  zur  Gebur t)  oder  ein anderes Cephalospor in der  zweiten Generat ion 

in entsprechender  Dos ierung zur  Anwendung kommen. Für Cephalospor ine s ind b isher  

ebenfa l ls  fas t ke ine Res istenzen gegenüber GBS beschr ieben worden.  

Bei pr imärer Schnit tentb indung (ohne Blasens prung und ohne Wehentät igkei t)  wird auf 

e ine ant ib iot ische GBS-Prophy laxe verz ichtet ,  da das Ris iko für  e ine k indl iche GBS -

Infekt ion ger ing is t .  Die anderwei t igen  Empfehlungen bezügl ich der Ant ib iot ikagabe bei 

e iner Kaiserschnit tentb indung ble iben davon un berührt .  

Die rasche Ermit t lung des GBS-Kolonis ierungsstatus durch e ine bakter io logische Kul tur  

wird empfohlen.  Bei negativem Ergebnis der Kultur  nach 48 Stunden is t  e ine wei tere 

ant ib iot ische Abschirmung nicht  notwendig.  Das Kul turergebnis hat  e ine prädikt ive 

Gült igkei t  von 5 Wochen,  bei  andauernden Symptomen einer  Frühgebur t  so l l te  die Kul tur  

danach wiederholt  werden  [577,578] .  

 

6.9.6 Zusammenarbeit mit Neonatologie  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E49 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Ein Pädiater/Neonatologe sol l  f rühzei t ig  in  d ie Behandlung und Beratung bei  

drohender Frühgeburt  e inbezogen werden.  

 

Dabei sol len dem Pädiater a l le Informat ionen zu der Schwangeren, d ie wicht ig s ind für 

d ie Ers tversorgung und Behandlung des Frühgeborenen,  ü bermitte lt  werden.  Dies s ind 

u.a.  Medikamente,  der  HBs-Ag-Status, d ie Blutgruppe,  der  CMV-Ant ikörpers tatus (b is 

32 SSW),  Befunde der  Pränata ld iagnost ik  sowie d ie Ergebnisse des mikrobiologischen 

Screenings Schwangerer mit  drohender Frühgebur t auf GBS, MRSA , MRGN und von der 

Wiederholung des Screenings bei  Prolongat ion der  Schwangerschaf t .  Siehe KRINKO -

Empfehlung des RKI zur  Prävent ion nosokomialer Infekt ionen bei neonatologischen 

Intens ivpf legepat ienten mit  e inem Gebur tsgewicht <  1500g:  

Empfehlung zur  Prävention nosokomialer Infekt ionen bei  neonatologischen 

Intens ivpf legepat ienten mit  e inem Gebur tsgewicht unter 1500 g  [579]  

Ergänzende Empfehlung (2011) zur  „Prävention nosokomialer Infekt ionen bei  

neonatologischen Intens ivpf legepat ienten mit  einem Gebur tsgewicht  unter  1.500 g“  

[580]  

Prakt ische Umsetzung sowie krankenhaushygienische und infekt ionsprävent ive 

Konsequenzen des mikrobiel len Kolonisat ionsscreenings bei  intens ivmediz in isch 

behandelten Früh- und Neugeborenen [581]  



  

Prävention und Therapie der Frühgeburt  
 

Ter t iäre Prävent ion                                                         

 
175 

Für  d ie El ternberatung durch Ärz te, Pf lege und psychosoz ia len Dienst  bei  drohender 

Frühgeburt an der  Grenze der Lebensfähigkeit  des Kindes wird auf d ie Empfehlungen 

aus der Leit l in ie „Frühgeborene an der  Grenze der  Lebensfähigkei t  024 -019“ verwiesen  

[8 ] .  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E50 

Expertenkonsens  Konsensusstärke ++  

Im Fal le e iner Frühgebur t (< 35+0 SSW) sol l  e in neonatologisch erfahrener  

Arz t anwesend sein und das Neugeborene unmit te lbar  versorgen.  Bei  

drohenden Frühgeburten < 32+0 SSW und/oder e inem Schätz - /Geburtsgewicht  

< 1500g sol l  e in Facharzt  mit  der Schwerpunktbezeichnung “Neonatologie“  in  

Rufbereitschaf t  verfügbar  sein.  

 

Siehe auch  Qual i tä tss icherungs-Richt l in ie Früh- und Rei fgeborene des Gemeinsamen 

Bundesausschusses über  Maßnahmen zur  Qual i tä tss icherung der  Versorgung von Früh - 

und Rei fgeborenen, QFR-RL [582].  Für  Öster re ich gel ten d ie Regelungen unter 

ht tps :/ /www. iet.at .  

 

6.9.7 Sterbebegleitung  

 

Konsensbasiertes  Statement   6.S32 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Für  Pal l iat ivversorgung und Sterbebeglei tung in der  Per inata lphase is t  für  

verstorbene bzw. im Sterbeprozess bef indl iche Neugeborene und ihre Fami l ie  

spez ie l l  geschultes  Personal  h inzu zu z iehen. Die Sterbebegle itung gehört  zu  

den Ausbi ldungs inhalten in der  Per inato logie. Die würdevol le  Sterbebegle i tung 

ist  nach den Grundsätzen der  Bundesärz tekammer e ine zentra le, n icht  zu  

delegierende ärz t l iche Aufgabe.  

 

Neugeborene b i lden in Deutschland mit e inem Antei l  von ca. 40 % die größte Gruppe 

unter a l len Todesfä l len im Kindes -  und Jugendalter  [583].   Schwerstkranke und 

sterbende Neugeborene sowie deren El tern und nahestehende Angehör ige haben das 

Recht  auf  e ine umfassende mediz in ische,  pf leger ische,  psychosoziale und spir i tuel le 

Betreuung,  d ie ihrer indiv iduel len Lebenss i tuat ion Rechnung tr ägt  ( in Anlehnung an d ie 
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Charta zur  Betreuung schwerstkranker  und s terbender  Menschen in Deutschland; 

Bundesärz tekammer,  2011) [584] .   

Bei  vorgeburt l ichem Versterben e ines Kindes bzw. im Rahmen einer nachgebur t l ichen 

pal l iat ivmediz in ischen Betreuung sowie der  Trauerbegle itung der Fami l ie trägt  

insbesondere eine respektvol le Hal tung des interd isz ip l inären Teams zu e inem 

einfühlsamen,  kompetenten Umgang mit  dem Kind und seiner Famil ie  bei.  Gle ichzeit ig 

is t  es Aufgabe des behandelnden Teams, das Ausmaß der phys ischen, psychischen wie 

soz ia len Belastung des Kindes bzw. seiner  Famil ie e inzuschätzen und zu minimieren. 

Bei  Fest legen des indiv iduel len Therap iez ie les  und daraus fo lgender  

Therapiemaßnahmen steht n icht d ie  Lebensver längerung um jeden Preis , sondern d ie 

bestmögl iche Lebensqual i tät  des Kindes sowie d ie Begle itung seiner  Fami l ie im 

Vordergrund [585]  (Leit l in ie „Frühgeborene an der Grenze der  Lebensfähigkeit  024 -

019“ )  [8] .  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



  

Prävention und Therapie der Frühgeburt  
 

Besonderheiten bei  Gemini und höhergradigen Mehr l ingen                                                         

 
177 

7 Besonderheiten bei Gemini und höhergradigen 

Mehrlingen 

7.1 Epidemiologie und Ätiologie 

 

Konsensbasiertes Statement   7.S33 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Mehr l ingsschwangere haben ein s ignif ikant erhöhtes Frühgebur tsr is iko.  

 

Frauen mit Zwil l ingsschwangerschaft  haben im Vergle ich zu Frauen mit 

Ein l ingsschwangerschaf t  e in s igni f ikant  höheres  Ris iko, e ine Frühgeburt  zu er le iden. 

Obwohl  der  Ante i l  der  Zwil l ingsschwangerschaft en am Gesamtkol lekt iv  in  Deutschland 

nur  ca.  2 % beträgt ,  s ind über  10 % al ler  f rühgeborenen Kinder  Zwi l l inge [1,586] .  Die 

Frühgeburtenrate bei Zwil l ingen beträgt ca. 60 %. Berücks icht igt man die Chor ioniz i tät ,  

so haben monochor ia le Gemini  e in s ignif ikant  höh eres Ris iko für  e ine Frühgeburt  als 

d ichor iale (66.9 vs .  57.6 %, P< 0.0001)  [587].  Dies g i l t  für  den gesamten 

Schwangerschaftsver lauf  (< 34 SSW: 24 vs .  16 %; <  32 SSW: 2 6 vs. 18 %; <  28 SSW: 

11 vs. 7 %). Die Rate an Frauen mit Dr i l l ingsschwangerschaft  l iegt in Deutschland bei 

0.03 % [1] .  Daß eine Dri l l ingschwangere 37+0 SSW erre icht ,  is t  e ine Rar ität.  Ursächl ich 

spie l t  bei  Mehr l ingen d ie Überdehnung des Myometr iums eine besondere Rolle.  Hinzu 

kommt bei  monochor ia len Gemini  d ie Ge fahr des feto- feta len Transfusionssyndroms. 

Ansonsten können al le berei ts für  Ein l inge beschr iebenen pathophys io logischen 

Mechanismen auch bei Mehr l ingen e ine Frühgeburt  induz ieren.  Weiterhin haben 

Zwil l inge im Vergleich zu Ein l ingen e in 5 -fach höheres Ris iko in der  Kindhei t  zu 

versterben, Dr i l l inge e in 10- fach höheres  [588].  Vor d iesem Hintergrund ist  d ie 

Prävention der Frühgebur t bei  Frauen mit Mehr l ingsschwangerschaft  e ine besondere 

Herausforderung.  

 

7.2 Prävention 

 

Für  Schwangere mit  höhergradigen Mehr l ingen l iegt kaum belastbares Datenmater ial  

zur Prävent ion der Frühgebur t vor  [589] .  Bei Dr i l l ingsschwangeren hatten weder eine 

Zerk lage [590] ,  noch d ie Appl ikat ion von Progesteron e inen Einf luß auf d ie 

Schwangerschaftsdauer  [591].  Im Rahmen des hol ländischen ProTwin Tr ia ls wurden 18 

Frauen mit  Dr i l l ingsschwangerschaft  randomisier t  [592] .  In  der  Kontrol lgruppe wurde 

bei  2 von 9 Frauen e in ungünst iges per inata les Outcome beobachtet,  in  der 

Intervent ionsgruppe bei 4 von 9. Dieser  Unterschied war  aufgrund der  k leinen 
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Fal lgruppen nicht  s ignif ikant  (OR 2.8;  95% CI 0.4 –  21.7)  [593].  Eine deut l ich bessere 

Datenlage l iegt für  Zwi l l ingsschwangere vor,  d ie nachfo lgend dargeste l l t  werden sol l .  

 

7.2.1 Progesteron  

 

Konsensbasie rte  Empfehlung   7.E51 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Nur aufgrund des Vor l iegens einer Zwi l l ingsschwangerschaft  sol len Frauen 

kein Progesteron zur Prävention e iner  Frühgeburt  erhalten.  

 

Eine Cochrane-Analyse aus dem Jahr 2017, welche d ie Gabe von Progestogenen 

(vaginales Progesteron,  17-OHPC) gegenüber  Plazebo oder keiner  Behandlung bei 

n=4773 unselekt ier ten Mehr l ingsschwangerschaften untersuchte,  konnte für  die 

Verumgabe keine Assoz iat ion zu e iner  Redukt ion der  Frühgeburt  und e ines 

verbesserten neonatalen Outcomes fests tel len  [594].  

Auch e ine Erhöhung der  Dos is des vaginalen Progesterons auf  400  mg tägl ich erbrachte 

gegenüber der  Gabe von 200 mg tägl ichen vaginalen Progesterons bei  unselekt ier ten 

d ichor ialen-diamnioten Geminischwangerschaf ten keine Vorte i le  [595].  

Eine in 2020 publ iz ier te randomis ier te, p lacebo-kontro l l ier te doppel -b l ind Studie zeigte 

bei  unselekt ier ten Zwi l l ingsschwangerschaften für  d ie tägl ichen Gabe von 600 mg 

vaginalem Progesteron (n=582) mit  Star t  der  Therapie zwischen SSW 11 -14 und 

For tsetzung b is 34 SSW im Vergleich zu Placebo (n=587) keine s igni f ikante Redukt ion 

der  Frühgebur t zwischen 24+0 und 33+6  SSW [596] .  Eine Nachuntersuchung (post hoc 

t ime-to-event analys is )  wies auf  e ine mögliche Redukt ion e iner  spontanen Frühgebur t 

vor  32 SSW in der  Gruppe hin, d ie bei Rekrut ierung in d ie Studie eine Zerv ix länge < 30 

mm aufwies. Demgegenüber war d ie Gruppe mit  e iner Zerv ix länge > 30 mm sogar e inem 

höheren Ris iko ausgesetz t.  

Eine weitere randomisierte,  p lacebo-kontro l l ier te doppel -b l ind Studie bei  Frauen mit  

Zwil l ingsschwangerschaft  nach IVF/ ICSI -Behandlung (n=203)  konnte ebenso für  d ie 

rekta le Gabe von Progesteron (400 mg zweimal tägl ich  zwischen 11-14 SSW und 37 

SSW) keine s ignif ikante Redukt ion der  Frühgebur t aufzeigen  [597] .  

Eine Metaanalyse indiv iduel ler  Pat ientendaten  aus 2021 zeigte keine Redukt ion einer 

Frühgeburt vor 34 SSW in Zwil l ingsschwangerschaf ten, welche mit vaginalem 

Progesteron behandelt  wurden (8 Studien,  2046 Pat ient innen, RR 1 .01, 95% CI 0.84 -

1.20) [197] .  
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Konsensbasiertes  Statement   7.S34 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Bei Frauen mit Zwi l l ingsschwangerschaft ,  deren vaginalsonographisch 

gemessene Zerv ix länge vor 24+0 SSW ≤ 25 mm beträgt,  l iegt keine 

ausreichende Datenlage vor ,  um eine Empfehlung zur Progesteron-Appl ikat ion 

aussprechen zu können.  

 

Eine Metaanalyse indiv iduel ler  Pat ientendaten ( indiv idual pat ient data meta -analysis , 

IPDMA) von Romero et a l.  aus dem Jahr 2017 mit sechs Studien  

[100,142,325,595,598,599] ,  d ie d ie Gabe von vaginalen Progesteron gegen Plazebo 

oder  keine Behandlung bei  n=303 asymptomat ischen Zwi l l ingsschwangerschaften mit  

e iner  Cerv ix länge   25 mm im zweiten Tr imester  untersuchte,  konnte e ine s igni f ikante 

Redukt ion e iner  Frühgebur t vor  33 SSW (31.4% vs 43.1%; RR, 0.69 (95% CI,  0.51  -  

0.93), pr imäres Outcome) sowie zudem ein verbessertes neonatales Outcome aufzeigen 

(z.B.  Redukt ion e ines neonatalen Todes (RR, 0.53 (95% CI,  0.35  -  0.81)) ,  e ines 

Atemnotsyndroms (RR, 0.70 (95% CI,  0.56  -  0.89)) ,  Gebur tsgewicht <  1500 g (RR, 0.53 

(95% CI, 0.35 -  0.80))  [141] .  In  d ieser Metaanalyse is t  d ie Studie von El -Refa ie, d ie 

Progesteron in e iner  tägl ichen Dos is  von 400 mg einsetz te,  mit  70 .4 % gewichtet  [142].  

Diese Studie wurde inzwischen vom Journal zurückgezogen, da es für  d ie Arbeit  ke ine 

Zust immung einer  Eth ikkommission gab  und erhebl iche Bedenken hinsicht l ich der  

Val id ität  und Integr i tät der Daten  bestehen. Somit s ind d ie Aussagen der o.g.  

Metaanalyse vom Romero et  a l .  mit  hoher Unsicherheit  zu bewer ten.  

 

7.2.2 Zerklage 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   7.E52 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Bei Zwil l ingsschwangeren sol l te keine pr imäre Zerk lage angelegt  werden.  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   7.E53 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Bei Zwi l l ingsschwangeren , deren Zerv ix länge vor  24+0 SSW weniger a ls 15 

mm beträgt,  kann d ie Anlage e iner sekundären Zerk lage erwogen werden.  
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Eine ers te Metaanalyse von dre i prospekt iv randomisier ten Studien wies bei 

Zwil l ingsschwangerschaften e ine s igni f ikant  höhere Frühgeburtenrate vor  35  SSW bei 

Anlage e iner  pr imären oder  sekundären Zerklage nach (76% vs.  36%; RR 2 .15, 95 % CI  

1.15 –  4 .01) [136,600-602].  Mit t lerwei le l iegt nun e ine wei tere Metaanalyse vor ,  d ie 

zusätz l ich indiv iduel le  Pat ient innendaten berücks icht igte  [603].  Diese Untersuchung 

konnte zumindest für  Pat ient innen mit kurzer Zerv ix vor 24 SSW keinen negat iven Ef fek t 

e iner Zerk lage auf d ie Frühgeburtenrate oder  per inata le Morbid ität aufzeigen.  

Eine größere retrospekt ive Studie gelangte sogar zu dem  Schluss, dass bei  

Pat ient innen mit  einer  Zerv ix länge ≤ 15 mm die  Schwangerschaftsdauer  um 4 Wochen 

ver länger t wird, d ie Prävalenz der Frühgebur t < 34 SSW s ignif ikant  s inkt (RR 0 .51; 95 

% CI 0 .31  –  0.83)  und ebenso die Ver legung der Kinder  auf  d ie neonatale 

Intens ivstat ion (RR 0 .41;95 % CI  0 .24 –  0 .81)  [604].  Diese Daten werden durch e ine 

wei tere Metaanalyse gestütz t ,  d ie 1211 Frauen aus 16 Studien  mit  

Zwil l ingsschwangerschaft  untersuchte .  Bei  Pat ient innen,  deren Zervix länge weniger a ls 

15 mm betrug,  wurde durch die Anlage einer Zerk lage  d ie Frühgebur tenrate <  34 SSW 

signi f ikant  reduz iert   (RR 0.57; 95% CI 0.43 -  0.75) und d ie Schwangerschaf tsdauer  

gegenüber der Kontro l lgruppe um fast 4 Wochen ver längert (95% CI 2.19 -  5.59)  [605].  

Vor d iesem Hintergrund s ind s icher l ich wei tere prospekt iv randomis ier te Studien 

notwendig,  um den Effekt  e iner  Zerk lage bei  Frauen  mit  Zwi l l ingsschwangerschaft  und 

kurzer Zerv ix noch besser bewerten zu können.  

 

7.2.3 Zervixpessar bei verkürzter Zervixlänge  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   7.E54 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Bei Frauen mit Zwi l l ingsschwangerschaft ,  deren vaginalsonographisch 

gemessene Zerv ix länge vor 24+0 SSW ≤  25 mm beträgt,  so l l te  d ie Anlage 

e ines Zerv ixpessars  im Einzel fa l l  er folgen.  

 

In  2013 wurde d ie ers te Studie zum Einsatz  e ines Zerv ixpessars  bei Frauen aus e inem 

unselekt ionierten Kol lekt iv  mit  Geminischwangerschaft  vorgeste l l t .  Für  diese Studie 

wurden über 800 Pat ient innen in Hol land rekrut ier t .  Im Gesamtkol lek t iv  konnte kein 

Einf luss des Zerv ixpessars  auf  d ie per inata le Morbid ität  nachgewiesen werde n, 

a l lerd ings war  s ie bei  den Frauen,  d ie vor 20 SSW eine Zerv ix länge von < 38 mm hatten 

(unterstes Quar t i l ) ,  s igni f ikant  reduz iert  (RR 0 .40;  95 % CI  0.19 –  0 .83) .  Auch d ie 

Frühgeburtenrate vor  28 bzw. 32 SSW war  s igni f ikant  ger inger  [592].  Eine 
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Nachuntersuchung der  Kinder im Alter  von 3 Jahren zeigte, daß in d ieser Gruppe die 

Anzahl verstorbener  Kinder oder Kinder  mit  schwerer Entwick lungsverzögerung 

(Bay ley- I I I  Score < 85) s igni f ikant  ger inger war  a ls  im Kontrol lko l lekt iv  (10 vs .  29 %; 

OR 0.26; 95% CI 0.09 –  0.73))  [143].  Zu ähnlichen Ergebnissen gelangten Goya et  a l .  

Lag die Zervix länge bei Frauen mit  Zwi l l ingsschwangerschaft  vor  22 SSW bei ≤ 25mm, 

wurde den Pat ient innen e in Zerv ixpessar e ingesetzt .  Damit  konnte d ie Frühgebur tenrate 

vor 34 SSW s igni f ikant  gesenkt werden, ebenso zeigte s ich e ine tendenz iel le Redukt ion 

in der  neonatalen Morbid i tät,  jedoch n icht  auf  Signif ikanzniveau  [606].  

Dieser  Ef fek t  wurde von Nicola ides et  a l.  2016 –  a l lerd ings bei  erheblichen Schwächen 

der  Studie –  n icht  bestät igt  [607].  Auch e ine k leine prospekt iv  randomis ierte Studie aus 

der  Arbei tsgruppe um Berghella konnte für  das Zerv ixpessar  keinen präventiven Effekt 

beobachten [144] .  Jedoch wurde d iese Untersuchung vor  Rekrut ierungsende 

abgebrochen, da zei tg leich e ine größere Studie des Eunice Kennedy Shr iver  National  

Ins t i tute  of Chi ld Health and Human Development anl ief .  Auf der Bas is d ieser  

Ergebnisse publiz ier ten Saccone et  al .  e ine Metaanalyse [608] .  In d ie Untersuchung 

f lossen d ie Daten vor  481 Frauen  mit  Geminigrav idi tät  und kurzer Zerv ix e in. Erneut 

konnte dabei  keine Redukt ion der  Frühgeburtenrate oder  Senkung der  per i nata len 

Morbid ität  durch den Einsatz e ines Zervixpessars nachgewiesen werden.  

Eine prospekt iv  randomisier te  Studie  [609]   untersuchte  den Ef fek t  des Zerv ixpessars  

auf  d ie Frühgeburtenrate  < 34 SSW bei  Frauen mit  e iner  Zwi l l ingsgrav id ität ,  deren 

Zerv ix länge vor 22 SSW weniger  als  38 mm betrug. Die Pat ient innen wurden für  d ie 

Appl ikat ion  e ines Zervixpessars  oder  Progesteron randomis iert  (n=300).  Obwohl  das 

pr imäre Studienz ie l  verfehl t  wurde,  war  in  der  Subgruppe der Frauen mit  e iner  

Zerv ix länge von weniger  a ls  28 mm (unterstes Quar t i l )  d ie Frühgeburtenrate <  34 SSW 

und die per inata le  Morbid i tät  reduz iert .  Eine sekundäre Analyse zeigte e in verbessertes 

morbid itäts freies  Über leben im Pessar-  (241/296) gegenüber dem Progesteronarm 

(219/298) (RR 1.11;  95% CI 1.02 -  1.21) .  Al lerd ings  wurden b isher keine Daten zum 

Langzei t -Outcome publ iz ier t .  Einschränkend sol l te auch erwähnt werden,  daß über  90 

% der  rekrut ier ten Frauen sich e iner künst l ichen Reprodukt ion unterzogen hat ten.  

Die 2021 veröffent l ichte STOPPIT-2 Studie  [610] untersuchte 503 Frauen mit  

Ein l ingsschwangerschaf t ,  deren Zerv ix länge weniger  a ls  35 mm betrug.  Die Appl ikat ion 

des Zerv ixpessars  hat te  keinen Effek t  auf  d ie  Frühgebur tenrate <  34 SSW (aOR 0.87; 

95% CI 0.55 –  1 .38) oder das neonatale Outcome (aOR 0.86; 95% CI 0.54 –  1.36).  

Al lerd ings  lag d ie durchschnit t l iche  Rate an Pessarappl ikat ionen  pro Zentrum ledig l ich  

bei dre i,  e in Umstand,  der auf e ine mangelnde Er fahrung in der Handhabung dieser 

Methode h inweis t .  
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7.2.4 Zervixpessar nach vorzeitiger Wehentätigkeit  

und verkürzter Zervixlänge 

 

Konsensbasiertes Statement   7.S35 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Es gibt Hinweise aus e iner prospekt iv  randomis ierten Studie,  daß bei  

Zwil l ingsschwangeren nach behandel ter  vorzei t iger  Wehentät igkei t  und 

vaginalsonographisch verkürzter  Zerv ix länge (<  20 mm zwischen 24+0 und 

29+6 SSW; < 10 mm zwischen 30+0 und 33+6 SSW) die Anlage e ines Zerv ix -

Pessars  die Frühgebur tenrate senken kann.  

 

In  2019 publ iz ier ten Merced et  a l .  e ine prospekt iv  randomisier te Studie,  in  d ie 132 

Pat ient innen zwischen 24+0 und 33+6 SSW eingeschlossen wurden  [611].  Hatten d ie 

Pat ient innen 48 Std.  nach therapierter  vorzei t iger  Wehentät igkeit  eine verkürz te 

Zerv ix länge (<  20 mm zwischen 24+0 und 29+6 SSW; < 10 mm zwischen 30+0 und 33+6 

SSW) erh ie l ten s ie entweder e in Zervix -Pessar oder  das übl iche Standard -Management . 

Das pr imäre Studienz ie l,  d ie Fr ühgebur tenrate < 34 SSW, war in der 

Intervent ionsgruppe signi f ikant  reduz iert  (16.4 vs.  32.3 %; RR 0.51 (95% CI 0.27 –  

0.97)) ,  ebenso war  d ie Anzahl an wieder aufgenommenen Pat ient innen nach 

behandelter vorzeit iger Wehentät igkeit  vermindert  (5.6 vs . 21.5 % ; RR 0.28 (95% CI 

0.10 –  0 .80)) .  Darüber  h inaus wurde durch d ie Ein lage e ines Zerv ixpessars d ie Rate an 

Kindern mit  e inem Gebur tsgewicht von unter  2500 g (17.9 vs . 70.8 %; RR 0.25 (95% CI 

0.17 -  0.37))  sowie d ie Prävalenz der  nekrot is ierenden Enterokol i t is  (0 vs . 4.6 %) und 

der  neonatalen Sepsis  (0 vs.  6.2 %) s igni f ikant  gesenkt.  

Diese Beobachtung wird durch ret rospekt ive Kohortenuntersuchungen gestütz t,  in 

denen gezeigt  werden konnte, daß bei Zwi l l ingschwangeren mit  verkürzter  Zerv ix länge 

durch d ie Ein lage e ines Zerv ix -Pessars  auch nach 24+0 SSW die Frühgebur tenrate 

gesenkt  werden kann [612,613] .  
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7.2.5 Notfallzerklage         

  

Konsensbasierte  Empfehlung   7.E55 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Bei mehr a ls 1 cm eröf fnetem Muttermund vor 24+0 SSW sol l te  auch bei  e iner  

Zwil l ingsschwangeren e ine Notfa l l -Zerk lage angelegt werden mit  dem Zie l ,  

e ine s igni f ikante Prolongation der Schwangerschaft  zu erreichen.  

 

In  retrospekt iven Kohortenstudien wurde d ie Wirksamkeit  e iner  Notfa l l -Zerk lage auf  das 

Schwangerschaftsalter  bei  Entb indung von Frauen mit  Ein l ings-  und 

Zwil l ingsschwangerschaft  untersucht .  In e iner  2013 publ iz ier ten Arbeit  konnte kein 

s igni f ikanter  Unterschied zwischen den Gruppen (Ein l i ngsschwangerschaften,  n=31 vs. 

Zwil l ingsschwangerschaften,  n=12) beobachtet  werden (33.5 vs.  35. 0 SSW, p=0.33) 

[614] .  In  e iner  wei teren Studie wurden 338 Frauen mit Ein l ingsschwangerschaft  104 

Pat ient innen mit  Zwi l l ingsschwangerschaft  gegenübergeste l l t .  In beiden Gruppen 

erfo lgte bei  entsprechender  Indikat ion e ine Not fa l l -Zerk lage.  Das 

Schwangerschaftsalter  bei  Entb indung war bei  Zwi l l ingsschwangeren ger ingfügig 

n iedr iger  (31.9 vs . 32.7 Wochen, p=0.015) [615].  Dieser Unterschied dürf te jedoch nur 

von marginaler  k l in ischer  Bedeutung sein.  In 2015 wurde e ine weitere retrospekt ive 

Studie zur Notfa l lzerklage bei Geminischwangerschaft  veröffent l icht .  Die Intervent ion  

zeigte im Gegensatz zum exspektat iven Vorgehen einen Zugewinn in der 

Schwangerschaftsdauer von 6 .76 Wochen (95 % CI  4 .71 –  8 .81) .  Auch d ie neonatale 

Morbid ität  (RR 0.05;  95 % CI 0 .01 –  0 .21) und d ie per inatale Mor ta l i tä t  (RR 0 .24 (95 % 

CI 0 .11 –  0 .50)  waren s ignif ikant reduz ier t  [616] .  Eine wei tere retrospekt ive 

Untersuchung fand ebenso keinen Unterschied in der  Frühgeburtenrate < 34 SSW 

zwischen Zwi l l ings- und Ein l ingsschwangerschaften bei Anlage e iner Not fa l l -Zerk lage 

[617] .  Die s igni f ikante Ver längerung der  Schwangerschaftsdauer  und Redukt ion der 

Frühgeburtenrate durch Anlage e iner Notfa l lzerk lage bei Frauen mit  

Zwil l igschwangerschaf t  und sehr früher  Eröffnung des Muttermundes  wurde durch eine 

2019 publ iz ier te Metaanalyse bestät igt  [605].  Mit t lerweile l iegt nun d ie ers te prospekt iv 

randomis ier te Studie zu d ieser  Frageste l lung vor.  In  dieser  Untersuchung senkte d ie 

Notfa l lzerk lage d ie Frühgeburtenrate <34 SSW ( RR 0.71; 95% CI 0.52 -  0.96) sowie die 

per inata le Mor ta l i tä t  (6/34 (17.6%) vs 20/26 (77%) ; RR: 0.22, 95% CI 0.1 -  0.5)  und 

ver länger te das Zeit interval l  von der Diagnose der Muttermundseröf fnung b is  zur  Gebur t 

(8.3±5.8 vs.  2.9±3.0  Wochen)  s ignif ikant  [618].  Frauen mit  Zwi l l ingsschwangerschaf t  

prof i t ieren somit ebenfal ls  wie Frauen mit Einl ingsschwangerschaft  von  d ieser 

Intervent ion, fa l ls  der  Muttermund vor  24 SSW um mehr a ls 1 cm geöffnet  is t .   

Bei  k l in isch oder laborchemisch bestehendem Verdacht  auf e in 

Amnioninfekt ionssyndrom (z.B. maternales F ieber,  unhemmbare Wehen,  uter iner  
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Druckschmerz oder  Blutung)  sol l te  jedoch keine Notfa l l zerk lage mehr  durchgeführt  

werden.  

 

 



  

Prävention und Therapie der Frühgeburt  
 

Früher  vorzei t iger  Blasensprung (PPROM)                                                         

 
185 

8 Früher vorzeitiger Blasensprung (PPROM) 

8.1 Prävalenz und Ätiologie 

 

Konsensbasiertes Statement   8.S36 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Ein f rüher vorzeit iger  Blasensprung (Blasensprung vor  37+0 SSW) betr i f f t  ca.  

3 % al ler  Schwangeren:  0.5 % vor 27 SSW, 1 % zwischen 27 und 34 SSW 

sowie 1 % zwischen 34 und 37 SSW.  

 

Ein früher  vorzei t iger Blasensprung (Blasensprung vor 37+0 SSW ; preterm premature 

rupture of  membranes (PPROM) ) betr i f f t  ca.  3 % al ler  Schwangeren  [619] :  0.5 % vor 27 

SSW, 1 % zwischen 27 und 34 SSW sowie 1 % zwischen 34 und 37 SSW  [620].  Die 

pathophysio logischen Mechanismen,  d ie e inem PPROM zugrunde l iegen,  s ind b is lang 

nur  sehr unvol ls tändig gek lär t .  Die Fest igkeit  der  Eihäute wird durch extrazel lu läre 

Membranprote ine wie Kol lagen, Fibronekt in und Laminin gewähr le istet  [621] .  Matr ix-

Metal loprotesasen können diese Membranprote ine abbauen.  Sie werden aber  in  der 

Regel  durch entsprechende Inhib itoren geblockt  [621,622].  Das h ieraus resul t ierende 

homöostat ische Gle ichgewicht kann durch verschiedene Stressoren wie e ine 

aszendierende Infekt ion, e ine Inf lammat ion oder auch rez id iv ierende Blutungen gestört  

werden und pathophysiologische Kaskaden anstoßen, d ie schl ießl ich zum PPROM 

führen [623].  Auch wenn die In i t ia toren d ieser Kaskaden sehr verschieden sein können,  

enden sie doch vermut l ich in  e inem common pathway, der  bereits  im Abschni t t  zur 

Ät io logie der Frühgeburt  beschr ieben wurde.  

 

8.2 Risikofaktoren 

 

Konsensbasiertes Statement   8.S37 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Ein s ignif ikanter Ris ikofaktor für  e inen frühen vorzei t igen Blasensprung 

(PPROM) ist  der Zustand nach PPROM in der  Eigenanamnese. Zusätz l iche 

Ris ikofaktoren g le ichen denen der spontanen Frühgeburt .  

 

In  der Preterm Pred ict ion Study hatten Frauen mit Z.n. PPROM eine Rate von 13.5 % 

für  e inen erneuten PPROM in der  nachfo lgenden Schwangerschaft  im Vergle ich zu 4.1 
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% ohne PPROM (RR 3.3,  95 % CI 2.1 -  5.2)  [624] .  Weiterh in waren Frauen mit Z.n. 

PPROM und Frühgeburt durch ein sehr hohes Ris iko für  e inen erneuten PPROM und 

eine Gebur t vor 28 SSW gekennzeichnet (1.8 vs. 0.13 %; RR 13.5, 95% CI 23.0 –  80.3) . 

Von anderen Arbei tsgruppen wurden sogar Wiederholungsraten für PPROM von bis  zu 

32 % beschr ieben [625] .  Zusätz l iche Ris ikofaktoren s ind wei tgehend mit denen, d ie 

bereits  für  d ie Frühgebur t beschr ieben wurden, ident isch.  

 

8.3 Diagnostik  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   8.E56 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Die Diagnose eines PPROM läßt s ich in den meis ten Fäl len durch e ine 

Speculumuntersuchung ste l len. Bei  Uns icherheiten sol len biochemische 

Testver fahren e ingesetzt werden.  

 

Die Diagnose e ines PPROM kann in v ie len Fäl len berei ts aufgrund der  Kl in ik gestel l t  

werden.  Die Pat ient in ber ichtet  über  F lüssigkei tsabgang aus der  Va gina. Bei  der  

Spekulumeinste l lung ist  in der  Regel  eine Ansammlung von k larer Flüss igkei t  im 

h interen Scheidengewölbe zu erkennen und im Ul traschal l  zeigt s ich in v ie len Fäl len 

e ine Redukt ion der Fruchtwassermenge.  

Kann mit  k l in ischen Methoden keine einde ut ige Diagnose geste l l t  werden,  sol l te  e in 

b iochemischer Test  auf PPROM eingesetz t werden.  Die gängigen derzei t  e ingesetzten 

Verfahren bas ieren auf dem Nachweis  von PAMG -1,  IGFBP-1 oder  e iner  Kombinat ion 

aus AFP und IGFBP-1.  Ihre Sens i t iv i tät  und Spez if i tä t  l iegen bei  weit  über 90 % 

[626,627].  Is t  d ie b iochemische Diagnos t ik negativ ,  so l l te  auch an e ine Harninkont inenz 

oder  einen vermehr ten vaginalen F luor  a ls  Ursache für  d ie k l in ische Symptomat ik  

gedacht werden.  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   8.E57 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Bei Pat ient innen mit  PPROM sol l  auf  e ine d ig i ta le Untersuchung verz ichtet 

werden.  
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Pat ient innen mit PPROM soll ten nur mit  e inem ster i len Speculum untersucht  wurden.  

Auf  e ine d ig ita le Befundung sol l  möglichst verz ichtet  werden,  da h ierdurch d ie Gefahr 

der  aufste igenden Infekt ion s teigt und die Latenzzeit  b is zur  Geburt  s igni f ikant  verkürz t 

wird  [628,629] .  

 

8.4 Latenzzeit 

 

Konsensbasiertes Statement   8.S38 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Über 50 % al ler  Pat ient innen mit PPROM werden nach e iner Woche entbunden.  

 

Über d ie Häl f te a l ler  Pat ient innen mit PPROM werden innerhalb e iner Woche entbunden. 

Die mediane Schwangerschaftsdauer in e iner Kohor te von 239 Pat ient innen, die negat iv  

für  B-Streptokokken waren,  lag bei  6.1 Tagen.  Dabei  betrug d ie kumulat ive 

Entb indungsrate nach 48 Std. 27 %, nach 7 Tagen 56 %, nach 14 Tagen 76 % und nach 

21 Tagen 86 % [630].  Die Latenzzei t  b is zur Geburt  is t  invers iv zum 

Schwangerschaftsalter  bei  PPROM korrel ier t  [631].  Ein spontaner  Verschluß des 

Blasensprungs ist  sehr  selten, es sei denn, er  is t  in fo lge e iner Amniozentese ents tanden  

[632] .  

 

8.5 Maternale und fetale Risiken bei PPROM 

 

Konsensbasiertes Statement   8.S39 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Bei Patient innen mit  PPROM besteht  die Gefahr  der  k l inischen Infekt ion.  

Weitere Ris iken s ind d ie Plazenta lösung und der Nabelschnurvorfa l l .  

 

Etwa 15 –  20 % al ler  Frauen mit PPROM entwickeln im weiteren 

Schwangerschaftsver lauf e ine Chor ioamnionit is  [633,634] ,  von postpar talen Infekt ionen 

sind 15 –  20 % der  Patient innen betrof fen. Die Infekt ionsrate is t  dabei  ebenfal ls  invers 

zum Schwangerschaf tsalter  korrel ier t  [635,636] .  In ca. 2 -  5 % al ler  Fäl le von PPROM 

tr i t t  e ine Plazenta lösung auf  [637,638] .  Das Ris iko ist  bei  PPROM um das 7 -  b is 9- fache 

erhöht ,  wenn gleichzei t ig  e ine Infekt ion oder e in Ol igohydramnion vor l iegt  [638,639] .  
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Die ohnehin schon hohe neonatale Morbid ität  bei  Frühgeburt  erhöht  s ich im Fal le  e iner  

Chor ioamnionit is  nochmals [640] .  Die Feten l iegen in d iesem frühen 

Schwangerschaftsalter  häuf iger in Beckenend - oder Quer lage. Hierdurch ste igt das 

Ris iko für  e inen Nabelschnurvorfa l l  [641] .  

 

8.6 Triple I 

 

Konsensbasiertes Statement   8.S40 

Expertenkonsens Konsensusstärke ++  

In ternat ional hat der Terminus Tr iple I  den Begr i f f  Chor ioamnionit is  abgelöst,  

um maternales F ieber von Infekt ion oder  Inf lammat ion oder beidem zu 

d if ferenz ieren.  

 

Ein internat ionaler Workshop hat gegenüber dem früheren Begr i f f  „Chor ioamnioni t is“  

eine neue Terminologie e ingeführt ,  um maternales F ieber von Infekt ion oder 

Inf lammat ion oder  beidem zu d if ferenz ieren  [642] .  Dabei wurde auch klargeste l l t ,  daß 

eine Inf lammat ion unabhängig von e iner  Infekt ion auf treten kann.  Der  Begr i f f  

Chor ioamnionit is  wird ersetzt  durch „ intrauter ine Inf lammat io n oder  Infekt ion oder 

beidem“ (Tr ip le I) .  Die entsprechende K lass i f ikat ion is t  in  Tabel le 20 dargeste l l t .  

 

Tabel le 21 Klass i f ikat ion für  maternales F ieber und Tr ip le I  

Klassif ikation für maternales Fieber und Triple I*  

 

 Def in i t ion  

 

Maternales F ieber  L iegt  d ie gemessene Temperatur +  über  

39.0 oC, besteht maternales Fieber.   

L iegt  d ie gemessene Temperatur +  

zwischen 38.0 und 38.9 oC, er fo lgt  e ine 

Wiederholung nach 30 Min. L iegt d ie 

Temperatur  erneut  über 38.0 oC, besteht  

maternales F ieber  
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V.a. Tr ip le I  Maternales F ieber  unk larer  Herkunf t  und 

e ines der folgenden Merkmale:  

1.  Feta le Tachykardie über 160 

Schläge/Min. für  >  10 Min.  

2.  Maternale Leukozyten > 15.000  l  

ohne Gabe von Kor t ikosteroiden  

3.  Purulenter F luor aus dem 

Muttermund 

Bestät igtes Tr ip le I  V.a. Tr ip le I  und objekt ive Befunde e iner 

Infekt ion, wie beispie lsweise:  

1.  Amnionf lüssigkeit ** mit  pos it iver          

Gramfärbung,  n iedr ige G lukose-

konzentrat ion (<  14 mg/dL) , er -

höhte Leukozytenzahl (> 30 

Zel len/mm3 ) ,  pos it ive Bakter ien-

kultur  

 

oder  

 

2.  His topathologischer  Befund***  

e iner Inf lammat ion oder Infekt ion 

oder beidem der Plazenta, der  

Eihäute oder der  Nabelschnur 

(Funis i t is)  

 

+  Messung mit e iner  geeigneten val id ier ten Methode; * Tr ip le I :  Inf lammat ion oder 

Infekt ion oder beides ;  **Amnionf lüss igkeit  gewonnen mit te ls Amniozentese; 

***Histopathologie postparta l an der Plazenta  [642] .  
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8.7 Maternale und fetale Risiken bei Triple I 

 

Konsensbasiertes Statement   8.S41 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Die maternalen Ris iken bei e inem Tr ip le I  umfassen neben einer  Seps is uter ine 

Dysfunkt ion mit  der Gefahr des Geburtss t i l ls tandes und der  postparta len 

Atonie. Im Fal le e iner  Sect io caesarea drohen Wundinfekt ionen,  

Endomyometr i t is ,  Thrombophlebit is  und pelv ine Abszeßbi ldung.  

 

Ein Tr ip le I  is t  häuf ig mit  e iner Wehendysfunkt ion assoz i ier t ,  d ie das Ris iko für  e ine 

Sect io caesarea,  e ine uter ine Atonie, postparta le Blutungen und d ie Notwendigkeit  von 

Blutt ransfus ionen erhöht.  Of fenbar s ind Patient innen mit hochv iru lenten Keimen wie 

Enterobakter ien, Streptokokken der  Gruppe A und B sowie Mycoplasma hominis 

häuf iger betrof fen als  solche mit  e iner Infekt ion info lge von Ureaplasma urealy t icum, 

Laktobaz i l len oder  Staphy lokokkus epidermidis  [643-647].  Die pathophys io logischen 

Mechanismen,  die e ine Wehendysfunkt ion aufgrund e ines Tr iple I  verursachen,  s ind nur 

unzureichend untersucht  und zudem durch wei tere Fak toren wie beispie lsweise e ine 

Epidural -Anästhes ie beeinf lusst  [648-651] .   

Pat ient innen, d ie info lge eines Tr ip le I  e ine Sect io caesarea benöt igen,  haben ein 

erhöhtes Ris iko für  Wundinfekt ionen, Endomyometr i t is ,  sept ische Thrombophlebi t is  und 

pelv ine Abszeßbi ldung  [652].  

In  e iner  2015 publ iz ier ten Studie entwickelten von 364 Pat ient innen mit  einer  k l in ischen 

Chor ioamnionit is  5 e ine Seps is.  Trotz  eines etabl ier t en Frühwarnsystems waren diese 

Frauen in der  In it ialphase ihrer  Erkrankung nur  schwer zu ident i f iz ieren  [653].  

 

Konsensbasiertes Statement   8.S42 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Der Fetus kann im Rahmen eines Tr ip le I  e in Inf lammatory Response Syndrom 

entwickeln.  Postnata l  s ind d ie betrof fenen Kinder  dem hohen Ris iko einer  

Seps is  ausgesetzt .  

 

Ein feta les inf lammatory response syndrom (FIRS) is t  d ie feta le Immunantwor t auf e ine 

intrauter ine Infekt ion  [654].  Ein FIRS ist  e in wei taus besserer Prädik tor für  d ie 

neurologische Entwicklung als  e ine iso l ier te Infekt ion des Fruchtwassers oder der 

Eihäute [655] .  Kinder mit  e inem FIRS s ind in e inem besonderen Maße von einer Sepsis , 
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aber auch von Hirnschäden, e iner bronchopulmonalen Dysplas ie oder e iner 

nekrot is ierenden Enterokol i t is  bedroht [654,656].  

 

8.8 Klinisches Management bei PPROM < 22 SSW 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   8.E58 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Bei e inem PPROM vor  Erre ichen der Lebensfähigkeit  so l len d ie Gefahren der  

maternalen Sepsis ,  der feta len pulmonalen Hypoplas ie und feta ler  

Skelettdeformitäten mit  den werdenden El tern erörtert  werden.  

 

Die Komplikat ionen sind ähnl ich wie bei e inem späteren PPROM: Tr ip le I ,  

Endomyometr i t is ,  vorzeit ige Plazenta lösung etc . Bei 1 % der Pat ient innen kann e ine 

Seps is  e intreten,  in  deren Ver lauf  auch Todesfä l le beschr ieben wurden  [657].  Die Rate 

e iner  pulmonalen Hypoplas ie wird mit  10 –  20 % bezi f fer t .  Sie korre l ier t  im Wesent l ichen 

invers  zum Schwangerscha ftsalter  und zur  Menge des res idualen Fruchtwassers  [658].  

Die Odds rat io  für  e ine pulmonale Hypoplasie bei  PPROM s inkt  um 46 % mit  jeder  Woche 

vor  Erre ichen der  Lebensfähigkei t  [659].  Diagnost ische Methoden zur Prädik t ion einer 

Lungenhypoplas ie,  wie das Verhältn is aus Thorax -  und Abdomenumfang oder  andere, 

s ind k l in isch von sehr  begrenzter Relevanz  [660] .  Ein pro longiertes Ol igohydramnion 

kann e ine Potter faz ies und Skelettdeformitäten induz ieren.  Letztere bi lden s ich aber 

mit  zunehmendem postnata lem Wachstum und Phys iotherapie meis t zurück  [657,661] .  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   8.E59 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Eine Therapie  mit  Ant ib iot ika  bei  Pat ient innen mit  PPROM vor Erre ichen der  

Lebensfähigkei t  kann erwogen werden.  

 

Da nahezu a l le  Studien zur  ant ib iot ischen Therapie bei  Blasensprung nur  Patient innen 

nach 24+0 SSW rekrut ier t  haben, l iegen keine belastbaren Daten zur Appl ikat ion vor 

Erre ichen der  Lebensfähigkeit  vor.  Aber a l le ine schon d ie Gefahr für  die Pat ient in, 

info lge e iner aszendierenden Infekt ion in e ine Seps is  zu geraten,  läßt  e ine Ant ib iose 

ratsam erscheinen [662].  Eingesetz t werden kann das g le iche Regime, das zum 

Vorgehen bei PPROM zwischen (22+0)24+0 –  33+6 SSW beschr ieben wird.  
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Konsensbasierte  Empfehlung   8.E60 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Auf d ie Appl ikat ion antenata ler  Steroide,  eine Tokolyse o der  e ine 

Neuroprotekt ion mit  Magnes ium sol l  bei PPROM vor  Erre ichen der 

Lebensfähigkei t  verz ichtet  werden.  

 

Vor Erre ichen der Lebensfähigkei t  machen diese Intervent ionen k l in isch keinen Sinn.  

Verschiedene Methoden, das Eihaut leck zu verschl ießen,  wurden b isher mit  

unterschiedl ichem Er fo lg getestet ,  z.B.  F ibr inkleber,  Gelat ine -Schwamm, Amniopatch 

[663] .  Eine Metaanalyse aus dem Jahr 2021 untersuchte den Amniopatch bei spontanem 

PPROM (sPPROM) versus iatrogenem PPROM ( iPPROM).  Die Raten an erneuter 

Akkumulat ion an Fruchtwasser  lagen bei 26% für  sPPROM bzw. 53% für iPPROM (P = 

.09) [664] .  Ein RCT aus Ägypten randomis ier te 100 Pat i ent innen mit PPROM zwischen 

24 und 34 SSW zu Amniopatch versus Routineman agement . Der Amniopatch verschloss 

in 12% (6/50) erfo lgre ich d ie Eihaut im Vergle ich zu keiner Verbesserung in der  

Kontrol lgruppe (0/50) .  Es zeigte s ich kein Unterschied in der  Latenzzeit  zwischen 

beiden Gruppen [665] .  Eine Cochrane-Analyse aus dem Jahr 2016 kam zu dem Schluß, 

daß weder d ie Sicherhei t  noch d ie Effek t iv i tä t d ieser Ver fahren b isher ausreichend 

geprüf t  wurde und aus d iesem Grunde derzei t  ke ine Em pfehlung ausgesprochen werden 

kann [666].  

 

8.9 Klinisches Management bei PPROM zwischen (22+0) 
24+0 – 33+6 SSW  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   8.E61 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Zwischen 22+0 und 23+6 SSW sol l  entsprechend der Lei t l in ie „Frühgeborene 

an der Grenze der  Lebensfähigkeit  024-019“ das wei tere Vorgehen mit  den 

Eltern abgest immt werden.  
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8.9.1 Exspektatives Vorgehen 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   8.E62 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Fal ls keine unmit te lbare Gefahr für  Mut ter  und Kind besteht ,  sol l  bei  e inem 

PPROM zwischen 22+0 und 23+6 SSW, fa l ls  e ine Maximaltherapie gewünscht  

wird,  oder  zwischen 24+0 und 33+6 SSW zunächst  e in exspektat ives Vorg ehen 

erwogen werden.  

 

Bei e inem PPROM zwischen 24+0 und 33+6 SSW oder zwischen 22+0 und 23+6 SSW, 

fa l ls  eine Maximal therapie gewünscht  wird, s ind d ie Gefahren der  aufs te igenden 

Infekt ion, der vorzei t igen Plazenta lösung oder  des drohenden Nabelschnurvorfa l les  

gegen die neonatalen Ris iken,  die aus der  Frühgebur t  result ieren können,  abzuwägen. 

Eine aszendierende Infekt ion mit  Chor ioamnioni t is ,  e ine vorzeit ige Plazenta lösung,  e in 

pathologisches CTG oder  e in hohes Ris iko oder  das Vorhandensein  e ines 

Nabelschnurvor fal ls  s ind Indikat ionen für  e ine sofor t ige Entb indung.  

Das Für  und Wider  e ines exspektat iven Vorgehens wurde in einer 2017 publ iz ier ten 

Metaanalyse ausführ l ich erör tert .  In 12 inkludierten Studien wurde das Outcome für  

3617 Patient innen mit PPROM bei  geplanter früher  Entb indung vs.  exspektat ivem 

Vorgehen zwischen 24 und 37 SSW vergl ichen. Die Schwangerschaftsdauer war bei  

geplanter früher  Entb indung ca.  e ine halbe Woche (MD -0.48 Wochen, 95% CI -0.57 -  -

0.39) und der s tat ionäre Aufenthalt  der Mutter knapp 2 Tage kürzer (MD -1.75 Tage, 

95% CI -2.45 -  -1.05) . Die wei teren Ergebnisse s ind in  Tabel le 21 zusammengefasst  

[667] .  

Tabel le 22 Geplante Entb indung vs. exspektat ives Vorgehen bei  PPROM zwischen 24 

und 37 SSW 

Geplante Entbindung vs.  exspektat ives Vorgehen  RR 95% CI  

Neonatale Seps is  0.93 0.66 –  1.30 

Neonatale Infekt ion (pos it ive Blutkultur)  1.24 0.70 –  2.21 

RDS 1.26 1.05 –  1.53 

Sect io caesarea 1.26 1.11 –  1.44 

Per inata le Morta l i tät  1.76 0.89 –  3.50 
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In trauter iner Frucht tod  0.45 0.13 –  1.57 

Neonatale Morta l i tä t  2.55 1.17 –  5.56 

Notwendigkei t  zur  Beatmung  1.27 1.02 –  1.58 

Ver legung auf  neonatale Intens ivstat ion  1.16 1.08 –  1.24 

Chor ioamnionit is  0.50 0.26 –  0.95 

Endomyometr i t is  1.61 1.00 –  2.59 

Wehenindukt ion  2.18 2.01 –  2.36 

[667]  

Die Autoren schlußfo lgern, daß im Fal le e ines PPROM vor  37 SSW ein exspekt at ives 

Vorgehen nach Ausschluß entsprechender  Kontraindikat ionen das Outcome bei  Mutter 

und Kind verbesser t.  Auch e ine Meta analyse aus dem Jahr 2013 kommt für Pat ient in nen 

zwischen 28 und 34 SSW zu ähnl ichen Ergebnissen  [668] .  

Für Pat ient innen vor 34 SSW ist e in exspektat ives Vorgehen  derzei t  internat ional  

Standard [669] .  Das Vorgehen zu Pat ient innen mit  PPROM zwischen 34 und 37 SSW 

wird separat erörter t .  

 

8.9.2 Applikation antenataler Steroide   

 

Konsensbasierte  Empfehlung   8.E63 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Bei Pat ient innen mit  PPROM zwischen 22 und 23+6 SSW, fa l ls  e ine  

Maximaltherapie gewünscht wird,  oder zwischen 24+0 und 33+6 SSW sol l  d ie 

Appl ikat ion antenata ler Stero ide mit  2 x 12 mg Betamethason i .m.  im Abstand 

von 24 Std.  er fo lgen (a lternat iv Dexamethas on, 4 x 6 mg i.m. a l le  12 Std. ) .  

 

Da über d ie Häl f te a l ler  Pat ient innen mit PPROM innerhalb von e iner Woche entbunden 

werden,  is t  d ie Applikat ion antenata ler  Stero ide indiz ier t .  Weitere Detai ls  s iehe Kapite l  

Appl ikat ion antenata ler Stero ide.  
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8.9.3 Antibiotikagabe 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   8.E64 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Bei Pat ient innen mit  PPROM zwischen 22+0 und 33+6 SSW sol l  e ine 

Ant ibiot ikatherapie er fo lgen. *  

*Das  Vorgehen unte r  22+0 SSW sowie zwischen 34+0 und 36+6 SSW is t  in  8 .E59 bzw .  in  8 .E70 

beschr i eben.      

 

Wie e ine Metaanalyse aus dem Jahr  2013,  d ie 22 p lazebo -kontro l l ier te randomis ier te 

Studien mit  6872 Patient innen e inschloss,  zeigte, wird durch e ine Therapie mit  

Ant ibiot ika d ie maternale und neonatale Morbid ität  bei PPROM s igni f ikant  gesenkt  

[634] .  

Tabel le 23 Ef fek t e iner Therapie mit  Ant ib iot ika auf  die maternale und neonatale 

Morbid ität  bei PPROM zwischen 24 und 37 SSW 

 RR 95% CI  

Chor ioamnionit is  0.66 0.46 –  0.96 

Gebur t innerhalb von 48 Std.  0.71 0.58 –  0.87 

Gebur t innerhalb von 7 Tagen  0.79 0.71 –  0.89 

Neonatale Infekt ion  0.67 0.52 –  0.85 

Surfactant  Appl ikat ion  0.83 0.72 –  0.96 

Neonatale Sauerstof f therapie  0.88 0.81 –  0.96 

Auf fä l l iger  zerebraler  Ul traschal l  bei  Ent lassung  0.81 0.68 –  0.98 

[634]  
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Konsensbasierte  Empfehlung   8.E65 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Die Datenlage er laubt  keine Empfehlung e ines best immten Therapieregimes.  

Eine Mögl ichkeit  is t  d ie i .v .  Appl ikat ion von Ampic i l l in  für  2 Tage gefolgt von 

5 Tagen Amoxic i l l in  ora l sowie e ine ora le Gabe von Az i thromyzin *  zu Beginn.  

Die Kombinat ion aus Amoxic i l l in  und Clavulansäure sol l  vermieden werden.  

 

* Es g ib t  ke ine k l are  Empfeh lung z ur  Az i th romy z indos ierung und -dauer .  E ine häuf i g  verwendete  

Dos ie rung is t  d ie  E inze lgabe von 1  g  am e rs ten Tag.  In  de r  Fach in format ion f ür  Az i thromy z in  i s t  jedoc h 

d ie  empfoh lene Gesamtdos is  mi t  1 .5  g  in  e i nem 3 -Tage -Therap ieschema (3  x  500mg)  oder  5 -Tage-

Therap ieschema angegeben,  um genügend E f fek t i v i tä t  zu  erz ie len.  L e ider  l i egen  b isher  ke ine p rospek t iv  

randomis ie r ten Unte rsuchungen zur  Az i thromy z indos ierung -  bzw.  dauer  vo r .  E ine re t rospek t ive  Analyse 

von 4  versch iedenen An t ib io t i ka reg imen (Az i th romy z in  1  g  E inze ldos is ,  Az i thromy z in  über  5d,  

Az i thromzc in  übe r  7d und Ery thromyc in  über  7d )  zusätz l i ch  zum üb l ichen Amp ic i l l i n  2d i . v . ,  gefo lg t  von 

5d Amox i l l i n  o ra l  ze ig te  ke inen Unte rsch ied bezüg l ich  Latenzze i t  und Rate  an Chor ioamnion i t i s .  Jedoch 

hat ten  d ie  F rühgeboren  in  der  5d  Az i thromyz ingruppe  e ine höhere Rate  an RDS (44% ) vs .  Az i thromy z in  

E inze lgabe (29% ) vs .  Ery thromy z ing ruppe (29%)  [670] .  

 

Die Datenlage er laubt keine Empfehlung e ines best immten Therap ieregimes. Al lerd ings 

sol l te d ie Kombinat ion aus Amoxic i l l in  und Clavulansäure vermieden werden,  da 

h ierunter e ine erhöhte Rate an nekrot is ierender Enterokol i t is  beschr ieben wurde (RR 

4.72,  95% CI 1.57 –  14.23)  [634] .   

Das opt imale Ant ib iot ikaregime is t  b isher  n icht  bekannt  [669,671] .  Ein bevorzugtes 

Regime für Schwangere, bei denen d ie Schwangerschaf t  für  mind. 7 Tage pro longiert  

werden sol l ,  besteht  aus e inem Penic i l l in ,  z .B.  Ampic i l l in  (2 g i .v .  a l le  6 -8 h über 48 

h),  gefolgt von Amoxic i l l in  (3 x  500 mg oder  2 x  875 mg p.o.  über  5 Tage).  Zusätz l ich 

sol l te zu Beginn der Therapie auch ein Makrol id , z.B. Az ithromycin , verabreicht werden 

(s iehe oben) .  Ampic i l l in is t  besonders zur  Behandlung von B -Streptokokken geeignet ,  

es deckt aber  auch zahlre iche aer obe gram-negat ive und auch e in ige anaerobe Keime 

ab. Auch Penic i l l in G (5 Mio I .E. i .v .  als  In it ia ldos is, gefo lgt von 2,5 Mio I .E. i .v .  al le 4 

h)  is t  ein etabl ier tes  Therapieschema, welches s ich vor  a l lem gegen Streptokokken, 

aber  weniger gegen gram-negat ive Erreger  r ichtet.  Makrol ide (Erythromycin, 

Az ithromycin) wirken gut gegen Chlamydien, d ie eine Hauptursache für neonatale 

Konjunkt iv i t iden und Pneumonien s ind, und gegen geni ta le My coplasmen, d ie e ine 

wicht ige Ursache von Chor ioamnionit iden bei  vorzeit ig em Blasensprung dars te l len. 

Ausweis l ich der  Internetseite www.embryotox.de l iegen ausreichende Daten zur  Gabe 

von Az ithromycin in  der Schwangerschaf t  vor,  um dieses Präparat indikat ionsgerecht 

e inzusetzen [237] .  Eine in 2021 publ iz ier te Metaanalyse vergl ich den Ef fekt  von 

Ery thromycin versus Az ithromycin auf  d ie Latenz per iode und das Auftreten e iner 

k l in ischen Chor ioamnioni ts.  Fünf Studien mit  1289 Frauen wurden e ingeschlossen.  Es 

zeigte s ich kein Unterschied bezügl ich der  Latenz per iode. Die Chor ioamnionit is rate war 
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allerd ings in der Az i thromycin-Gruppe ger inger  a ls bei den Frauen,  die Erythromycin 

erh ie lten (pooled OR 0.53, 95% CI 0.39 -  0.71, I2  0%) [672] .  Kacerovsky et  a l . 

untersuchten,  ob Antib iot ika wie Clar i thromycin d ie in traamniot ische 

Inf lammat ionsantwor t senken.  Dafür  führ ten s ie e ine Inter leuk in -6-( IL-6)  Messung im 

per  Amniozentese gewonnen Fruchtwasser  bei Pat ient innen mit PPROM zwischen der 

24+0 und 33+6 SSW durch.  Wenn eine intraamniot ische Infekt ion vor lag ( IL-6 ≥ 745 

pg/ml) ,  erh ie lt  d ie Patient in Clar i thromycin 500mg i .v.  über  7d.  Mit  d iesem Schema 

konnten s ie d ie I l -6-Werte und d ie Ureaplasma spp Konzentrat ion  im Fruchtwasser 

senken [673] .  

Eine andere Arbeitsgruppe vergl ich zwei  Ant ib iot ikaregime mite inander:  Ampic i l l in  + 

Rox i thromycin (n=42)  vs.  Cefurox im+ Rox i thromycin (n=42) .  Es zeigte s ich in der 

Cefurox im-Gruppe eine ver länger te Latenzzeit  von (4.63d vs.  2.3d) , aber  kein 

Unterschied im neonatalen Outcome [674] .  

Das oben genannte Schema (Ampic i l l in i .v .  gefo lgt von Amoxic i l l in ora l)  is t  dem des 

NICHD MFM-U Networks ähnl ich und von d iesem abgele i tet.  Es führ te 

nachgewiesenermaßen zu e iner  Senkung der per inata len Morbid i tät nach frühem 

vorzei t igen Blasensprung: Ampic i l l in  2 g i .v .  a l le 6 h und Ery thromycin 250 mg i .v.  al le 

6 h für  48 h  gefo lgt von Amoxic i l l in 250 mg p.o. a l le  8 h und Erythromycin 333 mg p.o. 

a l le  8 h über  5 Tage [630].  

Bei  e iner  Al lerg ie gegen Penic i l l ine kann auf  Cephalospor ine (z .B.  Cefurox im 

3 x  1.5 g i .v .  über  48 h,  gefo lgt  von Cefurox im 3 x  500 mg p.o.  über  5 Tage,  zusätz l ich 

1 g Az ithromycin p.o. )  oder  auch auf e ine Kombinat ion aus Cl indamycin und Gentamycin 

ausgewichen werden.  

 

8.9.4 Tokolyse  

 

Konsensbasiertes Statement   8.S43 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Der Einsatz e iner Tokolyse is t  nicht mi t  e iner s ignif ikanten Verbesserung der  

per inata len Morbid i tät und Mor ta l i tä t  bei  PPROM assoz i ier t .  

 

Das pr imäre Z ie l e iner  tokolyt ischen Therapie bei  frühem vorzei t igem Blasensprung is t  

d ie Möglichkeit  der Appl ikat ion antenata ler Stero ide . Grundsätz l ich sol l ten Tokoly t ika 

mögl ichst n icht  länger  a ls 48 h angewendet  werden. Besonders bei  for tgeschr i t tenen 

Befunden (z.B.  Mut termundseröffnung um >  4 cm oder bei k l in ischem V.a.  Tr ip le I )  

so l l ten s ie nicht mehr  zum Einsatz  kommen, weil  e ine Schwangerschaftsver längerung  

in d iesen Fäl len n icht  s innvol l  und das Ris iko für  ein  Tr ip le I  hoch ist .   
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Ein Cochrane-Review 2014 [675]  schloss 8 Studien mit  408 Schwangeren und frühem 

vorzei t igem Blasensprung (23  -  36 SSW) ein.  Im Vergle ich zu Plazebo ergab sich bei 

e iner tokoly t ischen Therapie e ine  Ver längerung der Latenzzei t  um im Median 73 Std. 

und e ine s igni f ikante Verminderung der R ate an Geburten innerhalb von 48 Std. (RR 

0.55; 95% CI 0.32 -  0.95). Al lerd ings war  d ie Tokolyse vor der 34 SSW mit e iner 

s igni f ikant  erhöhten Rate an Chor ioamnionit is  assoz i ier t  (RR 1 .79; 95% CI 1.02 -  3.14) 

und hat te keinen Einf luß auf  d ie per inata le Mor bid ität  oder Morta l i tä t .  Jedoch is t  d ie 

Aussagekraft  der  Metaanalyse durch den Einschluss re lat iv  k le iner Studien und durch 

d ie Tatsache, dass n icht  in  a l len Studien Kort ikostero ide zur  Lungenrei fe indukt ion 

angewendet  wurden, erhebl ich e ingeschränkt .  

 

8.9.5 Neuroprotektion 

 

Siehe Kapi tel  6.8.  

 

8.9.6 Maternale und fetale Überwachung 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   8.E66 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Pat ient innen mit  PPROM sol len mit  Hinbl ick  auf  ein Tr ip le I  überwacht  werden. 

Kl in ische Anzeichen s ind maternales F ieber  p lus e iner der fo lgenden Befunde:  

fe ta le Tachykardie (> 160 Schläge/Min.)  oder  maternale Leukozyten > 

15000/µ l  oder purulenter Fluor aus dem Muttermund.  

 

Schwangere mit  frühem vorzeit igem Blasensprung sol l ten rout inemäßig auf 

Infekt ionszeichen h in untersucht  werden. Hierzu gehören d ie oben genannten k l in ischen 

Parameter ,  aber  auch Symptome wie e in schmerzhaf ter Uterus oder  uter ine 

Kontrakt ionen, sowie Vita lparameter,  z .B. mütter l icher Blutdruck und Herzfrequenz  

[642] .  Darüber h inaus sol len zumindest  tägl iche Kontrol len des Blutb i ldes und des CRPs 

erfo lgen,  bei  Bedarf  auch öfter .  Al lerd ings is t  der  Nutzen tägl icher  Laborkontrol len 

umstr i t ten [676].   

Auch jüngste Untersuchungen haben gezeigt ,  daß der prädik t ive Wert d ieser  k l in ischen 

Parameter  sehr  begrenzt  is t .  Kunze et  a l .  beschr ieben für  e ine Kombinat ion aus 

maternalem Fieber, CRP und Leukozyten zur Prädikt ion e ines FIRS eine AUC von 

ledig l ich 0.66 [677] .  Musi lova et a l.  ber ichteten für  einen CRP-Wert von 17.5 mg/L im 

maternalen Serum zur  Prädikt ion e iner  intraamnialen Infekt ion oder  Inf lammat ion e ine 
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Sensi t iv i tät  von 47 %, e ine Spez i f i tät  von 96 %, e inen pos i t iven Vorhersagewer t  von 

42% und einen negat iven Vorhersagewer t von 96 %  [678].  

Das tägl iche CTG-Monitor ing bei  Pat ient innen mit  PPROM ist  übl iche k l in ische Praxis .  

Al lerd ings s teht derzeit  ke ine feta le Überwachungsmethode zur Ver fügung, die 

zuver läss ig eine intrauter ine Inf lammat ion oder Infekt ion anzeigt.  Weder  das CTG noch 

d ie Erweiterung zu e inem biophys ikal ischen Prof i l  (CTG plus feta le  Atem- und sonst ige 

Bewegungen,  fetaler  Tonus sowie Fruchtwassermenge)  s ind geeignete Prädiktoren für 

e ine int rauter ine Infekt ion (CTG: Sensi t iv i tät  39 %; b iophys ikal isches Prof i l :  25 %) 

[679] .  Ebenso wenig s ind regelmäßige Überwachungen  der  Fruchtwassermenge 

sinnvol l .  Die Verminderung der  Fruchtwassermenge ste iger t  zwar  das  Ris iko für  e ine 

Kompress ion der  Nabelschnur  und  verkürzt nachweis l ich den Abstand b is  zum 

Einsetzen der Geburtswehen, d ie prädikt iven Werte  für  e in negat ives Outcome s ind 

jedoch n iedr ig [680] .  Die Dopplersonographie hat  bei  vorzeit igem Blasensprung keine  

nachgewiesenen Vor te i le  [681-683] .  

 

Konsensbasiertes Statement   8.S44 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Der Einsatz  e iner Amniozentese zur  Diagnose e ines Tr ip le I  is t  nur  in  

Ausnahmefäl len s innvol l ,  z .B.  bei unk larem maternalem Infekt ionsherd.  

 

Die Durchführung e iner  Amniozentese zum  Infekt ionsausschluss ist  nach wie vor  

umstr i t ten [684-686] .  Zum einen is t  s ie bei  k l in isch asymptomatischen Frauen n icht  

s innvol l ,  zum anderen sol l te  bei symptomat ischen Schwangeren wenn mögl ich  a l le ine 

aufgrund des k l in ischen Bi ldes die Schwangerschaf t  beendet werden. Für  e ine 

Amniozentese verble ibt  also ledigl ich der  k leine  Tei l  der  uns icheren Fäl le ,  bei  denen 

wiederum in etwa 50 % der  Fäl le  kein Fruchtwasser  gewonnen werden kann  und dann 

letz t l ich wieder k l inisch entschieden  werden muss. Es g ibt  a l lerdings Hinweise aus e iner  

retrospekt iven Mult icenter Studie, daß ein Manage ment von Pat ient innen mit PPROM 

unter Einsatz  e iner Amniozentese die Schwangerschaf tsdauer ver längern (18.1 +14.7 

vs. 9.7+9.7 Tage; P < 0.001) und d ie Notwendigkei t  e iner in tens iv mediz in ischen 

Überwachung reduz ieren könnte (75.6 vs. 83.0 %; P = 0.046) , obwohl e ine höhere Rate 

an k l inisch diagnost iz ier ter  Chor ioamnionit is  beobachtet wurde (34.5 vs.  22.0 %; P < 

0.01) [687] .  

Auch is t  nach wie vor  unklar ,  welche b iochemischen Parameter,  d ie im Fruchtwasser  

analys iert  werden, d ie beste Prädik t ion für  e in Tr iple I  haben. In den wenigen Kl in iken,  

d ie e ine Amniozentese zur Diagnose e ines Tr iple I  einsetzen, werden Glukose,  LDH und 

Leukozyten gemessen,  e ine Gramfärbung durchgeführt  und Bakt er ienkul turen angelegt.  

Bakter ienkulturen s ind a l lerd ings für e ine rasche Diagnosestel lung ungeeignet.  Auch ist  

d ie Interpretat ion der übr igen Parameter im Hinbl ick  auf  e in Tr ip le I  b iswei len schwier ig 
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[642] .  Inzwischen wurden sogar  Schnel l tes ts (Beds ide-Tests) zur  Best immung des  IL-6 

aus dem durch Amniozentese gewonnenen  Fruchtwasser  entwickel t  [688] .  Die k l in ische 

Relevanz muß al lerdings erst  in  großen Studien geprüf t  werden.  

 

Konsensbasiertes Statement   8.S45 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Die Prädik t ion e ines Tr ip le I  mi t te ls  im Vaginalsekret  gemessener 

b iochemischer Parameter  is t  nach heut igem Kenntnisstand n icht s innvol l .  

 

Kunze et  a l .  untersuchten d ie Wert igkeit  von IL-6 und TNF-  zur  Prädik t ion e ines FIRS 

bei  Pat ient innen mit  PPROM. Die beiden Parameter  wurden im Vaginalsekret  von 99 

Pat ient innen gemessen.  Das FIRS war  def in ier t  a ls  e ine IL -6 Konzentrat ion im 

Nabelschnurplasma von > 100 pg/mL und/oder e iner Funis i t is  in der h istopathologischen 

Untersuchung.  Eine Kombinat ion aus k l in ischen Parametern und IL -6 bzw. TNF-  

erreichte e ine AUC von 0.92 bzw. 0.94 für das FIRS  [677].  

Zu ähnlichen Ergebnissen kam auch die Arbeitsgruppe um Jacobsson,  d ie bei 

Pat ient innen mit  PPROM die IL -6 Konzentrat ion im Vaginalsekret  mi t  der  in  der  

Amnionf lüssigkeit  gewonnen durch Amniozentese vergl ich  [689] .  Al lerd ings re ichen 

d iese ersten Studien noch n icht aus, um einen rout inemäßigen, k l in ischen Einsatz zu 

rechtfer t igen.  

Weitere Publ ikat ionen widmen s ich neuart igen Biomarkern (u.a.L ipocal in -2,  S 100 

A8/A9)   mi t te ls Prote in-  Ant ikörper Microarray-Analysen und zeigen v ie lversprechende 

Ansätze für  e ine bessere Prädik t ion  [690] .  

 

8.9.7 Amnioninfusion  

 

Konsensbasie rtes Statement   8.S46 

Expertenkonsens Konsensusstärke +++  

Der Ste l lenwert  einer Amnioninfus ion bei  PPROM kann nach aktuel ler  

Datenlage n icht  ausreichend beur tei l t  werden.  

 

Ein Cochrane-Review aus 2014 [691] fand e ine stat is t isch s igni f ikante Redukt ion der 

Raten an neonatalen Todesfä l len, Seps is oder Infekt ion und Lungenhypoplas ie  durch 

Amnioninfus ion.  Al lerd ings stammten d iese Daten aus jewei ls  nur  e in oder  zwei sehr 



  

Prävention und Therapie der Frühgeburt  
 

Früher  vorzei t iger  Blasensprung (PPROM)                                                         

 
201 

kleinen Studien .  Eine wei tere Cochrane-Analyse von 2016 untersuchte den Ef fek t  der 

Amnioinfusion auf e ine k l in ische oder subkl in ische Ch or ioamnionits.  Es konnte jedoch 

nur e ine k le ine Studie mit  34 Pat ient innen e ingeschlossen werden, die d ie 

transzerv ikale Amnioinfus ion versus keine Amnioinfus ion vergl ich und keine 

entscheidenden Unterschiede fand  [692].  Insofern s ind  b is  zu e iner  grundsätz l ichen 

Empfehlung der Amnioninfus ion weitere randomis ier t  kontro l l ier te Studien notwendig  

[693] .   

 

8.9.8 Antibiotikaprophylaxe bei B-Streptokokken 

 

Siehe Empfehlungen zur GBS Prophy laxe  

 

8.9.9 Entbindung  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   8.E67 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Bei Pat ient innen mit  PPROM zwischen 22 und 23+6 SSW, fa l ls  e ine  

Maximaltherapie gewünscht wird,  oder  zwischen 24+0 und 33+6 SSW k ann ab 

34+0 SSW eine Entb indung oder  e in exspektat ives Vorgehen erwogen werden.  

Indikat ionen für e ine sofor t ige Entb indung unabhängig vom 

Schwangerschaftsalter  s ind ein Tr ip le I  (V.a. oder bestät ig t) ,  vorzeit ige  

Plazenta lösung,  pathologisches CTG oder  ein hohes Ris iko  für  oder  das  

Vorhandensein e ines Nabelschnurvor fal ls .  

 

Indikat ionen für d ie sofort ige Beendigung der  Schwangerschaf t  s ind  e in Tr ip le I  (V.a.  

oder  bestät ig t) ,  e ine vorzei t ige Plazentalösung, e in pathologisches CTG oder  ein hohes 

Ris iko für  bzw. das Vorhandensein  eines Nabelschnurvorfa l ls .  In  a l l  d iesen Fäl len is t  

e ine For tsetzung der Schwangerschaf t  mit  e iner  Verschlechterung  des feta len 

Outcomes assoz i ier t  und ist  daher unter keinen Umständen zu empfehlen.   

Wenn die oben genannten Ris ikofaktoren n icht  vor l iegen, is t  e in abwar tendes 

Management  b is  34+0 SSW internat ional  Standard  [669].  Wie d ie Cochrane Metaanalyse 

von Bond et a l .  a l lerd ings zeigt ,  is t  das per inatale und maternale Outcome bei e inem 

exspektat iven Management  vs . geplanter  früh er  Entb indung nicht  wesent l ich vom 

Zeitpunkt des PPROM abhängig  [667] (Tabel le 24) .  Im Gegensatz  zu e inem PPROM > 

34+0 SSW war  bei e inem PPROM < 34 SSW die Prävalenz der Endometr i t is  bei 

geplanter früher Entb indung im Vergle ich mit  e inem exspektat iven Vorgehen erhöht ,  d ie 
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des RDS nicht erhöht und d ie der Chor ioamnioni t is  n icht  verminder t.  Keine Unterschiede 

zeigten s ich bei  der  neonatalen Infekt ion.  Deshalb is t  e in exspektat ives Vorgehen bei 

e iner  Pat ient in, deren PPROM vor  34 SSW eintrat,  auch übe r  34+0 SSW hinaus 

vertretbar.  

 

Tabel le 24 Neonatale und maternale Morbid ität  bei geplanter Entbindung vs.  

exspektat ives Vorgehen im Fal le e ines PPROM vor  bzw. nach 34+0 SSW  

 PPROM < 34+0 SSW PPROM > 34+0 SSW 

 Entbindung vs.  

exspektativ  

Entbindung vs.  

exspektativ  

 RR 95% CI  RR 95% CI  

Neonatale Infekt ion  1.61 0.74 –  3.50 0.71 0.47 –  1.07 

Neonatale Infekt ion mit  

pos i t iver  Kul tur  bestät igt  

1.67 0.52 –  5.35 1.07 0.52 –  2.20 

RDS 1.09 0.84 –  1.43 1.45 1.10 –  1.90 

Sect io caesarea 1.46 1.08 –  1.96 1.22 1.05 –  1.42 

Chor ioamnionit is  0.77 0.45 –  1.30 0.26  0.12 –  0.57 

Endometr i t is  2.23 1.29 –  3.84 0.37 0.10 –  1.40 

[667]  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   8.E68 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Pat ient innen mit einem Tr ip le I  (V.a. oder bestät igt)  so l len e ine Ant ibio t ika-

Therapie erhal ten und unmit telbar entbunden werden.  

 

Es gibt  derzei t  ke inen Hinweis , daß bei  Kindern von Pat ient innen mit  Tr ip le I ,  d ie e ine 

Ant ibiose erhalten,  e ine Korrelat ion zwischen der Dauer  der  Wehentät igkeit  und dem 

neonatalen Outcome besteht  [648,694].  Deshalb so l l te  bei  diesen Pat ient innen zunächst 

e in vaginaler  Entb indungsversuch unternommen werden.  Die Sect io caesarea sol l te  den 
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übl ichen Standard-Indikat ionen vorbehalten b le iben,  da durch d iese Intervent ion die 

Rate an Wundhei lungsstörungen,  Endometr i t is  und Thrombophlebi t is  erhöht wird.  

 

8.10 Klinisches Management bei PPROM zwischen 34+0 – 
36+6 SSW      

 

Die Prävalenz der  späten Frühgeburt (34+0 –  36+6 SSW) l iegt bei  ca.  6 %. Etwa zwei  

Dr i t te l  a l ler  frühgeborenen Kinder  fa l len in d iese Kategor ie.  Auch wenn die per in ata le 

Morbid ität und Morta l i tät  in diesem Gestat ionsalter  deut l ich ger inger is t  a ls bei 

Frühgeborenen vor 34+0 SSW oder bei  extrem unreif  geborenen Kindern,  so l iegt  s ie 

doch beträcht l ich über der  re i fgeborener Kinder  [695] .  Al le ine d ie respirator ische 

Morbid ität  spät  frühgeborener  Kinder  beträgt  ca.  10 % und ist  damit über  30 mal höher  

a ls bei e iner  Termingebur t  [696].  Auch is t  der Nahrungsaufbau bei  spät  frühgeborenen 

Kindern kompl iz ier t .  Das St i l len is t  zum Tei l  erhebl ich erschwert ,  d ie Kinder  bedürfen 

in der  Regel  einer pädiatr ischen Überwachung,  d ie oft mals  mit  Konzepten der 

Bindungsförderung kol l id ier t ,  da nur in Ausnahmefäl len e ine räuml iche Trennung von 

Mutter und Kind vermieden werden kann. Daher  wäre es schon a l le ine aus prakt ischen 

Erwägungen wünschenswert ,  d ie Gruppe dieser  Frühgeborenen so ger ing  wie mögl ich 

zu hal ten.  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   6.E69 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Im Falle  e ines frühen vorzeit igen Blasensprunges zwischen 34+0 und 36+6 

SSW sol l te,  fa l ls  keine Kontraindikat ionen bestehen,  a l ternat iv  zur  zeitnahen 

Entb indung ein exspektat ives Vorgehen angeboten werden mit dem Ziel ,  die  

Schwangerschaft  b is  37+0 SSW zu pro longieren.  

 

Im Rahmen des PPROMT-Tria l wurden in den Jahren 2004 b is  2013 1839 Frauen 

zwischen 34+0 und 36+6 SSW rekrut ier t ,  d ie e inen vorzeit igen Blasensprung hat ten 

(PPROM) [697] .  Vergl ichen wurde  e ine unmitte lbare Geburtsein le i tung mit  einem 

abwartenden (exspektat iven)  Vorgehen. In der  exspektat iven Gruppe er fo lgte eine 

Gebur tsein lei tung nur  bei mediz in ischer Indikat ion. Pr imäres Studienz iel war die 

neonatale Seps is,  sekundäre Studienz ie le waren n eonatale Morbid ität  und Mor ta l i tä t  

sowie maternale Ergebnisparameter  wie u.a.  uter ine Blutung, F ieber und 

Entb indungsmodus.  

In der Studiengruppe konnte d ie Schwangerschaftsdauer  s igni f ikant  ver länger t  werden. 

So kamen nach exspektat ivem Vorgehen 21 % der K inder  nach 37 SSW zur Welt ,  in  der  
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Kontrol lgruppe ledigl ich 3 %. Die Prävalenz der neonatalen Seps is war in beiden 

Gruppen gle ich, a l lerd ings trat e in „Respiratory d is tress syndrom“ (RDS) nach 

abwartendem Vorgehen s igni f ikant seltener  auf.  Aufgrund des höh eren 

Schwangerschaftsalters bei  Gebur t  in  der  Gruppe mit  abwar tendem Vorgehen war  auch 

das Gebur tsgewicht  der  Kinder  s igni f ikant  erhöht und damit d ie Aufenthal tsdauer auf  

der  neonatalen Intens ivstat ion bzw. im Krankenhaus kürzer . Hingegen trat bei den 

Müttern dieser Kinder erwar tungsgemäß häuf iger e ine uter ine Blutung vor oder während 

der  Gebur t sowie Fieber  unter der  Gebur t auf.  Die Sect iorate war im Vergle ich zur 

Gebur tsein lei tung s ignif ikant  n iedr iger  [697] .   

Die Ergebnisse des PPROMT-Tr ial  werden durch den PPROMEXIL- und PPROMEXIL-2-

Tr ia l gestütz t.  Hier wurden über 700 Pat ient innen mit  e inem Blasensprung zwischen 34 

und 37 SSW rekrut ier t  [698,699].  24 Stunden nach Blasensprung erh ie lten d ie Frauen 

entweder e ine Geburtsein le i tung oder wurden einem abwar tenden Management 

zugeführt .  Bei abwar tendem Vorgehen lag d ie Rate an neonataler  Seps is  bei 4.1%, bei 

akt ivem Vorgehen (Gebur tsein le itung)  bei 2.6% (RR 0.64; 95% CI 0.25  –  1.63),  d ie an 

RDS bei 6.3% gegenüber  7.8% (RR 1.25;  95% CI 0.67  –  2 .31) .  Die Prävalenz der Sect io 

caesarea betrug 14% bzw. 13% (RR 0.98, 95% CI 0.64  –  1 .50) .  Eine Metaanalyse, d ie 

s ieben Studien e inschloss, konnte keine Unterschiede in der Prävalenz e iner 

neonatalen Seps is und der  Notwendigkei t  e iner Sect io caesarea zwischen den Gruppen 

unmit telbare Gebur tsein le itung und abwartendes Vorgehen f inden  [698] .  Eine 

ökonomische Analyse ergab außerdem, dass d ie Kosten für  Mut ter  und Kind in der  

Gruppe mit Gebur tsein le i tung höher lagen a ls bei abwartendem Vorgehen (8.094 Euro 

vs. 7.340 Euro; Di f ferenz 754 Euro, 95% C I –335 -  1.802 Euro)  [700].  

Mit t lerwei le l iegt  e ine wei tere Metaanalyse zu d ieser Themat ik vor .  Dabei wurden fünf  

zusätz l iche Arbeiten e ingeschlossen, so daß sich d ie aktuel le Auswer tung nun auf 12 

Studien bez ieht .  Weiterh in kann bei exspektat ivem Vorgehen keine erhöhte Prävalenz 

der  neonatalen Seps is beobachtet werden.  Nach unmitte lbarer Gebur tsein le i tung war 

d ie Rate des RDS, der neonatalen Morta l i tät ,  der  Notwendigkeit  zur Beatmung,  der  

Endomyometr i t is  und der  Sect io caesarea s igni f ikant  erhöht ,  während d ie Inz idenz der 

Chor ioamnionit is  ern iedr igt war [667] .  Auch e ine Pat ient Level Metaanalyse kommt zu 

ähnl ichen Ergebnissen [701].  

Im PPROMEXIL I  und I I  Tr ia l  wurden d ie Pat ient innen, d ie dem ex spektat iven Arm 

zugeordnet waren, bei  37+0 SSW eingele i tet  [698,699] .  Im PPROMT Tr ia l wurde auch 

nach 37+0 SSW weiter  zugewar te t [697] .  Beide Strategien haben ihre Berecht igung. Im 

ersten Fal le g i l t  d ie Geburtsein le itung der Ris ikoredukt ion e iner  aszendierenden 

Infekt ion bei fas t re ifem Kind. Andererseits  is t  aber  auch der  Einwand berecht igt,  wieso 

mit  37+0 SSW plötz l ich e ine Gebur tsein le i tung er fo lgen sol l ,  nachdem vorher  

mögl icherweise über 3 Wochen hinweg bei PPROM in 34+0 SSW für Mut ter und Kind 

e ine stabi le  Situat ion bestand.  Diese Fragen müssen in wei teren Studien geklär t  

werden.  
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Konsensbasierte  Empfehlung   8.E70 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Die k l in ische Überwachung und Antib iot ikatherapie bei  PPROM mit  34+0 –  

36+6 SSW sol l  so er folgen wie für  (22+0)24+0 –  33+6 SSW. Auf  d ie Appl ikat ion  

antenata ler Stero ide,  e ine Tokolyse oder e ine Neuroprotekt ion mit  Magnes ium 

sol l  verz ichtet werden.  

 

Die mediz in ische Betreuung von Pat ient innen,  die einem abwartenden Management bei 

PPROM nach 34+0 SSW zugeführ t wurden, is t  in  den genannten Studien nur  sehr 

ober f lächl ich beschr ieben. Es wurde ledig l ich auf die entsprechenden lokalen Protokol le  

verwiesen.  Es er fo lgte zwar  e ine prophy lakt ische Gabe von Ant ib iot ika,  jedoch gab es 

keine Angaben zur Stof fgruppe, Dos ierung und Dauer der Therapie. Gle iches gal t  für  

d ie Kontro l le von Entzündungsparamet ern, CTG oder Sonographie sowie für  d ie Frage 

der  stat ionären oder ambulanten Betreuung  [697-699].  

Es g ibt  jedoch keinen Grund von den a l lgemeinen Empfehlung en zur  Überwachung und 

ant ib iot ischen Therapie bei PPROM abzuweichen.  Ledig l ich auf d ie Appl ikat ion 

antenata ler Stero ide ,  e ine Tokolyse oder  e ine Neuroprotekt ion mit  Magnes ium sol l 

verz ichtet werden.  

In e iner Subgruppenanalyse des PPROMEXIL -  und PPROMEXIL-2-Tr ia l wurde bei 

Kolonisat ion mit  B-Streptokokken e ine s igni f ikant  erhöhte Prävalenz einer  „ear ly  onset 

seps is“  bei den betrof fenen Neonaten beobachtet (15.2 vs . 1.8%; P=0.04)  [702].  Dies 

gal t  n icht  für  den PPROMT-Tria l  [701].  In  beiden PPROMEXIL Studien erhie lten ledig l ich 

40 % der Patient innen e ine Ant ib iot ikagabe  [701],  so daß in Übereinst immung mit 

anderen internat ionalen Leit l in ien auch im Fal le  e iner  B -Streptokokken Kolonisat ion e in 

exspektat ives Vorgehen vertretbar is t  [703,704].  Voraussetzung ist  natür l ich d ie 

unmit telbare Ant ib iot ika-Prophy laxe nach Blasensprung.  
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9 Psychosomatische Begleitung und 

unterstützende Therapieangebote  

 

Konsensbasierte  Empfehlung   9.E71 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Schwangere,  die wegen vorzeit iger Wehentät igkei t  s tat ionär  behandelt  werden 

wie auch Frauen nach e iner  Frühgebur t,  so l l ten e in Angebot  für  e ine  

psychosomat ische Beglei tung und unterstützende Therapieangebote erhal ten.  

 

In  den Strukturvorgaben des Gemeinsamen Bundesausschuss für Per inatalzentren  

ist  für  Deutschland festgelegt,  dass e ine profess ionel le  psychosoziale Betreuung der  

Eltern in den Bereichen Gebur tshi l fe  und Neonatologie im Leis tu ngsumfang von 1.5 

Vol lze it -Arbeitskräf ten pro 100 Aufnahmen von Frühgeborenen mit  e inem  

Gebur tsgewicht unter 1500 Gramm pro Jahr vorgehal ten werden muss  [705] .  Dies war  

2011 jedoch nach e iner Erhebung von Kissgen et  a l.  nur  in  67 % al ler  Per inata lzentren 

umgesetzt ,  aber von 96% der  Ärzte und Hebammen gewünscht  [706] .  

Psychosoz ialer  Stress während der  Schwangerschaft  is t  e in nachgewiesener  

Ris ikofaktor  in der  Ät io logie der Frühgebur t.  Eine Reihe von  

psychosoz ia len Faktoren wie e inzelne besonders  st ressvol le  Lebensereignisse,  aber  

auch permanent andauernde Stressbelastung während der  Schwangerschaft  s ind  

ebenso mit  e iner  drohender Frühgeburt  assoz i ier t  wie schwangerschaf tsbezogene  

Ängste [707] .  Eine deutsche Studie mit  589 Schwangeren er fasste  

b iopsychosoz iale Ris ikofaktoren in der ersten Schwangerschaf tshälf te und konnte für  

e ine nachfo lgende Frühgebur t e inen s igni f ikanten Einf luss von fehlender soz ia ler  

Unters tützung, Par tnerschaftsproblemen,  schwangerschaftsbezogenen Ä ngsten wie 

auch a l lgemeiner  Ängst l ichkei t  nachweisen  [708] .  Die mütter l iche Angst während der  

Schwangerschaft  wird maßgeblich durch e inen  vorher igen Schwangerschaftsver lus t wie 

frühe oder späte Fehlgebur t,  Totgeburt ,  aber auch durch e inen 

Schwangerschaftsabbruch erhöht,  während e ine vor her ige Lebendgebur t die maternale 

Angst s ignif ikant senkt.  Für e ine vorher ige Frühgebur t konnte kein Effekt auf d ie 

maternale Schwangerschaftsangst ges icher t werden  [709].  

Eine Metaanalyse aus 31 Studien fand bei gesteigerter maternaler  Ängst l ichkei t  in  

der  Schwangerschaft  e ine Ris ikoerhöhung um 70% für e ine  Frühgebur t (RR 1.70 

(95% CI 1.33 -  2.18))  [710].   

Es gibt e ine Vie lzahl von Beobachtungstudien, d ie besonders stressvol le  

Lebensereignisse wie Tod e ines nahen Angehör igen,  Unfä l le ,  ab er  auch 

Terroranschläge oder  Wetterkatastrophen hinsicht l ich ihres Einf lusses auf  e in  
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Frühgeburtsgeschehen untersuchten,  dabei  aber  zu widersprüchl ichen Ergebnissen  

kamen.  Zusammenfassend kann festgestel l t  werden,  dass weniger  das s tressvol le  

Ereignis selbst a ls dessen persönl iches Stresser leben e inen Einf luss hat.  Ereignisse  

in der  frühen Schwangerschaf t  ste l len e inen s tärkeren Stressor dar  a ls  im späteren  

Schwangerschaftsver lauf [711] .  

Der  Zusammenhang von Frühgeburt  und psychosoz ialem Stress wird über  

b io logische Mediatoren vermitte lt ,  d ie in neuroendokr ine, neuroinf lammator ische und  

immunologische Regelkre ise e ingebunden s ind. Zusätzl ich s ind die  

pathophysio logischen Effek te e iner r is ikore ichen Lebensweise wie Rauchen,  

Dorgenabusus und Mangel -  wie Fehlernährung zu berücks icht igen. In Abbildung 15 

s ind d ie dem zugrunde l iegenden bio logischen Prozesse schemat isch dargeste l l t ,  

auch wenn diese noch n icht  vol ls tändig vers tanden s ind  [707].  
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Abbi ldung 15 Schema zentra ler  pathophys io logischer  Regulat ionsmechanismen,  d ie  

psychosoz ia len Stress mit  Frühgebur t verb inden (modif iz ier t  nach Shapiro et  a l . ,  2013)  

[707]  

 

Unabhängig von der Frage, ob e ine Frühgebur t auch e ine psychosoz ia le  

Ursachendimension hat ,  s ieht  s ich e ine Famil ie  bei  stat ionär behandel ter drohender  

Frühgeburt erhebl ichen psychosoz ia le n Belastungen ausgesetz t  [712,713] .  

Neben der Sorge vor den z . T. schwer abschätzbaren gesundhei t l ichen Folgen e iner  

Frühgeburt,  werden auch d ie therapeut ischen Maßnahmen mit Immobi l is ierung,  

Wehenhemmung und Kort isongabe s tressvol l  er lebt.  Bei  Zusatzbelastungen 

( früheres Ver lus ter lebnis,  psychische Vorerkrankungen,  Partnerschaftsprobleme etc .)  

f inden s ich dann gehäuf t  Ängste und Depressionen  [714-716] .  Gerade auch bei  großen 
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Famil ien s te l l t  d ie Hospi ta l is ierung  der  Mut ter  das fami l iäre System unter  großen 

organisator ischen Druck.  

Zur  Erfassung von psychischen,  aber  auch soz ia len Belastungsfaktoren b ieten s ich  

verschiedene psychometr ische Testver fahren an,  z.  B.  HADS, Babylotse Plus  

Screeningbogen etc . [717].  

Folgende Mögl ichkei ten für e ine psychologische -psychotherapeut ische Unterstützung 

von Schwangeren bei drohender Frühgeburt  bestehen:  

Präventiv :  

•  Entspannungsverfahren zur Stressredukt ion  

•  Bei  Vorbelastung durch Abort /Fehlgebur t/Frühgebur t:  Psychotherapie (z.B.  

verhaltenstherapeut ische Kurzzei t therapie mit  12 Stunden)  

 

Akut  bei drohender  Frühgebur t:  

•  Kr isenintervent ion  

•  Gespräche in  Konsi lrunde mit al len/anderen involv ier ten Fachbereichen  

 

Bei  Stabi l is ierung der Frühgeburtsbestrebung und längerem stat ionären Aufenthal t :  

•  Ressourcenor ient ier te support ive Gespräche zur:   

o  Verbesserung der kognit ive Bewält igungsstrategien  

o  Emot ionalen Entlas tung (v .a. Angstbewält igung)  

o  Gespräche in Kons i lrunde mit anderen involv ier ten Fachbereichen  

 

Schon 1997 konnte Br isch et  al .  in  e iner randomis ier t  kontro l l ier t  prospekt iven  

Intervent ionsstudie bei Schwangeren mit  vorzei t iger  Wehentät igkei t  nachweisen,  

dass mit  e iner modif iz ier ten Form der  progress iven Muskelentspannung ein  

deutl icher Rückgang von Angst und Belastung und auch e ine re lat ive  

Schwangerschaftsver längerung erre icht  werden konnte  [718].  Ein 

PMR-Train ing während der  Schwangerschaf t  kann auch d ie pos it ive Empf indung des  

Gebur tser lebnisses verstärken  [719] .  

Lässt s ich e ine Frühgeburt  n icht  verh indern, s te l l t  das d ie El tern vor enorme  

emotionale Belastungen und kann mit hohen soz ia len wie f inanz ie l len Kosten  

verbunden sein. In  dieser  Situat ion nehmen der psychosoz ia le Stress und depress ive  

Symptome bei  den Müt tern erhebl ich zu  [720] .  Stärkere posttraumatische 

Belastungssymptome t reten in bis  zu 20 % der  Frauen nach früher  Frühgebur t,  aber  

auch bei  7 % der Frauen nach Frühgebur tsbestrebungen mit späterer  Geburt  am  

Termin auf  (Kontro l len nur  in  1.1 %)  [721] .  Prädiktoren für das  

Auf treten von posttraumatischen Stress -Symptomen waren Geburtss tress, ger inge  
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soz ia le Unters tü tzung, e ine psychiatr ische Erkrankung der  Mut ter  und d ie Geburt  

e ines sehr unrei fen Frühgeborenen [722] .   

Den betrof fenen Paaren sol l te  e ine akute psychologische Kr isenintervent ion und  

nachfo lgende suppor t ive Gesprächsangebote sowie ggf.  e ine Psychotherapie  

angeboten werden.  Dadurch wird auch der Aufbau der El tern -Kind-Bindung unterstütz t.  

Die Begle itung durch Selbsth i l fegruppen wie den Bundesverband „Das  

Frühgeborene Kind“  [723]  kann den Betroffenen helfen, so dass auf d iese Mögl ichkei ten 

h ingewiesen werden sol l te.   

Den betroffenen Fami l ien sol l ten d ie Angebote im Rahmen der  Frühen Hi l fen akt iv 

angeboten werden,  d ie lokale und regionale Unterstützungssysteme mit  koordin ierten 

Hi l fsangeboten für  Eltern und Kinder  b i lden und das Z ie l  haben,  

Entwick lungsmögl ichkeiten von Kindern und El tern in Fami l ie  und Gesel lschaft  

frühzei t ig und nachhalt ig zu verbessern.  Umfassende Informat ionen und lokale 

Ansprechpar tner  f indet man unter  [724].  

Als besonders h i l f re ich hat  s ich dabei d as Programm Babylotse erwiesen, das e ine 

Systemat is ierung der  Über lei tung von Fami l ien aus dem Gesundheitssystem heraus in 

das Netz der Frühen Hi l fen und andere soz ia le Sicherungssysteme  verfo lgt .  Kern ist  d ie 

Lotsenfunkt ion zum Finden und Nutzen der passenden Einr ichtungen aus der Vielzahl 

der  Angebote vor Or t.  

Al le  d iesen Maßnahmen verstehen s ich a ls zusätz l iches Angebot  zur fürsorgl ichen 

Begle itung der  Pat ient in und ihrer Angehör igen durch d ie betreue nde Hebamme.  
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10 Beratung nach vorangegangener spontaner 

Frühgeburt 

 

Konsensbasierte  Empfehlung   10.E72 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Nach einer  spontanen Frühgebur t so l len d ie betroffenen Eltern  vom 

betreuenden geburtshi l f l ichen Team über das Wiederholungsr is iko in  e iner 

Folgeschwangerschaf t  und d ie Mögl ichkeiten der pr imären Prävention 

aufgek lärt  werden.  

 

Nach e iner  spontanen Frühgebur t  so l len d ie Eltern  von ihrem betreuenden, 

geburtshi l f l ichen Team über das mögliche Wiederholungsr is iko in  einer 

Folgeschwangerschaf t  aufgek lärt  werden.  In d iesem Zuge sol len ihnen auch d ie 

Mögl ichkei ten der pr imären Prävent ion dargelegt werden.   

Eine besondere Herausforderung s te l l t  d ie Betreuung einer  Schwangere n dar,  die 

bereits  e ine Frühgebur t hat te,  insbesondere,  wenn es s ich um eine spontane Frühgebur t 

handel te,  a lso nach vorzei t igen Wehen oder e inem vorzei t igen Blasensprung.  Das 

Ris iko für  e ine erneute Frühgebur t l iegt dann bei ca. 30 %, bei >2 vorangegangenen 

Frühgeburten < 32 SSW sogar bei  57% [725] .   

 

Konsensbasier te  Empfehlung   10.E73 

Expertenkonsens  Konsensusstärke +++  

Eine Schwangere nach vorangegangener  spontaner Frühgeburt  so l l  über d ie 

Mögl ichkei ten der pr imären und sekundären Prävention beraten werden.  

  

Gerade in d iesen Fäl len kommt der r is ikobezogenen Prävent ion im ambulanten Bereich 

besondere Bedeutung zu.  In e inem ausführ l ichen Gespräch sol len zu Beginn, 

idealerweise schon vor Eintreten der Schwangerschaf t  a l le bestehenden Ris ikofaktoren 

ident i f iz ier t  und so weit  a ls mögl ich ausgeschal tet werden.  Als  Beratungsgrundlage 

kann h ier  d ie Pat ienten le it l in ie  „Frühgebur t:  Was Sie als  werdende El tern wissen 

sol l ten“  sehr  h i l f reich sein  (abrufbar unter :  ht tps: / /www.ag-

geburtshi l fe.de/ f i leadmin/agg/_downloads/Pa t ientenbroschuere_Fruehgeburt .pdf . )  [57] .  

Ein verkürztes Schwangerschafts interval l  <  12 Monate  nach e iner  vorangegangenen 

Frühgeburt  erhöht  das Ris iko für  e ine erneute Frühgebur t  um den Faktor  v ier .  

https://www.ag-geburtshilfe.de/fileadmin/agg/_downloads/Patientenbroschuere_Fruehgeburt.pdf
https://www.ag-geburtshilfe.de/fileadmin/agg/_downloads/Patientenbroschuere_Fruehgeburt.pdf
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Idealerweise sol l te nach e iner spontanen Frühgeburt mindestens 18 Monate b is  zu e iner 

erneuten Konzept ion abgewar tet werden [726].  

In USA und Europa führen 5 –  25 % al ler  Raucher innen ihren Nikot inkonsum in der 

Schwangerschaft  for t ,  am häuf igsten Schwangere zwischen dem 20.  und 25. Lebensjahr 

[273,274].  Rauchen is t  e in vermeidbarer ,  unabhängiger Ris ikofaktor  für  Frühgebur t .  Das 

Frühgeburtsr is iko ist  im Vergle ich zu Nichtraucher innen erhöht  [55]  und korrel ier t  über 

den gesamten Schwangerschaf tsver lauf  mit  der Zahl der konsumierten Z igaretten  [275].  

Passives Rauchen geht mit  einer  Erhöhung der Frühgebur tenrate um 36% einher [279].  

In  e iner kanadischen Studie konnte durch den Einsatz  von Nikot inpf laster d ie 

Frühgeburtenrate <37 SSW gesenkt werden [282] (s iehe Kapite l 4.5.) .  

Lange Arbeitszeiten,  Schichtarbeit ,  tägl iches Stehen oder unveränder te Körperhaltung 

für  mehr  a ls  6 Stunden,  schweres Heben und schwere körper l iche Arbeit  bei 

berufstät igen schwangeren Frauen s ind  mit  Ris iken für e ine Frühgebur t verbunden 

(Siehe Kapi te l 5.4. ) .  Die v iel fach propagier te körper l iche Schonung is t  bei drohender  

Frühgeburt in den meisten Fäl len kontraprodukt iv.  Sie führt  zu keiner Senkung der 

Frühgeburtenrate, is t  aber mit  Kompl ikat ionen wie Thrombosen und Minderung der 

Knochendichte verbunden  [376,377] .  

Auch d ie Besiedelung der  Scheide mit  pathogenen Keimen (bakter ie l le Vaginose) is t  e in 

Ris ikofaktor  für  eine Frühgeburt  [55].  Al lerd ings senkt deren Therapie mit  Ant ib iot ika 

d ie Frühgeburtenrate n icht.  Ganz im Gegentei l  führt  der Einsatz von Ant ib iot ika in 

d iesen Fäl len oft  zu einer  Zers törung der  mütter l ichen Darmf lora.  Gehäuf te Durchfä l le 

und Bauchschmerzen sind d ie Folge  [228]  (s iehe Kapite l 4.3.) .  

Fischöl  und Omega-3 mehr fach ungesät t igte Fettsäuren  (n-3 LCPUFA, Eicosapentaen- 

und Docosahexaen-Säure, EPA, DHA) wirken über verschiedene Mechanismen 

entzündungshemmend [727,728] und wurden zur Prävent ion der Frühgeburt untersuch t.  

Der  Tagesbedarf  e iner  Schwangeren l iegt  bei 200 mg und wird durch den Verzehr  von  

mehr  a ls e iner  Mahlzeit  fe ttre ichen F isches  (ca.  200g)  pro Woche  erre icht .  Die 

Studienlage zur Redukt ion der  Frühgebur tenrate durch Supplement ierung mit Omega -3 

mehr fach ungesät t ig ten Fettsäuren (Omega-3 PUVA) is t  a l lerdings widersprüchl ich 

(Siehe Kapite l 4.7.) .  

Frauen mit  Ein l ingsschwangerschaf t  nach vorangegangener  spontaner  Frühgebur t  kann 

Progesteron zur pr imären Prävent ion angeboten werden . Ers te Studien zeigten e ine  

s igni f ikante Verminderung der  Frühgebur tenrate  in d ieser  Si tuat ion . Dies konnte in 

wei teren Untersuchungen nur  zum Tei l  bestät igt  werden. Die derzei t  gängigste 

Darre ichungsform is t  d ie tg l .  vaginale Applikat ion von 200 mg Progesteron zwischen 16 

und 36 SSW (s iehe Kapi te l  4.1.) .  Unstr i t t ig  is t  der  Einsatz  von Progesteron bei  einer 

Verkürzung des Gebärmutterhalses auf 25 mm oder weniger  vor 24 SSW  (s iehe Kapite l 

5.1.) .  

Ebenso kann Frauen mit  Ein l ingsschwangerschaft  nach vorangegangener  spontaner  

Frühgeburt  im frühen zwei ten Tr imenon eine Zerklage ggf .  in  Kombinat ion mit  e inem 

tota len Muttermundsverschluß angeboten werden (s iehe Kapite l 4.2.) .  Al ternat iv  kann 
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auch e in exspektat ives Vorgehen mit  Anlage e iner  Zerk lage bei e iner  Verkürzung der 

Zerv ix länge auf unter 25 mm vor 24 SSW er wogen werden (s iehe Kapi te l  5.2.) .   

Nach 24 SSW sol l te in der  Regel kein operat iver Eingr i f f  mehr am Muttermund er fo lgen, 

da dadurch sehr le icht  vorzeit ige Wehen ausgelöst  werden k önnen.  In d ieser Si tuat ion 

kann die Ein lage e ines Zerv ixpessars  helfen.  Das Zerv ixpessar  is t  e in kompr imierbarer 

Plast ikr ing, der  zu e iner Ver lagerung des Muttermunds in d ie Kreuzbeinhöhle führt  und 

damit  den Druck auf  den inneren Muttermund vermindert  (s iehe Kapite l 6.4.) .  

Hat e ine Frau berei ts e ine Frühgebur t er l i t ten,  bedeutet  das n icht ,  daß in der  fo lgenden 

Schwangerschaft  zwangs läuf ig wieder eine Frühgeburt e intreten muß. Auch wenn das 

Ris iko erhöht  is t ,  kann durch e ine opt imale Betreuung der  Schwanger en das 

Gefahrenpotent ia l  s ignif ikant  gesenkt werden.  
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