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Weltweit treten 8,5 Mio. Fille von Pra-
eklampsie auf [33]. Die Prévalenz ist re-
gional unterschiedlich, sie liegt zwischen
2 und 8% (27, 32]. In den industrialisier-
ten Landern ist die Pravalenz geringer
als in den Entwicklungsldndern. In der
Schweiz betragt sie 2,3% [5]. Die Préek-
lampsie ist mit 100.000 Todesfillen pro
Jahr eine der fithrenden Ursachen der
Miittersterblichkeit. Neben einer hohen
perinatalen Mortalitdt ist sie fiir 15% al-
ler Frithgeburten und 28% der intraute-
rinen Wachstumsrestriktionen (IUGR)
verantwortlich [18, 28]. Dariiber hinaus
ist die Praeklampsie mit Langzeitmor-
biditdt von Mutter und Kind assoziiert
[6]. Die eigentlichen Ursachen der Pra-
eklampsie und der Eklampsie sind noch
nicht geklart, und die einzige Therapie
ist die Beendigung der Schwangerschaft.

Eine frithzeitige Vorhersage dieser
Schwangerschaftskomplikation eroff-
net Moglichkeiten zur Beeinflussung des
Schwangerschaftsausganges, wie die Zu-
weisung an ein Zentrum fiir perinatale
Medizin, eine umfassende Schwanger-
schaftsvorsorge und die Entbindung zu
einem Zeitpunkt, der ein moglichst giins-
tiges Ergebnis verspricht. Der Erfolg einer
medikamentdsen Prophylaxe hingt von
der Wahl einer geeigneten Substanz und
von einem frithzeitigen Beginn der Ein-
nahme ab.

Durch die negative Vorhersage bei
Schwangeren mit anamnestischer Belas-
tung in vorausgegangenen Schwanger-
schaften werden unnétige Hospitalisie-
rung sowie aufwendige ambulante Uber-
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wachungsmafSnahmen vermieden, sodass
neben Kosten der Schwangeren und ihren
Angehorigen auch psychosoziale Belas-
tungen erspart bleiben.

Pathogenese

Die definitive Behandlung einer Préek-
lampsie setzt die Entfernung der Plazenta
im Rahmen einer Schwangerschaftsbeen-
digung voraus, was auf die zentrale Be-
deutung der Plazenta fiir die Entstehung
einer Praeklampsie schlieflen lasst. Als
wichtigstes Element der Plazenta ist ein
intakter Trophoblast zentrale Vorrausset-
zung fiir eine ungestorte Schwangerschaft.
Storungen bei der Entwicklung des Tro-
phoblasten konnen zu Schwangerschafts-
pathologien fithren. In Abhéngigkeit von
der Art der Storung sowie von Zeitpunkt
der Einwirkung kénnen eine Praeklamp-
sie, eine intrauterine Wachstumsrest-
riktion oder eine Kombination der bei-
den Pathologien entstehen. Im Extrem-
fall kann eine Trophoblastpathologie zu
einem frithen Schwangerschaftsverlust
fihren [15].

Umwandlung der Spiralarterien

Lange konzentrierte sich die Erforschung
der Pathogenese der Praeklampsie auf die
physiologische Umwandlung der Spiral-
arterien und deren Stérungen. Bei einer
normalen Schwangerschaft kommt es als
Folge einer Invasion von Trohoblastzellen
in die Dezidua und die Endabschnitte der
Spiralarterien zu deren Umwandlung in

weite Schlduche, die damit ihre Elastizitit
und jegliche vasomotorische Regulierbar-
keit verlieren [8].

Diese Veranderungen der Geféf3e fith-
ren zu einer deutlichen Verlangsamung
der Stromungsgeschwindigkeit, mit der
das miitterliche Blut in den intervillosen
Raum der Plazenta eintritt (B8 Abb. 1a).
Bei der Prieklampsie bleibt die physio-
logische Umwandlung der Spiralarterien
unvollstandig, und das miitterliche Blut
stromt mit unverminderter Geschwin-
digkeit in den intervilldsen Raum ein
(8 Abb. 1b, [8]).

)) Beider Praeklampsie
bleibt die Umwandlung der
Spiralarterien unvollstandig

Neben der Umwandlung der Spiralar-
terien ist die Angiogenese ein zentraler
Vorgang in der Entwicklung der Plazenta.
Die proangiogenetischen Faktoren PLGF
(Plazentawachstumsfaktor) und VEGF
(»vascular endothelial growth factor®)
binden an Fms-like Tyrosinkinase 1 (Flt-1,
auch VEGF-Rezeptor genannt) in der
Trophoblastmembran und stimulieren
die Angiogenese. PLGF, VEGF und Flt-1
werden in Trophoblastzellen synthetisiert.
Hypoxie und oxidativer Stress bewirken

Basierend auf einem Vortrag, gehalten von
H. Schneider aus Anlass der Verleihung der
Ehrenmitgliedschaft der Polnischen Gesellschaft
fiir Gynakologie, Kattowitz, 20. September 2012.
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Abb. 1 A Physiologischerweise kommt es nach Invasion von Trohoblastzellen in die Dezidua zur Umwandlung der Endab-
schnitte der Spiralarterien in weite Schlduche, die ihre Elastizitdt sowie jegliche vasomotorische Regulierbarkeit verloren ha-
ben. Die Geschwindigkeit, mit der das miitterliche Blut in den intervilldsen Raum stromt, erfahrt eine deutliche Verlangsa-
mung (a). Bei der Praeklampsie bleibt die Umwandlung der Spiralarterien unvollstandig, das miitterliche Blut stromt mit un-
verminderter Geschwindigkeit in den intervilldsen Raum (b). Die hohe Stromungsgeschwindigkeit und oxidativer Stress be-
wirken eine Abschilferung von Synzytiotrophoblast, der im mitterlichen Kreislauf zirkulierende Debris bewirkt eine systemi-
sche inflammatorische Reaktion (S/R) sowie eine Dysfunktion der Endothelien (c). (Mit freundl. Genehmigung der American

Zytotrophoblast Ja SFit-1 Synzytiotrophoblast-
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Association for the Advancement of Science. Adaptiert nach [26])

eine vermehrte Produktion einer 16sli-
chen Splice-Variante von Flt-1 (,,soluble
FLT-1% sFLT-1). Durch die Bindung von
PLGF und VEGF an sFlt-1 tiberwiegen
im miitterlichen Blut antiangionetische
gegeniiber proangiogenetischen Faktoren,
was zu einer endothelialen Dysfunktion
fithrt [29]. Mit dem Nachweis von PLGF
und sFltl im miitterlichen Blut begann
die Ara der Vorhersage einer Prieklamp-
sie [19, 30]. Allerdings gelang die auf dem
Verhiltnis zwischen anti- und proangio-
genetischen Faktoren basierende Vorher-
sage erst einige Wochen vor dem Auftre-
ten von Kklinischen Symptomen. Die Auf-
merksamkeit hat sich deshalb vermehrt
auf die Suche nach Biomarkern im Zu-
sammenhang mit Storungen bei der Im-
plantation gerichtet, um durch eine frithe-
re Vorhersage die Zeitspanne fiir eine ef-
fektive medikamentose Prophylaxe zu er-
weitern [15, 16].
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Der Trophoblast und
seine Phanotypen

Bei der Implantation befindet sich die
embryonale Entwicklung im Stadium der
Blastozyste mit Ausbildung der beiden
Zelllinien Trophoblast und Embryoblast.
In den folgenden Tagen durchlduft der
Trophoblast seine frithen Entwicklungs-
stadien, und durch Verschmelzung der
mononukleédren Zellen entstehen der mul-
tinukledre Synzytiotrophoblast sowie ein-
zelne Zytotrophoblasten (B Abb. 2, [17]).
Als Vorlauferzelle des Synzytiums trigt
der villose Zytotrophoblast wesentlich zu
der Entstehung der Plazentazotten bei. In
der Frithschwangerschaft ist die stindige
Neubildung von Synzytiotrophoblast fiir
das Wachstum des Zottenapparates erfor-
derlich, wihrend mit zunehmender Reife
der Plazenta die Neubildung Bestandteil
einer kontinuierlichen physiologischen
Erneuerung des Synzytiotrophoblasten
ist. Der extravillose Zytotrophoblast da-
gegen dringt in die miitterliche Dezidua

ein und bewirkt die bereits geschilderte
Umwandlung der Spiralarterien.

Die Zelllinie des Trophoblasten verfiigt
iiber ein phéanotypisch duflerst variables
Differenzierungspotenzial, das die Basis
fiir die besondere Multifunktionalitat der
Plazenta liefert. Eine sehr frithe Fehlent-
wicklung hat schidigende Auswirkungen
auf die Subpopulationen des Synzytio- wie
des Zytotrophoblasten, das klinische Bild
entspricht einer Kombination von Praek-
lampsie und intrauteriner Wachstumsres-
triktion (,,intrauterine growth restriction,
TUGR). Je nach Ausmaf3 der Stérung kann
es auch zu einem Verlust der Schwanger-
schaft kommen. Eine spéter wirksam wer-
dende Stérung kann je nach betroffener
Subpopulation unterschiedliche Folgen
haben. Wenn die Entwicklung des vill5-
sen Zytotrophoblasten vorwiegend be-
eintrachtigt ist, steht die Storung des
physiologischen Erneuerungszyklus des
Synzytiotrophoblasten im Vordergrund
(8 Abb. 1¢, [14, 26]). Das abgestofiene
aponekrotische Zellmaterial wirkt hoch-



gradig proinflammatorisch [12], und es
gibt diverse Hinweise dafiir, dass die Dys-
funktion der Endothelien in den Kapilla-
ren miitterlicher Organe das pathophysio-
logische Korrelat der klinischen Sympto-
me einer Praeklampsie ist. Die besondere
Bedeutung der nekrotischen Trophoblast-
fragmente fiir die Entwicklung einer Pri-
eklampsie konnte durch deren Nachweis
im Plasma von Schwangeren mit Praek-
lampsie belegt werden, wahrend diese bei
isolierter IUGR nicht gefunden wurden
[13].

)) Das Korrelat der Praeklampsie
scheint eine endotheliale
Dysfunktion zu sein

Betrifft die Fehlentwicklung vor allem den
extravillosen Trophoblasten und hat die
Storung der Umwandlung der Spiralarte-
rien eine ungeniigende Zufuhr miitterli-
chen Blutes zur Folge, steht die Entwick-
lung einer IUGR im Vordergrund. Wih-
rend die sehr frithe Stérung der Entwick-
lung des Trophoblasten Folge einer Anla-
gestorung zu sein scheint, kann eine et-
was spiter auftretende Storung mit Aus-
wirkung auf den extravillosen Tropho-
blasten durch eine immunologische Un-
vertriglichkeit bei der Interaktion zwi-
schen maternalen Leukozyten in der De-
zidua und dem fetalen Genotypus des
Trophoblasten verursacht werden [21].
Allerdings ist nicht auszuschlieflen, dass
auch bei einer Beschriankung der prima-
ren Schadigung auf den extravillosen Tro-
phoblasten durch die Storung der Zirkula-
tion des miitterlichen Blutes im intervill-
sen Raum oxidativer Stress im Bereich des
villdsen Trophoblasten eine Freisetzung
von aponekrotischen Trophoblastfrag-
menten bewirkt, sodass auch iiber die-
sen Mechanismus eine Kombination von
IUGR und Préeklampsie entstehen kann.

Praeklampsie bei einer
groBBen Plazenta

Es ist eine seit langem bekannte klinische
Beobachtung, dass das Risiko fiir eine
Praeklampsie bei Schwangerschaften mit
grofien Plazenten, wie bei Diabetes, An-
amie, Mehrlingen, Hydrops der Plazenta

© Springer-Verlag Berlin Heidelberg 2013
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Zusammenfassung

Die eigentliche Ursache der Praeklampsie ist
nach wie vor unklar, doch die Plazenta ist fiir
die Pathogenese unbestritten von zentraler
Bedeutung. Die friih manifest werdende Er-
krankung kann auf eine intrinsische Stérung
des Trophoblasten zuriickgefiihrt werden.
Wenn diese bereits in einer sehr friihen Pha-
se des undifferenzierten Trophoblasten wirk-
sam wird, entwickelt sich klinisch eine Pra-
eklampsie kombiniert mit einer intrauteri-
nen Wachstumsrestriktion. Bei spater einset-
zender Beeintrachtigung kann diese vor al-
lem den villdsen oder extravilldsen Phdno-
typ des Trophoblasten betreffen, und das kli-
nische Bild entspricht einer Praeklampsie
oder einer isolierten intrauterinen Wachs-
tumsrestriktion. Die Stérung des Trophoblas-
ten wirkt sich auf die Produktion von Protei-
nen aus, und Veranderungen im Spiegel die-
ser Biomarker im Serum der Schwangeren er-

Zusammenfassung - Abstract
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Praeklampsie, Pathogenese und Vorhersage

moglichen die Vorhersage der Erkrankung
bereits im ersten oder friihen zweiten Trimes-
ter. Aus der Verknilipfung der biochemischen
Serummarker mit verschiedenen biophysi-
kalischen Parametern, wie Blutdruck, Dopp-
lerprofil des Blutflusses in der A. uterina und
klinischen Risikomerkmalen, kénnen Risiko-
algorithmen erstellt werden. Préeklampsien,
bei denen Symptome erst spat auftreten, ent-
wickeln sich vor allem bei groen Plazenten;
das Wachstum des Feten ist normal und ins-
gesamt ist die Prognose fiir Mutter und Kind
glinstiger als bei friihem Beginn.

Schliisselworter

Perinatale Morbiditat - Intrauterine
Wachstumsrestriktion -
Trophoblastphanotypen - Risikoalgorithmen -
Pravention

Abstract

Preeclampsia is one of the most frequent pa-
thologies in pregnancy and is accompanied
by substantial morbidity and mortality for
both mother and infant. The actual cause re-
mains unknown but there is little doubt that
the placenta plays a central role in the patho-
genesis. The subtype with early manifesta-
tion of disease symptoms is closely linked

to an intrinsic defect of trophoblasts. When
this defect becomes apparent at an undiffer-
entiated stage of trophoblast development
the clinical picture of a combination of pre-
eclampsia and intrauterine growth restric-
tion appears. A defect that is manifested at a
later stage may affect the villous or extravil-
lous phenotype of trophoblasts and result in
preeclampsia or isolated intrauterine growth
restriction. The trophoblast defect may inter-
fere with production of proteins. Serum lev-
els of biomarkers in pregnant women in the
first or early second trimester can be used for

Preeclampsia, pathogenesis and prediction

prediction of the disease. Biochemical mar-
kers combined with other biophysical pa-
rameters, such as blood pressure, Doppler in-
dices of the blood flow in the uterine artery
and clinical risk markers can be used to devel-
op risk algorithms for an early stage predic-
tion of the appearance of disease symptoms
later in pregnancy. This opens up the promis-
ing possibility for an early intervention with
preventive drugs. Preeclampsia with manifes-
tation of the disease late in pregnancy devel-
ops in conditions with a large placental mass
but fetal growth tends to be undisturbed and
the overall prognosis is better than in the ear-
ly onset type.

Keywords

Perinatal morbidity - Intrauterine growth
restriction - Trophoblast phenotypes - Risk
algorithm - Prevention

unklarer Genese, oder bei Schwanger-
schaften in grofler Hohe erhoht ist [25].
Die gesamthaft vergrofierte Oberfla-
che des Synzytiotrophoblasten ist Quelle
von vermehrt anfallenden apoptotischen
Fragmenten. Bei einer Uberforderung der
physiologischen Mechanismen zu deren
Beseitigung kann sekundir entstehendes

aponekrotisches Material Symptome einer
Priaeklampsie verursachen [15, 25].

Vorhersage

Bei der Praeklampsie unterscheidet man
zwei Varianten: ,early onset“ und ,late
onset® [31].
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Abb. 2 A Entwicklung des Trophoblasten und mdgliche Folgen von Fehlentwicklungen. Bei einer gestdrten Entwicklung
wahrend der friithen Embryonalphase, d. h. vor der Differenzierung in Synzytio- und Zytotrophoblast resultiert eine Kombina-
tion von Praeklampsie und intrauteriner Wachstumsrestriktion (IUGR). Wirkt sich eine spater eintretende fehlerhafte Entwick-
lung schadigend vorwiegend auf den villdsen Trophoblasten aus, kann eine reine Préeklampsie die Folge sein. Ist dagegen
vorwiegend der extravillose Trophoblast betroffen, wird die Invasion der Dezidua mit Umwandlung der Spiralarterien beein-

trdchtigt, es resultiert eine reine IUGR [17]

Praeklampsie mit frihem Beginn
(,early onset”)

Bei den Formen mit frithem Beginn treten
Symptome wie Hypertonie und Protein-
urie bereits vor 34 Schwangerschaftswo-
chen (SSW) auf, bei der Late-onset-Form
erst spater [17]. Bei der frithen Form ist
die Plazenta typischerweise ziemlich
klein, und infolge einer unvollstindigen
Umwandlung der miitterlichen Spiralar-
terien zeigt das mittels Doppler bestimm-
te Flussprofil der A. uterina ein pathologi-
sches Muster, d. h. Pulsatilitits- (PI) und
Resistenzindex (RI) sind als Ausdruck
eines hoheren Stromungswiderstandes
deutlich erhoht [17]. Auch der Doppler
der A. umbilicalis zeigt einen hoheren
Widerstand, dieser Parameter ist fiir die
Pradiktion allerdings weniger spezifisch.
Neben fiir eine Praeklampsie spezifischen
klinischen Symptomen ist die Assoziation
mit einer [UGR besonders typisch fiir die
frithe Form [34]. Funf bis 20% aller Pra-
eklampsiefille gehoren zur Early-onset-
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Kategorie. Diese Variante fithrt haufig zu
einem ungiinstigen Ausgang fiir Mutter
und Feten [20].

Die Zahl der biochemischen Marker
wichst (8 Tab. 1, [10]). Zu Serummar-
kern fiir die Vorhersage einer Préaeklamp-
sie gehoren neben klassischen Proteinen
des Trophoblasten, wie PLGF, PP13 oder
PAPP-A, auch freie DNA und RNA aus
fetalen Zellen sowie Pentraxin 3. Letzte-
res ist ein Protein, das wie das C-reakti-
ve Protein (CRP) zur Pentraxinfamilie
gehort. CRP und Pentraxin 3 werden zu-
sammen mit anderen Proteinen von miit-
terlichen Zellen, wie Endothelien, Mono-
zyten und Makrophagen, als Antwort auf
inflammatorische Reize freigesetzt. Etli-
che dieser Substanzen wurden als Biomar-
ker im miitterlichen Serum fiir die Vor-
hersage einer Pracklampsie getestet [3,
4]. Wenn auch die Angaben zu Sensitivi-
tat und Spezifitét erheblich variieren, so
kann generell gesagt werden, dass die Vor-
hersage der frithzeitig in der Schwanger-
schaft manifest werdenden Praeklampsie

deutlich besser als fiir die spiten Formen
ist [23]. Dies ist damit zu erklaren, dass die
Entstehung der frithen Praeklampsie vor
allem auf intrinsische Storungen bei der
frithen Entwicklung des Trophoblasten
zuriickzufiihren ist [15]. Die Pathologie
des Trophoblasten spiegelt sich im Profil
der biochemischen Biomarker im Plasma
der Schwangeren wider.

Freies fetales Himoglobin hat als Bio-
marker bis lang nur begrenztes Interesse
gefunden. Durch die Bestimmung in Pro-
ben von Schwangeren gegen Ende des ers-
ten und frithen zweiten Trimenon wurden
anndhernd 70% aller Fille, die im weite-
ren Verlauf eine Praeklampsie entwickel-
ten, vorhergesagt.

Durch die Kombination mit der Bestim-
mung von a;-Mikroglobulin, einem Anta-
gonisten des freien Himoglobins, konnte
die Vorhersage noch verbessert werden [2].
Bei manifester Praeklampsie wird eine Sti-
mulation der Himatopoese im Plazenta-
gewebe mit einer chronischen Hypoxie er-
Klart [9]. Aufgrund der Ausfithrungen zur



Tab.1 Kategorien der Biomarker zur

Vorhersage der Praeklampsie.
(MU Baumann [5])

Praeklampsiemarker

Serummarker

Placental growth factor (PLGF)

Vascular endothelial growth factor (VEGF),

Soluble fms-like tyrosine kinase-1
(sFlt-1; 16sliche splice-Variante von FLT-1;
bindet VEGF und PLGF)

Inhibin A

Activin A

Plazentares Protein 13 (PP-13)

Pregnancy-associated plasma protein A
(PAPP-A)

Human chorionic gonadotrophin (HCG)

Soluble endoglin (sEng)

a-Fetoprotein (AFP)

Corticotropin-releasing factor (CRF) und
CRF-binding protein (CRF-BP)

Leptin

Harnsdure

Insulin-like growth factor-1 (IGF-1) und
IGF-binding protein-1 (IGFBP-1)

Homozystein

Pentraxin 3(PTX3)

Asymmetric dimethylarginine (ADMA)

Synzytiotrophoblast-Partikel (STBM)

Freie fetale Erythroblasten

Zellfreie fetale DNA

Urinmarker

hCG B-subunit core fragment

Biophysikale Marker

Roll-over-Test

Flussabhangige Vasodilatation

Angiotensin-ll-Sensitivitatstest

Genetische Marker

Spezifische Gene bei Familien mit erhhtem
Praeklampsierisiko

Sonographische Marker

Notch bzw. erhohter Pulsatilitatsindex in der
A. uterinae (Doppler)

Plazentavolumen (3-D-Sonographie)

frithen Entwicklung der Plazenta ist es al-
lerdings wenig wahrscheinlich, dass bereits
im ersten Trimenon ein Sauerstoffmangel
des Plazentagewebes wirksam wird. Viel-
mehr ist anzunehmen, dass die Stimula-
tion der Himoglobinsynthese in der Friih-
schwangerschaft mit der frithen intrinsi-
schen Schadigung des Trophoblasten zu-
sammenhéangt [2].

Wegen der Beeintrichtigung der Um-
wandlung der Spiralarterien als Fol-

ge einer Storung des extravillésen Tro-
phoblasten ist die Zirkulation des miit-
terlichen Blutes im intervillosen Raum
der Plazenta unzureichend, was zu einer
Wachstumsverlangsamung des Feten
fithrt. Es ist daher folgerichtig, dass die
Doppleruntersuchung der A. uterina fiir
die Diagnostik der IUGR sehr viel spe-
zifischer ist als fiir eine Praeklampsie. In
einer Studie [24], in der bei 1123 Schwan-
geren zwischen 11 und 14 SSW eine Dopp-
leruntersuchung der A. uterina durchge-
fithrt wurde, betrug die Vorhersage einer
frithen IUGR 100%, wéhrend nur 33% al-
ler frith auftretenden Priaeklampsien vor-
hergesagt wurden. Auch in einer anderen
Studie [22] konnten mit einem patholo-
gischen Dopplerprofil lediglich 40% aller
Fille einer friih einsetzenden Praeklamp-
sie vorhergesagt werden bei einer Falsch-
positiv-Rate von 10%. Auf die Moglich-
keit, dass auch eine Storung, die vor al-
lem den extravillosen Trophoblasten be-
trifft, sekundar eine Schadigung des villo-
sen Trophoblasten verursacht und damit
eine Kombination der IUGR mit einer
Praeklampsie denkbar ist, sei hier noch-
mals hingewiesen.

Basierend auf einer Kombination von
biochemischen mit biophysikalischen
und anamnestischen Parametern wurde
ein Algorithmus zur Bestimmung des Ri-
sikos einer frithen Praeklampsie in der 12.
bis 14. SSW entwickelt [1]. In das klinische
Risikoprofil gingen ein: positive Familien-
und Eigenanamnese, Alter, Paritat, Ethni-
zitdt, Adipositas und Art der Konzeption.
In einer retrospektiven Analyse wurden
unter Einsatz dieses Risikoalgorithmus,
der durch die Verkniipfung der klinischen
Daten des Risikoprofils mit dem Dopp-
lerstromungsprofil der A. uterinae, Mess-
werten des mittleren arteriellen Druckes
sowie diversen biochemischen Parame-
tern erstellt wurde, 91% aller Praeklamp-
sien mit frithem Beginn korrekt vorher-
gesagt, bei einer fixen Falsch-positiv-Ra-
te von 5%. Die biochemischen Parame-
ter stammten aus Ersttrimesterscreenings
und Fall-Kontroll-Studien. Fiir die Fille
mit spatem Beginn wurden 61% korrekt
prognostiziert, die Vorhersage betrug das
Dreifache der allein aus dem klinischen
Risikoprofil abgeleiteten Vorhersage [1].

Die Effektivitat eines moglichst frithen
Beginns einer medikamentdsen Prophyla-

xe in einer Risikogruppe zur Senkung der
Prévalenz der frithen Praeklampsie konn-
te in verschiedenen Studien gezeigt wer-
den [7]. Die tiberwiegend wenig iiberzeu-
genden Daten einer Prophylaxe der Pri-
eklampsie konnen durch eine unzurei-
chende Risikoselektion erkldrt werden,
die durch eine verbesserte Vorhersage
sehr viel treffsicherer werden sollte.

Praeklampsie mit spatem Beginn

Die nach der 35. SSW manifest werden-
de Form umfasst 80% aller Praeklampsien
[17]. Das Wachstum des Feten ist in der
Regel unbeeintrichtigt. A. uterina und A.
umbilicalis zeigen normale Dopplerstro-
mungsmuster. Praeklampsien mit einer
grofSen Plazenta gehoren in die Kategorie
mit spatem Beginn. Auch die spéten For-
men konnen vorhergesagt werden, auch
wenn die Vorhersage weniger genau ist
(1, 4]. In Anbetracht der Unterschiede in
der Pathogenese ist es denkbar, dass fiir
die spate Variante andere Parameter fiir
eine Risikostratifizierung in der ersten
Schwangerschaftshilfte zur Anwendung
kommen. Grundsitzlich hat die Vorher-
sage wegen des weniger schwer wiegen-
den Verlaufes eine geringere Bedeutung
als bei der frithen Form.

Fazit fiir die Praxis

== Auch wenn der entsprechende Nach-
weis fehlt, kann vermutet werden,
dass in der Zukunft der Friiherken-
nung einer Praeklampsie besonde-
re Bedeutung zukommt und dass sich
diese wegen fehlender therapeuti-
scher Ansétze als besonders relevant
erweisen wird.

== Neue Erkenntnisse zur Pathogenese
haben die Grundlage fiir eine friihe
zuverlassige Risikoabschatzung ba-
sierend auf Biomarkern geschaffen.

== Die Entwicklung eines erweiterten Ri-
sikoalgorithmus (unter Einbezug indi-
vidueller Parameter), der die kombi-
nierte Erfassung von Risiken wie Pra-
eklampsie und Aneuploidie bereits im
ersten Trimester ermdglicht, ist ohne
Frage eine duBerst attraktive Perspek-
tive [11].
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== Die Praeklampsie hebt sich als

Schwangerschaftspathologie von den

Aneuploidien dadurch deutlich ab,

dass medikamentodse Ansétze zur Pra-
vention oder zur Vermeidung schwer-

wiegender Formen immer mehr in
den Bereich der Realitét riicken.
== Zusammen mit einem friihzeitigen

Beginn der medikamentdsen Prophy-

laxe sind damit neue Rahmenbedin-
gungen geschaffen, die im Vergleich
zu den enttauschenden Resultaten
bisheriger Studien deutlich bessere
Ergebnisse erwarten lassen.

== Die viel versprechenden Entwicklun-
gen diirfen allerdings nicht dariiber
hinweg tauschen, dass der Weg bis
zur Einfiihrung entsprechender Ver-
anderungen in den klinischen Alltag
noch weit ist.
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