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Gestorte Fruhgraviditat

Diagnostik, Differenzialdiagnosen und Therapie

Zusammenfassung

Eine Schwangerschaft kann intrauterin, ektop oder an einem unklaren Ort

liegen und entwicklungsphysiologisch vital oder gestért sein. Die transvaginale
Sonographie ermdglicht die Darstellung einer intrauterinen Schwangerschaft ab
einem Schwellenwert des humanen Choriongonadotropins (hCG) von 10001U/1 in
der etwa sechsten Schwangerschaftswoche (SSW). Ektope Schwangerschaften sind
abhéngig von der SSW gegebenenfalls erschwert sonographisch erkennbar. Der Verlauf
des hCG-Werts kann hilfreich dabei sein, eine physiologische von einer gestdrten
Frithschwangerschaft zu unterscheiden, muss aber immer in Zusammenschau mit der
Klinik und dem Ultraschallbefund interpretiert werden. Bei einem friihen Abort kann
abhéngig von der Klinik exspektativ oder medikamentds vorgegangen werden. Die
Indikation zur Kirettage sollte insgesamt zuriickhaltend gestellt werden. Bei einer
ektopen Schwangerschaft sollte abhdngig von SSW und Klinik eine operative Therapie
oder eine Methotrexattherapie durchgefiihrt werden.

Schliisselworter
Ektope Schwangerschaft - Spontanabort - Ultraschall - Humanes Choriongonadotropin -
Abwartendes Vorgehen

Lernziele

Nach Lektiire dieses Beitrags

— verwenden Sie die Terminologie zur Beschreibung von eutopen und ektopen Friih-
schwangerschaften sicher.

— kennen Sie die sonographischen Zeichen vitaler intrauteriner sowie ektoper Schwan-
gerschaften.

— konnen Sie den Verlauf der Werte des humanen Choriongonadotropins in der
Frithschwangerschaft interpretieren.

— konnen Sie das korrekte klinische Management aus diesen Informationen ableiten.

Die Autoren A.L. Zipplund A. Aulitzky haben zu gleichen Teilenzum Manuskript beigetragen.
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Eine 33-jahrige Patientin stellt sich aufgrund leichter linksseitiger
Unterbauchschmerzen sowie unterregelstarker Blutungen vor.

Sie befindet sich rechnerisch in der 8. Schwangerschaftswoche

bei zuvor unregelmaBigen Zyklen. Die Patientin ist in einem

guten Allgemeinzustand und kreislaufstabil. In der transvaginalen
Sonographie ldsst sich kein intrauteriner Gestationssack darstellen,
die Endometriumhohe liegt bei 5 mm. Die Ovarien und Adnexlogen
zeigen sich unauffallig, es ist keine freie Fliissigkeit nachweisbar. Das
humane Choriongonadotropin (hCG) liegt zu diesem Zeitpunkt bei
4211U/1. Nach ausfiihrlicher Aufkldrung wird die Patientin entlassen,
es werden klinische und laborchemische Kontrollen alle 2 Tage
vereinbart. Bei der ersten Kontrolle sind die linksseitigen Schmerzen
der Patientin persistierend und der Ultraschallbefund ist unveréndert.
Das hCG ist auf 7891U/I gestiegen. Zwei Tage spéter klagt die
Patientin iber zunehmende Schmerzen. Sonographisch zeigen sich
eine Raumforderung links paraovariell im Sinne eines ,bagel sign”
(Abb. 1) und freie Flissigkeit im Douglas-Raum. Das hCG liegt bei
12741U/1. Aufgrund der Symptomatik und der freien Fliissigkeit wird
die Indikation zur Laparoskopie gestellt. Intraoperativ bestétigt sich
das Vorliegen einer tubaren, ampulldren Graviditat links (Abb. 2), die
mittels Salpingektomie entfernt wird.

Einleitung

Wahrend ein positiver Schwangerschaftstest fiir die werdenden

Eltern meist ein freudiges Ereignis bedeutet, stellt er das &rztliche

Fachpersonal oft vor verschiedene Herausforderungen. Die gréf3te

maternale Gefdhrdung geht in den frithen Schwangerschafts-

wochen (SSW) von einer ektopen Schwangerschaft aus, deren

Pravalenz bei 1-2% liegt. Risikofaktoren hierfiir sind [1]

— ein mitterliches Alter {iber 35 Jahre,

— Rauchen,

- eine vorangegangene ektope Schwangerschaft,

- Schadigungen der Tuben,

— Infektionen (beispielsweise mit Chlamydien),

- ein liegendes Intrauterinpessar (,intrauterine device” [IUD])
und

- eine Schwangerschaft nach Techniken der assistierten Repro-
duktionsmedizin (,assisted reproductive techniques” [ART]).

Abb. 1 A Sonographisches Bild einer extrauterinen, tubaren, ampulldren
Graviditat (,bagel sign”)
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Abstract

Disturbed early pregnancy. Diagnostics, differential
diagnoses and treatment

A pregnancy can be intrauterine, ectopic or at an unclear location

and either be viable or develop abnormally leading to a miscarriage.
Transvaginal sonography enables visualization of an intrauterine
pregnancy approximately in the 6th week of gestation, when the value
of human chorionic gonadotropin (hCG) is above the threshold of
10001U/I. Ectopic pregnancies can also be more difficult to visualize
sonographically, depending on the gestational age. Serial hCG values can
be helpful to differentiate between a normal physiological pregnancy
and disturbed early pregnancy but must always be interpreted in the
context of clinical and sonographic findings. In the case of an early
miscarriage, the first line approach should be either using an expectative
or pharmaceutical approach. The indications for curettage should be
evaluated after careful deliberation. An ectopic pregnancy can be treated
with methotrexate or surgery depending on the week of pregnancy and
clinical aspects.

Keywords
Pregnancy, ectopic - Abortion, spontaneous - Ultrasonography - Human
chorionic gonadotropin - Watchful waiting

Deutlich haufiger, wenn auch weniger gefahrlich sind friihe Fehl-
geburten bis 12+ 0 SSW. In der Tat enden etwa 12 % aller Schwan-
gerschaften in einem Friihabort, wobei die Pravalenz mit dem Alter
der Frau steigt [2]. Die Abgrenzung von extrauterinen Schwan-
gerschaften sowie intrauterinen Schwangerschaften mit normaler
oder mit gestorter Entwicklung kann schwierig sein. Im Folgen-
den werden die verschiedenen Formen der eutopen und ektopen
Schwangerschaften beschrieben und Mdglichkeiten der Differen-
zialdiagnostik und Therapie aufgezeigt.

Differenzialdiagnosen: Terminologie und Ultraschall-
befunde

Laut Leitlinie der European Society of Human Reproduction and Em-
bryology (ESHRE) zur Terminologie fiir ektope Schwangerschaften
kann eine Schwangerschaft als intrauterin, ektop oder unklar gele-
gen bezeichnet werden [3]. Bei der intrauterinen Schwangerschaft
mit sonographischem Nachweis eines Embryos mit positiver

Abb. 2 A Intraoperative Darstellung der ampulldren Graviditat links nach
Absaugen des Hdmoperitoneums



Tab.1 Ultraschallbefunde beifraglich gestorter vs. sicher gestorter Friihschwangerschaft
Fraglich gestorte Frilhschwangerschaft Gestorte Friithschwangerschaft
Dottersack Durchmesser >7 mm -
Kein Embryo Bei FH 16-24 mm und/oder > 6. SSW Bei FH >25mm
Keine Herzaktion SSL<7mm SSL>7mm

Verlauf

7-13 Tage nach US mit FH kein Embryo mit HA
7-10 Tage nach US mit DS kein Embryo mit HA

> 14 Tage nach US mit FH kein Embryo mit HA
> 11 Tage nach US mit DS kein Embryo mit HA

DS Dottersack, FH Fruchthohle, HA Herzaktion, SSL Scheitel-Steil3-Lange, SSW Schwangerschaftswoche, US Ultraschall

Herzaktion spricht man von einer vitalen Schwangerschaft. Ab
einer Scheitel-Steif-Lange (SSL) des Embryos von 5 bis 6 mm und
einer Gro3e der Chorionhdhle von ungefdahr 20 mm sollte eine
positive Herzaktion nachweisbar sein. Eine Embryonalstruktur mit
messbarer SSL wird ab einer Chorionhéhle von 5 bis 12mm dar-
stellbar. Der Dottersack sollte ab einer GroBe der Chorionhdhle
von etwa 8mm sonographisch nachweisbar sein [4]. Die Cho-
rionhdhle wird bei vitalen Schwangerschaften in der rechnerisch
5. SSW und ab Werten des humanen Choriongonadotropins
(hCG) von etwa 1000 IU/I mithilfe des transvaginalen Ultraschalls
ersichtlich [5]. Die friihe intrauterine, das heilt normal gelegene
Schwangerschaft ist zundchst ohne Nachweis einer Embryonal-
struktur. Handelt es sich um eine intrauterine Schwangerschaft
mit gestorter Entwicklung, die zu einem Embryonen- oder Fe-
tusverlust vor der 22. SSW fiihrt, spricht man von einem Abort
[3]. Ein Schwangerschaftsverlust ohne intrauterine Chorionhdhle
mit lediglich einem Nachweis von hCG unter 10001U im Serum
oder Urin wird als biochemische Schwangerschaft bezeichnet.
In Tab. 1 ist beschrieben, bei welchen Ultraschallbefunden einer
intrauterinen Schwangerschaft von einer gestérten Entwicklung
bzw. einem Abort ausgegangen werden kann.

Eine ektope Schwangerschaft kann uterin oder extrauterin ge-
legen sein. Uterine ektope Schwangerschaften befinden sich nicht
im Cavum uteri, sondern zervikal (Abb. 3), intramural oder in einer
Sectionarbe. Extrauterine, das heif3t ektope Schwangerschaften
(Extrauteringraviditat [EUG]) hingegen konnen sich in der Tube,
im Ovar oder der Bauchhohle befinden. Die tubare Lokalisation
kann weiter in ampulldr, isthmisch und interstitiell differenziert
werden. Die Tube nimmt mit dem Infundibulum tubae uterinae
(Fimbrientrichter) Kontakt zum Ovar auf und fiihrt tiber die Ampul-

Abb. 3 A Sonographische Darstellung einer Zervikalgraviditat

la tubae uterinae sowie den Isthmus tubae uterinae (Tubenenge)
und daran anschlieend die Pars uterina, den bereits intramural
gelegenen letzten Tubenabschnitt, in das Cavum uteri. Die Lo-
kalisation einer Graviditdt in diesem letzten Abschnitt der Tube
wird als interstitiell bezeichnet. Rund 90 % aller EUG sind in der
Tube gelegen, hiervon wiederum der groBte Anteil ampullar [6].
Das zeitgleiche Auftreten einer ektopen und einer intrauterinen
Schwangerschaft wird als heterotope Graviditat bezeichnet.

Der sonographische Nachweis einer ektopen Chorionhdhle
mit Dottersack und Embryonalstruktur ist erschwert, haufiger las-
sen sich inhomogene Raumforderungen im Adnexbereich (,blob
sign”) oder ein Gestationssack innerhalb dieser Raumforderun-
gen (,bagel sign”, Abb. 1) darstellen [7]. Zusétzlich kann eine
Flussigkeitsansammlung im Cavum uteri im Sinne eines Pseudo-
gestationssacks auffallen.

Als Risikofaktoren fiir ektope und heterotope Schwangerschaf-
ten gelten vorausgegangene ektope Graviditaten, Schadigungen
der Tuben, beispielsweise durch Infektionsgeschehen oder opera-
tive MalBnahmen an den Tuben, Infertilitdt und im Speziellen auch
ART [6, 8, 9]. Nach In-vitro-Fertilisation (IVF) und Embryotrans-
fer liegt das Risiko einer ektopen Schwangerschaft bei bis zu 5,4 %.
Neuere Studien konnten eine niedrigere Rate an ektopen Schwan-
gerschaften bei Kryoembryotransfer im Gegensatz zu Transfers
frischer Embryonen 2-5 Tage nach Eizellentnahme feststellen
[10, 11].

Eine unklar gelegene Schwangerschaft, auch als ,pregnancy of
unknown location” (PUL) bezeichnet, beschreibt den laborchemi-
schen Nachweis von hCG (im Urin oder im Serum) ohne sonographi-
sches Korrelat. Es handelt sich um einen transienten Zustand, der
durch weitere laborchemische und sonographische Verlaufskon-
trollen zur Diagnose einer normal gelegenen Schwangerschaft,
einer ektopen Schwangerschaft oder einer persistierenden PUL
fihrt [12].

Ab einem hCG-Wert von 10001U/I sollte sonographisch eine intrauteri-
ne Fruchthohle erkennbar sein. Bei einer ektopen Schwangerschaft sind
meist nur indirekte Ultraschallzeichen wie das ,bagel sign”, das ,blob
sign” oder freie Fliissigkeit darstellbar.

Labordiagnostik

Humanes Choriongonadotropin

Zusammen mit klinischer Untersuchung und Ultraschall spielt die
Labordiagnostik, in erster Linie die hCG-Messung, eine wichti-
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Tab.2 Erwarteter minimaler prozentualer Abfall der hCG-Werte bei
nichtintakter Schwangerschaft. (Modifiziertnach [ 1)

Initialer hCG-Wert Abfall nach 2 Tagen | Abfall nach 4 Tagen
(/1) (%) (%)

50 12 26

150 18 39

250 21 44

500 24 50

1000 28 55

2000 31 60

2500 32 62

hCG humanes Choriongonadotropin

ge Rolle in der Unterscheidung der verschiedenen Differenzial-
diagnosen. Ein hCG-Wert von 10001U/I gilt dabei als kritischer
Schwellenwert, oberhalb dessen in der transvaginalen Sonogra-
phie eine intrauterine Fruchthohle darstellbar sein sollte. Vor der
sonographischen Nachweisbarkeit wird unter anderem der hCG-
Verlauf zur Unterscheidung einer intrauterinen intakten von ei-
ner nichtintakten oder ektopen Schwangerschaft herangezogen.
Allerdings muss sich der hCG-Wert bei einer intakten intrauterinen
Schwangerschaft nicht immer alle 2 Tage verdoppeln. So hat eine
Studie von Barnhart et al. bei 287 Frauen mit Beschwerden in der
Friihschwangerschaft gezeigt, dass selbst bei einem hCG-Anstieg
um nur 35% in 48h eine vitale Schwangerschaft vorliegen kann.
Allerdings stieg in dieser Studie bei weniger als 1% der Frauen
mit vitaler Schwangerschaft das hCG um weniger als 53% in 48 h
[13]. Zugleich kann bei Frauen mit Blutungen oder Schmerzen in
der Frithschwangerschaft auch im Falle eines scheinbar normalen
Anstiegs des hCG-Werts eine EUG vorliegen. Das hCG steigt bei
einer EUG in etwa der Halfte der Félle, wobei der hCG-Verlauf in
bis zu 20% der Falle dem einer vitalen Schwangerschaft dhnelt
[14]. Dementsprechend miissen — unabhdngig davon, wie der
hCG-Wert initial verlduft — serielle klinische, laborchemische und
sonographische Kontrollen erfolgen, bis eine definitive Diagnose
maoglich ist.

Bei einer PUL mit fallenden hCG-Werten bzw. Plateau dersel-
ben kann eine normal gelegene intakte Schwangerschaft nahezu
ausgeschlossen werden. In dieser Situation ist es klinisch relevant,
zwischen Schwangerschaften, die eine Intervention erfordern,
und solchen, bei denen ein abwartendes Prozedere mdglich
ist, zu unterscheiden. Barnhart et al. untersuchten dazu die Ge-
schwindigkeit, mit der die hCG-Werte bei Frauen mit PUL und
Abort absanken. Es zeigte sich ein hCG-Abfall gemal einer qua-
dratischen Funktion mit einem schnelleren Abfall bei héheren
Ausgangswerten [15, 16]. Der langsamste jeweils noch als ange-
messen zu wertende hCG-Verlauf abhangig vom Ausgangswert ist
in Tab. 2 zusammengefasst. Liegt der hCG-Ausgangswert beispiels-
weise bei etwa 10001U/l, sollte er nach 2 Tagen um mindestens
28% und nach 4 Tagen um mindestens 55 % gefallen sein. Fallt
das hCG mit mindestens dieser Geschwindigkeit, kann abwartend
vorgegangen werden, da die Chance auf einen Spontanabort als
hoch einzuschétzen ist. Dabei darf aber nicht vergessen werden,
dass auch hinter einem vermeintlich angemessenen hCG-Abfall
eine ektope Schwangerschaft verborgen sein kann. In einer Studie
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von Silva et al. bei 200 Frauen mit EUG zeigte sich bei 8% der
Frauen ein hCG-Abfall, wie man ihn bei einem Spontanabort er-
warten wiirde [14]. Daher sind engmaschige Verlaufskontrollen
indiziert, zunachst alle 48 h, dann wdéchentlich, bis das hCG unter
die Nachweisgrenze féllt. Bei Vorliegen einer PUL und abwarten-
dem Prozedere ist zudem essenziell, die Patientin ausfuhrlich Giber
die mégliche EUG sowie die Notwendigkeit einer sofortigen Vor-
stellung in einer Klinik bei Auftreten entsprechender Symptome
aufzukldren. In der Tat gibt es Fallberichte von rupturierten EUG
trotz kontinuierlich fallender hCG-Werte [17, 18].

Die absoluten hCG-Werte weisen eine groBe Schwankungs-
breite auf, da sie von verschiedenen Faktoren beeinflusst werden.
So haben Frauen mit héherem Body-Mass-Index (BMI) niedrigere
hCG-Werte. Zudem ist die Anzahl der Fruchthéhlen ausschlagge-
bend: Mehrlingsschwangerschaften zeigen hohere hCG-Werte.
Der hCG-Anstieg im Verlauf ist jedoch von diesen Faktoren unbe-
einflusst [20].

Handelt es sich um eine Schwangerschaft nach IVF bzw. intrazy-
toplasmatischer Spermieninjektion, verlauft das hCG analog zu
Schwangerschaften bei Spontankonzeption, mit einer ahnlich gro-
Ben Variabilitat. Liegt ein ovarielles Hyperstimulationssyndrom
vor, gilt besondere Vorsicht bei der Interpretation der hCG-Wer-
te, da die dynamischen Fliissigkeitsverschiebungen zu niedrigen
absoluten Werten oder einem scheinbar verlangsamten Anstieg
fiihren kénnen [19]. Grundsétzlich sollte eher ein niedriger Grenz-
wert fiir den hCG-Anstieg verwendet werden, um den Abbruch
einer normal gelegenen intakten Schwangerschaft zu vermeiden.
Gleichzeitig ist das Risiko fiir eine EUG nach ART leicht erhoht.
Bei ungewdhnlich hohen hCG-Werten muss auch an die Mdglich-
keit einer heterotopen Schwangerschaft gedacht werden. Denn
wiéhrend die Inzidenz einer heterotopen Schwangerschaft nach
Spontankonzeption bei lediglich 1 auf 30.000 Schwangerschaften
liegt (0,0033 %), betragt sie nach ART 150 auf 100.000 Schwan-
gerschaften (0,15 %; [21]).

Progesteron

Obwohlimmerwieder Behandlungsalgorithmen publiziert werden,
die den Progesteronwert einschlieBen, wird die Bestimmung von
Progesteron bei Vorliegen einer PUL weder in den Leitlinien des
National Institute for Health and Care Excellence (NICE) noch in
den Leitlinien der American Society for Reproductive Medicine
(ASRM) empfohlen [22, 23].

Da sich kein Verlauf des hCG-Werts festlegen lasst, bei dem eine ektope
Schwangerschaft sicher ausgeschlossen werden kann, miissen serielle
hCG-Werte immer im Kontext der klinischen und sonographischen Be-
funde beurteilt werden.

Therapie

Die Therapie der gestorten Friihgraviditat unterscheidet sich, je
nachdem, ob es sich um einen Abort, eine ektope Schwangerschaft
oder eine PUL handelt. Die korrekte Diagnose und Lokalisation



der Schwangerschaft sind daher entscheidend fiir das Festlegen
des Managements.

Abort

Exspektatives Vorgehen

Das abwartende Vorgehen ist laut der aktuellen NICE-Leitlinie die

Therapie der Wahl fiir die ersten 7-14 Tage nach Diagnosestellung

[24]. Folgende Kontraindikationen miissen zuvor ausgeschlossen

werden [2]:

- Septischer Abort

— Gerinnungsstdrungen oder laufende Antikoagulation mit
erhéhtem Blutungsrisiko

- Hamoglobinwert <95g/I

- Fehlende Compliance (beispielsweise kein zuverldssiges Er-
scheinen zu Kontrollterminen)

- Unmadglichkeit der adaquaten Aufklarung

- Ablehnung durch die Patientin

- Verdacht auf Trophoblasterkrankung

- Liegendes IUD

Bei exspektativem Vorgehen kommt es innerhalb der ersten 2 Wo-
chen bei 70% und nach 6 Wochen bei 81 % der Frauen zu einem
spontanen, kompletten Abgang der Schwangerschaft [25]. Aller-
dings scheint die Erfolgschance von der Art des Aborts abhdngig
zu sein und ist am hochsten fiir den Abortus incompletus: 91 %
[25]. Bei ,missed abortion” kommt es noch in 76 % der Falle zu
einem vollstdndigen Abgang des Schwangerschaftsgewebes, bei
Windei in 66 % [25]. Wichtig ist in diesem Rahmen eine ausfiihr-
liche Aufkldrung, insbesondere auch dariiber, dass ein Umsteigen
auf ein medikamentdses oder operatives Vorgehen bei fehlendem
bzw. inkomplettem Abgang der Schwangerschaft nétig sein kann.

Medikamentdse Therapie

Die medikamentdse Therapie einer friihen Fehlgeburt basiert laut
Leitlinie der Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizi-
nischen Fachgesellschaften (AWMF) auf einer Kombination aus
Mifepriston und Misoprostol: 200 mg Mifepriston oral, gefolgt
von 800 pug Misoprostol vaginal 24 h spéter [26, 27]. Studien zeig-
ten, dass der Erfolg der Therapie von der Art des Aborts abhangt
(Abortus incompletus 93 %, ,missed abortion” 88 %, Windei 81 %;
[28, 29, 30, 31]). Bei sonographischen Hinweisen auf Restmate-
rial kann eine erneute Misoprostolgabe erfolgen [32, 33]. Bleibt
die Therapie frustran, sollte eine Kiirettage durchgefiihrt werden.
Als Kontraindikationen fiir eine medikamentdse Therapie gelten
dieselben wie beim exspektativen Vorgehen, zudem Kontraindika-
tionen fiir Misoprostol (Glaukom, Mitralstenose, Sichelzellandmie,
Epilepsie) und/oder fiir Mifepriston (chronische Kortikosteroidein-
nahme, Nebennierenerkrankungen; [2]). Ab einem Gestationsalter
von 63 Tagen post menstruationem (9 + 0 SSW) gilt die chirurgische
Therapie als effektiver und ist somit zu bevorzugen [34].

Operative Therapie

Bei fehlendem Erfolg oder bestehenden Kontraindikationen fiir
die oben genannten Mal3nahmen sollte eine Kiirettage erfolgen.
Der Eingriff sollte mittels Saugkiirettage durchgefiihrt werden, da

diese ein geringeres Blutungs- und Perforationsrisiko aufweist [35].
Zu schweren Komplikationen (Perforation, schwere Blutungen,
Narkosezwischenfalle) kommt es bei 0,1% der Frauen [36]. Eine
erneute Kiirettage bei Restmaterial wird in 1-3 % der Félle n6tig
[36]. Weitere Komplikationen sind das Asherman-Syndrom und
Plazentationsstorungen in Folgeschwangerschaften [37, 38].

Bei einem unkomplizierten Friihabort st ein exspektatives und medika-
mentodses Vorgehen gegeniiber einer Kiirettage zu bevorzugen.

Ektope Schwangerschaft und PUL

Exspektatives Vorgehen

Voraussetzungen fiir ein abwartendes Vorgehen bei PUL oder ek-
toper Schwangerschaft sind eine asymptomatische Patientin mit
guter Compliance, ein hCG-Wert <10001U/I, sonographisch kein
Nachweis einer ektopen Schwangerschaft und keine freie Fliissig-
keit sowie fallende hCG-Werte in den Kontrollen (um mindestens
15% in 2 Tagen; [2, 39]). Dieses Vorgehen setzt zudem eine eng-
maschige klinische und sonographische Uberwachung voraus. Die
hCG-Werte miissen zunachst alle 48 h, dann wochentlich bis zu
einem hCG-Wert unterhalb der Nachweisgrenze kontrolliert wer-
den.

Das exspektative Vorgehen wird vor allem bei PUL favorisiert.
Insgesamt finden sich wenige Studien zu diesem Vorgehen. In ei-
ner Studie konnte kein signifikanter Unterschied zwischen einem
exspektativen Vorgehen und einer einmaligen Gabe von Metho-
trexat (MTX) hinsichtlich des Abfallens der hCG-Werte gefunden
werden [39]. Aufgrund der geringen Datenlage ist also keine klare
Therapieempfehlung zu geben. Sobald sich der Verdacht auf eine
ektop gelegene Schwangerschaft ergibt, muss das Management
entsprechend angepasst werden.

Medikamentdse Therapie

Eine medikamentdse Therapie mit MTX sollte nach klarer Indika-
tionsstellung und bei guter Compliance der Patientin erfolgen.
Indikationen und Kontraindikationen sind in Tab. 3 zusammen-
gefasst. Als Folsdaureantagonist wirkt MTX vor allem im schnell
proliferierenden Gewebe und somit im Trophoblasten [40]. Am
haufigsten wird das Single-dose- oder das Multi-dose-Protokoll
angewendet [22]. Bei der klassischen Tubargraviditat wird das
Single-dose-Schema aufgrund der geringeren Nebenwirkungen
oft bevorzugt. Zu den héufigsten Nebenwirkungen gehdren [41]
- Nausea,

- Emesis,

— Stomatitis,

— Diarrh6 und

— erhohte Leberwerte.

Schwerwiegende Nebenwirkungen wie

— Nephro- und Hepatotoxizitat,
— Pneumonitis,
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Tab.3 Indikationen und Kontraindikationen fiir die Methotrexatgabe bei ektoper Schwangerschaft
Indikationen Kontraindikationen
Symptome Keine/kaum Ausgepragt, Kreislaufinstabilitdt
hCG-Wert <5000 1U/I (bessere Wirkung bei >50001U/1
niedrigerem hCG)
Ultraschall Adnexbefund <35 mm GrofBer Adnexbefund
Keine positive Herzaktion Positive Herzaktion
Keine freie Fliissigkeit Reichlich freie Fliissigkeit
Heterotope Schwangerschaft mit intakter intrauteriner Graviditdt und Kinderwunsch
Compliance Gut Schlecht/Patientin allein zu Hause/weite Anfahrt
Vorerkrankung - Auffalligkeiten im Blutbild, Leber- oder Niereninsuffizienz, Inmundefekte, Magenul-
kus, Lungenerkrankungen
Uberempfindlichkeit gegen Methotrexat
hCG humanes Choriongonadotropin

- Dermatitis und
- Pleuritis

treten abhangig von Dosis und Therapiedauer auf [40].

Das konkrete klinische Vorgehen im Single-dose-Schema mit
50 mg/m?2 MTX intramuskular wird in Abb. 4 skizziert. Indikationen
und Kontraindikationen fiir eine Therapie mit MTX sind in Tab. 3
zusammengefasst [1].

Operative Therapie

Eine operative Therapie ist indiziert, wenn Kontraindikationen ge-
gen eine MTX-Behandlung vorliegen (Tab. 3), bei drohender oder
erfolgter Ruptur und im Falle einer klinischen Verschlechterung
unter MTX-Gabe bzw. Versagen der MTX-Therapie. Goldstandard
in der operativen Behandlung der haufigsten Form der ektop
gelegenen Schwangerschaft — der Tubargraviditat — ist die La-

Methotrexat

Tag 4: hCG-
Kontrolle

Tag 7: hCG-
Kontrolle

LhCG um=15% e

von Tag 4 auf Tag 7?

hCG wdchentlich
bis negativ

Abb. 4 A Single-dose-Schema zur Methotrexatverabreichung. hCG huma-
nes Choriongonadotropin
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paroskopie [42]. Studien konnten hinsichtlich der Rate an intra-
uterinen Schwangerschaften in den 2 folgenden Jahren keinen
signifikanten Unterschied zwischen Salpingektomie und Salpin-
gotomie zeigen [43, 44]. Die organerhaltende Technik sollte bei
geschadigter kontralateraler Tube oder bei Sterilitatsproblematik
trotzdem bevorzugt werden, da in einigen Studien die kumulative
intrauterine Schwangerschaftsrate hoher war [45]. Bei gesunder
kontralateraler Tube hingegen sollte eine Salpingektomie grof3-
ziigig indiziert werden [6, 46]. Eine Salpingektomie ist indiziert
bei

- unstillbarer Blutung,

— durch die Tubargraviditat unwiderruflich zerstorten Tuben,

- Anamnese fiir Tubargraviditat oder

— Wunsch nach Sterilisation.

Nach Salpingotomie sollten die Serum-hCG-Werte bis unter die
Nachweisgrenze kontrolliert werden, um eine Trophoblastpersis-
tenz auszuschlieBen.

Wird eine PUL oder ektope Schwangerschaft mit MTX therapiert, sind
anschlieBend wochentliche hCG-Kontrollen bis unter die Nachweisgren-
ze notig. Das gilt auch fiir die Salpingotomie.

Eine Schwangerschaft kann eutop oder ektop sein.

Bei positivem humanem Choriongonadotropin (hCG) ohne sonogra-
phisches Korrelat spricht man von einer unklar gelegenen Schwan-
gerschaft, bis durch Verlaufskontrollen die Lokalisation klar wird.
Ab einem hCG-Wert von 1000 [U/I sollte sonographisch eine intraute-
rine Fruchthdhle darstellbar sein. Andernfalls muss nach indirekten
Zeichen einer ektopen Schwangerschaft (,bagel sign”, ,blob sign”,
freie Fliissigkeit) gesucht werden.

Der hCG-Verlauf sollte sorgfaltig und im Kontext mit den klinischen
und sonographischen Befunden interpretiert werden.

Bei einem friilhen Abort kann in den meisten Fallen abgewartet oder
medikamentos (Mifepriston/Misoprostol) behandelt werden. Eine
Kiirettage ist nur selten nétig.



Bei asymptomatischer Patientin ohne Kontraindikationen kann ei-
ne ektope Schwangerschaft mit Methotrexat therapiert werden. Bei
akutem Abdomen, Kreislaufinstabilitat, hCG-Wert >50001U/Il, posi-
tiver Herzaktion, viel freier Fliissigkeit oder mangelnder Compliance
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0 In Ihrer Praxis stellt sich eine Patientin

mit Schmierblutung in der rechnerisch
6. Schwangerschaftswoche vor. Das

Gestorte Friihgraviditat

0 Was ist kein sonographisches Zeichen

einer ektop gelegenen Schwanger-
schaft?
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0 In welcher der folgenden Situationen

konnen Sie eine ektope Schwanger-
schaft mit Methotrexat behandeln?

humane Choriongonadotropin (hCG) O ,Bagelsign” Asymptomatische Patientin, sonogra-
liegt bei 8351U/I. Sonographisch ist O ,Blobsign” phisch Fruchthéhle und Embryo mit po-
keine intrauterine Fruchthohle dar- O Freie Flussigkeit abdominal sitiver Herzaktion in der rechten Tube,
stellbar, keine freie Fliissigkeit. Welche O Chorionhéhle mit Dottersack im Cavum humanes Choriongonadotropin 2354 1U/I
der folgenden Vorgehensweisen ist uteri Asymptomatische Patientin, sonogra-
korrekt? O Pseudogestationssack intrauterin phisch keine freie Flussigkeit, humanes

O Methotrexat geben Choriongonadotropin 1756 U/I, die Pati-

O Medikamentdse Abortinduktion vs. Kiret- 0 Wann kann ein abwartendes Vorgehen entin spricht nicht Deutsch und wohnt in
tage mit der Patientin diskutieren bei einem Abort gewahlt werden? einem abgelegenen landlichen Gebiet

O Progesteron messen O Septischer Abort Asymptomatische Patientin, sonogra-

O Kontrolle mit hCG und Ultraschall in 2 Ta- O Trophoblasterkrankung phisch 10mm messendes ,blob sign”
gen nach Aufkldrung der Patientin O Hamoglobinwert 9g/I links, keine freie Flissigkeit, die Patien-

O Diagnostische Laparoskopie O Liegendes Intrauterinpessar tin ist Krankenschwester und wohnt in

O Abortus incompletus Klinikndhe

0 In welchem der folgenden Fille kén-

nen Sie das Vorliegen einer intakten
normal gelegenen Schwangerschaft
mit hoher Wahrscheinlichkeit aus-
schlieBen?

e Eine Patientin stellt sich in der rech-

nerisch 6. Schwangerschaftswoche bei
lhnen vor. Sie klagt iiber starke Unter-
bauchschmerzen und eine Schmierblu-

Patientin mit leichten Unterbauchschmer-
zen links, sonographisch etwas freie Flis-
sigkeit, humanes Choriongonadotropin
87321U/1

Asymptomatische Patientin, unauffallige

O Das humane Choriongonadotropin ist tung. Sonographisch zeigt sich keine Sonographie, humanes Choriongona-
innerhalb von 48 h um 43 % gestiegen. intrauterine Fruchthohle, jedoch reich- dotropin 16811U/1, bekannte chronische
O Das humane Choriongonadotropin ist lich freie Fliissigkeit im Douglas-Raum. Niereninsuffizienz
innerhalb von 48 h um 28 % gefallen. Zudem zeigt sich der folgende Befund
O Das humane Choriongonadotropin liegt in in der rechten Adnexloge (Abb. 5). Wie 0 Was stellt bei einem Abort keine Kon-
der rechnerisch 5. Schwangerschaftswo- gehen Sie weiter vor? traindikation fiir eine medikamentdse
che bei 6311U/1. O Dringliche Laparoskopie Therapie mit Mifepriston/Misoprostol
O Bei einem humanen Choriongonadotro- O Kontrollein 48h dar?
pin von 6311U/1 ist sonographisch keine O Mifepriston/Misoprostol verabreichen Von-Willebrand-Syndrom
intrauterine Fruchthohle darstellbar. O Methotrexat verabreichen Von der Patientin nicht erw(inscht, da frus-
O Das Progesteron liegt bei 25 ng/ml. O Progesteronwerte abwarten trane medikamentdse Therapie bei den
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Abb. 5 A Fruchthdhle mit Dottersack in der rechten Adnexloge
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Prednisolon 5mg als Dauermedikation
,Missed abortion” mit geschlossenem Zer-
vikalkanal

Sie haben eine Patientin aufgrund
einer ektopen Schwangerschaft mit
Methotrexat behandelt. An Tag 4 liegt
das humane Choriongonadotropin
(hCG) bei 1867 1U/I. An Tag 7 ist es im
Vergleich dazu um 30% gefallen und
der Patientin geht es gut. Wie gehen
Sie weiter vor?

hCG- und Ultraschallkontrolle nach 48 h
Wéchentliche hCG-Kontrollen bis unter-
halb der Nachweisgrenze

Erneute Methotrexatgabe

Gabe von Mifepriston/Misoprostol
Laparoskopie

Welche Aussage zum Abortgeschehen
ist richtig?

Bei einem Abortgeschehen nach der

7. Schwangerschaftswoche kommt ein
exspektatives Vorgehen nicht infrage.

Bei einem Abortgeschehen nach der
9+ 0. Schwangerschaftswoche ist eine
primdre chirurgische Intervention sinnvol-
lerweise anzustreben.

Nach dem Feststellen einer ,missed abor-
tion” besteht sofortiger Handlungsbedarf
zur Entfernung des Schwangerschaftspro-
dukts.

Die medikamenttse Behandlung eines
Abortgeschehens erfolgt normalerweise
ausschlief3lich mit oraler Medikation.

Gynakologische Endokrinologie 1-2023

O

Die Saugkurettage weist ein besonders
hohes Perforationsrisiko auf.

Welche Aussage zur Therapie bei ek-
toper Schwangerschaft und ,preg-
nancy of unknown location” (PUL) ist
falsch?

Ein exspektatives Vorgehen bei PUL kann
in Erwdgung gezogen werden und wird
oftmals favorisiert.

Fir das medikamentose Management
einer ektopen Schwangerschaft ist die
Compliance der Patientin entscheidend.
Methotrexat wirkt als Folsdureantagonist
vor allem auf schnell proliferierendes Ge-
webe.

Schwerwiegende Nebenwirkungen von
Methotrexat treten Ublicherweise unab-
hangig von der verabreichten Dosierung
auf.

Goldstandard der operativen Behandlung
der Tubargraviditat ist die Laparoskopie.

unter www.springermedizin.de/cme
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