Artikel online veréffentlicht: 07.03.2023

& Thieme

Empfehlungen der DEGUM zu diagnostischen Punktionen in der

Pranatalmedizin

DEGUM Recommendations on Diagnostic Puncture in Prenatal

Medicine

Autorinnen/Autoren

Christiane Kahler', Renaldo Faber?'”, Annegret Geipel?, Kai-Sven Heling?, Karl-Oliver Kagan®, Peter Kozlowski®,

Thomas Schramm?

Institute

1 Obst Gyn, Prenatal Medicine Erfurt, Erfurt, Germany

2 Leipzig, Center of Prenatal Medicine, Leipzig, Germany

3 Department of Obstetrics and Prenatal Medicine,
University Hospital Bonn, Bonn, Germany

4 Obst Gyn, Prenatal Diagnosis and Human Genetics, Berlin,
Germany

5 Prenatal Medicine, University Hospital Tuebingen,
Tibingen, Germany

6 Prenatal Medicine and Human Genetics, praenatal.de,
Duesseldorf, Germany

7 Ultrasound, Prenatal Medicine Munich, Muenchen,
Germany

Key words
amniocentesis, chorionic villus sampling, fetal blood sam-
pling, prenatal ultrasound

eingereicht 30.11.2022
akzeptiert nach Revision 20.12.2022
published online 07.03.2023

Bibliografie

Ultraschall in Med 2023; 44: 269-279

DOl 10.1055/a-2014-4505

ISSN 0172-4614

© 2023. Thieme. All rights reserved.

Georg Thieme Verlag KG, RiidigerstraRe 14,
70469 Stuttgart, Germany

Korrespondenzadresse

Dr. Christiane Kahler

Obst Gyn, Prenatal Medicine Erfurt, Anger 81, 99084 Erfurt,
Germany

kaehler@praenatalmedizin-erfurt.de

@ English version at: https://doi.org/10.1055/a-2014-
4505.

ZUSAMMENFASSUNG

Diagnostische Punktionen (Amniozentese, Chorionzotten-
biopsie und Fetalblutentnahme) sind ein wesentlicher Be-
standteil der Pranataldiagnostik und die einzige etablierte

und wissenschaftlich ausreichend evaluierte Mdglichkeit der
Diagnostik genetischer Erkrankungen aus schwangerschafts-
spezifischen Zellen. Die Anzahl diagnostischer Punktionen in
Deutschland ist, wie in anderen Lidndern, deutlich gesunken.
Dies ist maRgeblich auf die Einflihrung des Ersttrimester-
Screenings mit weiterfiihrender detaillierter Ultraschallunter-
suchung des Fetus und die Analyse von cf-DNA (cell-free DNA)
aus maternalem Blut (sogenannter ,Nicht Invasiver Pranataler
Test“ — NIPT) zurlickzufiihren. Andererseits sind die Erkennt-
nisse tber die Inzidenz und das Erscheinungsbild genetischer
Erkrankungen gestiegen. Die Entwicklung moderner moleku-
largenetischer Techniken (Mikroarray- und Exom-Analyse)
macht eine differenzierte Untersuchung dieser Erkrankungen
mehr und mehr moglich. Die Anforderungen an Aufklarung
und Beratung Uber diese komplexen Zusammenhdnge sind
dadurch wesentlich héher geworden. Die Studien der letzten
Jahre machen deutlich, dass diagnostische Punktionen, die in
Expertenzentren durchgefiihrt werden, mit einem niedrigen
Risiko fiir Komplikationen assoziiert sind. Insbesondere der
eingriffsbedingte Abort unterscheidet sich kaum vom Hinter-
grundrisiko flir einen Spontanabort. Die Sektion Gyndkologie
und Geburtshilfe der Deutschen Gesellschaft fiir Ultraschall in
der Medizin (DEGUM) hat im Jahr 2013 Empfehlungen zu di-
agnostischen Punktionen in der Pranatalmedizin publiziert
[1]. Die oben geschilderten Entwicklungen und neuen
Erkenntnisse der letzten Jahre machen eine Revision und
Neuformulierung dieser Empfehlungen nétig. Ziel dieser
Ubersicht ist eine Zusammenstellung wichtiger und aktueller
Fakten zu pranatalmedizinischen Punktionen (u.a. Technik,
Komplikationen, genetische Untersuchungen). Sie soll der
grundlegenden umfassenden und aktuellen Information Giber
diagnostische Punktionen in der Pranatalmedizin dienen. Sie
ersetzt die Publikation von 2013 [1].

ABSTRACT

Diagnostic puncture (amniocentesis, chorionic villus sam-
pling, and fetal blood sampling) is an essential part of prenatal
diagnostics and the only established and sufficiently scientifi-
cally evaluated possibility of diagnosing genetic diseases from
pregnancy-specific cells. The number of diagnostic punctures
in Germany, as in other countries, has fallen significantly. This
is largely due to the introduction of first-trimester screening
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with further detailed ultrasound examination of the fetus and
the analysis of cf-DNA (cell-free DNA) from maternal blood
(noninvasive prenatal test - NIPT). On the other hand, knowl-
edge about the incidence and appearance of genetic diseases
has increased. The development of modern molecular genetic
techniques (microarray and exome analysis) makes a differen-
tiated investigation of these diseases increasingly possible.
The requirements for education and counseling regarding
these complex correlations have thus increased. The studies
performed in recent years make it clear that diagnostic punc-
ture performed in expert centers is associated with a low risk
of complications. In particular, the procedure-related miscar-
riage risk hardly differs from the background risk for sponta-

neous abortion. In 2013, the Section of Gynecology and
Obstetrics of the German Society for Ultrasound in Medicine
(DEGUM) published recommendations on diagnostic punc-
ture in prenatal medicine [1]. The developments described
above and new findings in recent years make it necessary to
revise and reformulate these recommendations. The aim of
this review is to compile important and current facts regard-
ing prenatal medical puncture (including technique, compli-
cations, genetic examinations). It is intended to provide basic,
comprehensive, and up-to-date information on diagnostic
puncture in prenatal medicine. It replaces the publication
from 2013 [1].

Einleitung

Diagnostische Punktionen sind ein wesentlicher Bestandteil der
Prénataldiagnostik und ermdglichen die Gewinnung fetaler und
plazentarer Zellen, um diese entsprechend der Fragestellung
(mikroskopische und molekulare Karyotypisierung, molekularge-
netische Analyse monogener Erkrankungen, Infektionen, hdmato-
logische Diagnostik u. a.) zu untersuchen. Sie sind derzeit die ein-
zige etablierte und wissenschaftlich ausreichend evaluierte
Moglichkeit der Diagnostik genetischer Erkrankungen aus
schwangerschaftsspezifischen Zellen.

Die Sektion Gynakologie und Geburtshilfe der Deutschen Ge-
sellschaft fiir Ultraschall in der Medizin (DEGUM) hat im Jahr
2013 Empfehlungen zu diagnostischen Punktionen in der Prana-
talmedizin publiziert [1].

Die Entwicklungen und neuen Erkenntnisse der letzten Jahre
machen eine Revision und Neuformulierung dieser Empfehlungen
notig. Insbesondere nach der Einfiihrung der Ersttrimester-Scree-
nings (ETS) sowie der Analyse von cf-DNA (cell-free DNA) aus
maternalem Blut (sog. ,nicht invasiver Prénataler Test* — NIPT)
ist die Akzeptanz und die Zahl diagnostischer Punktionen in
Deutschland, wie in anderen Ldndern, deutlich gesunken
(» Tab. 1). Mitteilungen der Kassendrztlichen Bundesvereinigung
zeigen, dass die Summe der Amniozentesen (AZ) und Chorionzot-
tenbiopsien (CVS) in Deutschland im Zeitraum von 2003-2020 im

kassenarztlichen Bereich in Bezug auf die Zahl der Geburten von
8,3 auf 1,5% gesunken ist. Dabei ist die Anzahl der Amniozente-
sen wesentlich starker gesunken als die der Chorionzottenbiop-
sien. Fetalblutentnahmen - Fetal Blood Sampling (FBS) -machen
nur einen sehr geringen Teil der Punktionen aus (326 im Jahr
2019).

Die gesunkene Inanspruchnahme von diagnostischen Punktio-
nen ist durch den Wandel der diagnostischen Mdglichkeiten ver-
ursacht. Griinde fiir eine Punktion sind heute (iberwiegend auffal-
lige sonografische Befunde im ersten, zweiten und dritten
Trimenon sowie abklarungsbediirftige Ergebnisse aus ETS und cf-
DNA-Analyse.

Andererseits konnte durch zahlreiche Studien und Metaanaly-
sen angezeigt werden, dass in Expertenzentren das Risiko von
Aborten nach diagnostischen Punktionen sehr niedrig und nicht
vom natirlichen Abortrisiko zu unterscheiden ist [2, 3, 4, 5].

Zudem sind die Erkenntnisse tiber die Inzidenz und das Erschei-
nungsbild genetischer Erkrankungen, die nach Punktionen durch
molekulargenetische Techniken (Mikroarray- und Exom-Analyse)
und Karyotypisierung diagnostiziert werden kdnnen, in den letz-
ten Jahren exponentiell angestiegen: Viele dieser Erkrankungen
fallen weder sonografisch noch bei den derzeit verfiigbaren cf-
DNA-Tests auf. Die Anforderungen an Aufkldrung und Beratung
tber diese komplexen Zusammenhdnge sind dadurch wesentlich
hoher geworden.

» Tab.1 Entwicklung der Zahlen der nach Einheitlichem BewertungsmaRstab (EBM) abgerechneten pranataldiagnostischen Punktionen und
Lebendgeborenen pro Jahr in Deutschland (Quelle: Abrechnungsstatistik der Kassenarztlichen Bundesvereinigung und des Statistischen

Bundesamts).

GoP 2003 2013
01781 - AZ - 54393 17809
01787 - CVS - 4493 4611
Summe 58886 22420
Geburten 706721 682069
Anteil AZ + CVS 83% 33%

pro Geburten
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2015 2017 2019 2020
12330 9265 7163 7182
4101 4112 4084 4284
16431 13377 11247 11466
737575 784901 778100 773100
2,3% 1,7% 1,4% 1,5%
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Der Begriff ,Invasive Diagnostik“, welcher lange Zeit die tbli-
che Bezeichnung fiir AZ, CVS und FBS war, ist seit einigen Jahren
negativ besetzt. Im Folgenden wird dieser durch ,diagnostische
Punktionen* ersetzt und damit bewusst dem Begriff ,NIPT* (nicht
invasiver Pranataltest) gegeniibergestellt. NIPT werden in diesem
Text als cf-DNA-Analyse (cell-free DNA-Analyse) bezeichnet [6].

Die im Folgenden aufgefiihrten Empfehlungen sollen tiber alle
relevanten Aspekte diagnostischer Punktionen in der Pranatalme-
dizin informieren.

Ziel dieser Ubersicht ist eine Zusammenstellung wichtiger und
aktueller Fakten zu pranatalmedizinischen Punktionen (u. a. Tech-
nik, Komplikationen, genetische Untersuchungen). Sie soll der
grundlegenden umfassenden und aktuellen Information tiber diag-
nostische Punktionen in der Pranatalmedizin dienen und richtet
sich an Arztinnen, Arzte und andere Personen, die professionell
Schwangere betreuen und keine eigene Punktionserfahrung haben.

Fir in Punktionsausbildung befindliche Kolleginnen und Kolle-
gen gibt es aus Sicht der Autorinnen und Autoren dieser Arbeit
kein dhnliches aktuelles Kompendium zu diagnostischen Punktio-
nen in der Pranatalmedizin.

Arztinnen und Arzte mit Punktionserfahrung finden hier die
zurzeit geltenden Regeln fiir Punktionen, aktuelle Zahlen zu Kom-
plikationen und eine Ubersicht zu Méglichkeiten der genetischen
Diagnostik.

Diese Empfehlung zu diagnostischen Punktionen in der Préna-
talmedizin ersetzt die Version von 2013 [1].

Gestationsalter

Chorionzottenbiopsie: ab 11+ 0 Wochen p.m. Amniozentese: ab
15+ 0 Wochen p.m. (bzw. nur bei sicher fusioniertem Amnion und
Chorion, also ggf. auch erst spdter). Nabelschnurpunktion: ab 20
+0 SSW, in Ausnahmefallen auch friher [7].

Alle Techniken kénnen ab den o. g. Zeitpunkten {ber die ge-
samte Schwangerschaftsdauer eingesetzt werden. Zu beachten
sind dabei folgende Aspekte:

Bei einer Punktion der Plazenta im zweiten und dritten Trime-
non (Plazentazentese) werden meist weniger Zotten als im ersten
Trimenon aspiriert und weniger Mitosen in den einzelnen Zotten
gefunden. Die Auswertung ist somit wegen der veranderten Dif-
ferenzierung der Zotten schwieriger [8]. Jenseits von 20 +0 Wo-
chen sollte daher eine Nabelschnurpunktion erwogen werden.

Allerdings sollte immer beachtet werden, dass die Wahl der
Punktionsmethode je nach Indikation variieren kann. Es ist des-
halb sinnvoll, diese im Zweifelsfall in einem humangenetischen
Konsilium abzustimmen.

Potenzielle Indikationen und mégliche Laboratori-
umsuntersuchungen

Die Indikationen fiir AC und CVS sind im Wesentlichen gleich
(» Tab. 2). Mit einer FBS kdnnen zusétzlich hdmatologische Merk-
male des Fetus (z. B. Himoglobin und Thrombozytenzahl) unter-
sucht werden.

Heute ist es mdglich, etwa die Halfte der komplexen Fehlbil-
dungen zwischen der 11. und 14. Schwangerschaftswoche zu er-
kennen [11, 12].

» Tab.2 Mogliche Indikationen fiir diagnostische Punktionen nach
[6] und [1] * Erlduterung siehe unten.

1. erh6htes Risiko fir eine fetale Chromosomenaberration oder mo-
nogene Erkrankung

fetale Fehlbildungen

Wachstumsrestriktion (vor allem friihe)

erhohtes Risiko nach Ersttrimester-Screening (ETS)

erhohte Nackentransparenz*

auffallige biochemische Befunde im ETS: PAPP-A <0,2 MoM oder
f-BHCG <0,2 oder >5 MoM [9, 10]

auffallige Befunde des cf-DNA-Screenings
Chromosomenaberrationen der Eltern

2. erhohtes Risiko fiir eine familidr bekannte genetische Erkrankung
familidre Erbkrankheiten mit bekannten Mutationen

genetisch bedingte Stoffwechselerkrankungen

vorausgegangene Schwangerschaften mit genetischen Aberratio-
nen

Carrier-Status der Schwangeren fiir eine Erkrankung mit X-chromo-
somalem Erbgang

Carrier-Status beider Eltern fiir eine autosomal-rezessiv vererbte Er-
krankung

3. Infektionsdiagnostik
= Nachweis viraler, bakterieller und parasitarer Erkrankungen

4. Wunsch der Schwangeren
= Angst vor fetaler genetischer Erkrankung

Aufgrund der starken Assoziation von fetalen Fehlbildungen zu
genetischen Erkrankungen, werden zahlreiche Anstrengungen
unternommen, diese frither und héufiger zu erkennen.

Bei fetalen Fehlbildungen sowie intrauteriner Wachstumsres-
triktion mit Fehlbildungen werden mittels konventioneller zytoge-
netischer Untersuchung je nach Indikation in 9 bis 30 % pathologi-
sche Karyogramme gefunden [13, 14]. Auch wenn die klassischen
Trisomien 21, 18 und 13 einen GroRteil ausmachen, sind auch die
anderen Chromosomenstérungen zu beriicksichtigen.

So wurden in einer groRen Studie an etwa 130000 Schwanger-
schaften mit sonografisch unauffélligen Feten nach CVS bzw. AZ
in 1,6 % pathologische Karyogramme nachgewiesen, die in 49%
Trisomien der Chromosomen 13, 18 und 21 waren, in 51 % jedoch
andere Chromosomen betrafen [15].

Die alleinige zytogenetische Diagnostik wird in den letzten Jah-
ren zunehmend durch sich rasch entwickelnde molekulargeneti-
sche Methoden erganzt und teilweise ersetzt.

Waéhrend die Auflésung der mikroskopischen Karyotypisierung
bei 5-10 Megabasen (Mb) liegt, ist sie bei der Mikroarray-Analyse
(vergleichende genomische Hybridisierung) unter 100 Kilobasen
(Kb). Auf diese Weise ist neben der Diagnose numerischer Aberra-
tionen (auRer Triploidie) die Erfassung submikroskopischer chro-
mosomaler Imbalanzen (Mikrodeletionen und -duplikationen; so-
genannte pathologische copy number variations [CNV]) mdglich.

Obwohl in zahlreichen Landern empfohlen wird, nach préanatal-
diagnostischer Punktion die Mikroarray-Analyse als erste Untersu-
chung (First Tier Test) einzusetzen [16] muss in Deutschland se-
quenziell vorgegangen werden (Karyogramm vor Mikroarray-
Analyse).

Postnatal werden bei mentaler Retardierung, Autismus, Epilep-
sie, Dysmorphiesyndromen und anderen auffalligen Befunden
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durch Mikroarrays in bis zu 15 % pathologische CNV (Mikrodeletio-
nen- und duplikationen) gefunden.

Bei sonografisch auffélligen Feten mit normalem Karyogramm
sind die Befunde der Mikroarray-Analyse in 6-8 % auffillig, bei so-
nografisch unauffilligen Feten immerhin noch in etwa 1%[17, 18,
19, 20].

Eine CNV stellt nicht in jedem Fall eine pathologische Verdnde-
rung dar. CNV werden in ,benigne CNV*“ (benigne Polymorphis-
men), ,wahrscheinlich benigne CNV*, ,pathologische CNV*,
»CNV unklarer klinischer Relevanz® und ,wahrscheinlich pathoge-
ne CNV* eingeteilt. Zur Differenzierung einer CNV dienen u. a. fol-
gende Methoden: Bewertung der in der Region enthaltenen Gene,
Abgleich mit Datenbanken, in denen eine Kartierung von bekann-
ten CNV enthalten ist, Elternuntersuchung zur Frage einer ,de-no-
vo“-Veranderung und der Vergleich mit dem fetalen Phanotyp.

Die Danish Fetal Medicine Study Group zeigte, dass bei Indikati-
onsstellung zur diagnostischen Punktion bei Risiken fiir Trisomie 21
von 21:300 und >1:150 fiir Trisomie 13 und 18 etwa 5% der
Schwangeren die Punktion angeboten und eine Erkennungsrate
von >90-95 % fiir alle chromosomalen Aberrationen erreicht wiir-
de. In Analysen von Subgruppen zeigte sich, dass insbesondere bei
isoliert auffalligen biochemischen Werten im ETS (s. » Tab. 2) die
Rate pathologischer Karyogramme und CNV erhéht ist [21, 22].

Bei einer Nackentransparenz >3,5mm und normalem Karyo-
gramm werden mittels Mikroarray in 5-13 % pathologische CNV
gefunden [23, 24].

Maya et al. fanden in Abhédngigkeit von der Hohe der Nackent-
ransparenz (bis 2,9 mm, 3,0-3,4mm und >3,4mm) eine zuneh-
mende Zahl von pathologischen CNV (1,7 %, 6,5 % und 13,8 %) [25].

Die Ursache zahlreicher komplexer Fehlbildungen kénnen mo-
nogene Erkrankungen bzw. Einzelgen-Mutationen sein, z. B. bei
Skelettdysplasien und anderen syndromalen Entitaten wie Me-
ckel-Gruber-Syndrom. In diesen Féllen kann die entsprechende
molekulargenetische Diagnostik mittels Next-Generation-Sequen-
cing (NGS) erfolgen. NGS-Panel sind Zusammenstellungen klinisch
relevanter Gene fiir ein bestimmtes Krankheitsbild, die im Rahmen
der molekulargenetischen Diagnostik mittels Hochdurchsatz-Se-
quenzierung (NGS) parallel untersucht werden. Es werden kleine
Multi-Gen-Panels von groRen Multi-Gen-Panels (Klinisches Exom
- Clinical Exome Sequencing), die Exomsequenzierung (Whole-
exome Sequencing), sowie die Sequenzierung des gesamten Ge-
noms (Whole-genome Sequencing) unterschieden.

Hier vollzieht sich derzeit ein Wandel von der Mikroarray-Ana-
lyse hin zur Exom-Diagnostik.

Diese Untersuchungen sind in Deutschland zunehmend Be-
standteil in der Abklarung auffélliger sonografischer Befunde.
Der Indikationskatalog befindet sich derzeit im Wandel, sodass
im Einzelfall die Methode und der Umfang der genetischen Analy-
se mit der auswertenden humangenetischen Einrichtung abge-
sprochen werden sollte.

Eine methodenspezifische Besonderheit des genetischen
Ergebnisses nach CVS besteht in der Tatsache, dass 1-2 % Mosaike
diagnostiziert werden, die in etwa 80 % auf das extraembryonale
Gewebe begrenzt sind (Confined Placental Mosaicism: CPM) [26].
Die klinischen Auswirkungen eines CPM beziiglich plazentarer
Funktionsminderung, Auftreten einer intrauterinen Wachstums-
restriktion und ungiinstigem Schwangerschaftsausgang, wie sie

in einigen Studien beschrieben [27, 28, 29], in anderen aber nicht
[30, 31] oder nur fir die Trisomie 16 [32] gefunden wurden, kon-
nen derzeit nicht abschlieBend beurteilt werden. Echte fetale Mo-
saike werden in 20 % gefunden [33].

In einigen Fallen, wie z.B. bei Mosaiken, miissen Ergebnisse
nach CVS durch weitere diagnostische Tests, Ultraschalluntersu-
chungen oder auch eine Amniozentese (AZ) Gberpriift werden,
um das Ergebnis zu verifizieren und auch um eine zusétzliche Di-
agnostik zu ermdglichen, z. B. Festlegung des exakten Loss/Gain
bei Deletionen/Duplikationen mittels Mikroarray-Analyse; Diag-
nostik einer uniparentalen Disomie, z. B. bei plazentarer Trisomie
15 aus Trophoblastzellen (Direktpraparation). Die Mdglichkeit kld-
rungsbedurftiger Ergebnisse nach CVS sollte bei der Aufklarung
der Schwangeren vor der Untersuchung grundsatzlich bespro-
chen werden. Ahnliche Befunde nach AZ sind seltener, miissen
aber ebenfalls geklart werden.

Vorbereitung

Vor der Punktion ist eine Anamnese zu erheben, die Schwangere
ist auf Risikofaktoren fiir die Punktion zu untersuchen, eine
Aufklarung und genetische Beratung im Rahmen des Gendiag-
nostikgesetzes (GenDG) und des Schwangerenkonfliktgesetzes
sind vorzunehmen und die Schwangerschaft sonografisch zu be-
urteilen.

Durch eine Ultraschalluntersuchung werden folgende Bedin-
gungen geprift: Vitalitat des Fetus (fetale Herzfrequenz), fetale
Biometrie (Sicherung des Gestationsalters), Plazentalokalisation,
Fruchtwassermenge, Festlegung der geeigneten Einstichstelle,
bei einer AZ: Amnion-Chorion-Fusion bzw. -Separation.

Soweit diese noch nicht durchgefiihrt wurde, sollte eine dem
Gestationsalter angepasste differenzierte sonomorphologische
Untersuchung (Feindiagnostik) erfolgen.

Zusatzliche Faktoren, die vor diagnostischen Punktionen be-
riicksichtigt werden miissen:
= Rhesusstatus: bei RhD-negativer Schwangerer und durch cf-

DNA-Analyse nachgewiesenem RhD-positivem Fetus bzw.

nicht erfolgtem fetalem cf-DNA-Rhesustest muss entspre-

chend der zum Zeitpunkt der Publikation geltenden Bestim-
mungen nach dem Eingriff eine Anti-D-Prophylaxe erfolgen.
= Eine generelle Kontrolle von HIV-, HBV- und HBC-Status wird vor

Punktionen nicht empfohlen und sollte nur in Risikogruppen

oder bei Verdachtsfdllen Anwendung finden. Das Risiko einer

vertikalen Transmission bei HIV-Infektion durch AZ kann durch
eine HAART (Highly Active Anti-Retroviral Therapy) gesenkt
werden.

= Die Transmission von HBV scheint bei HBeAg-negativen

Schwangeren nicht erh6ht. Fiir HBC-Infektionen liegen nur

wenige Daten vor, die tendenziell zeigen, dass das Transmissi-

onsrisiko durch AZ nicht steigt. Fiir die CVS existieren keine

korrespondierenden Daten [7].
= Diagnostische Punktionen bei Schwangeren mit Infektionen,

bei denen eine vertikale Transmission durch die Punktion

maoglich ist, sollten nur in Expertenzentren mit Erfahrung in der

Betreuung solcher Infektionen in der Schwangerschaft vorge-

nommen werden.
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= Eine punktionsbezogene Antibiotikaprophyaxe wird aktuell
nicht empfohlen [7].

Allgemeine Prinzipien (Amniozentese, Chorionzottenbiopsie

und Nabelschnurpunktion)

1. GroRziigige Hautdesinfektion des Eingriffsgebiets und steriles
Vorgehen.

2. Eine Lokalandsthesie bei AZ ist nicht erforderlich [7]. Eine Lo-
kalandsthesie bei CVS kann wegen des groBeren Nadelum-
fangs appliziert werden, ist aber nach der Erfahrung der Auto-
rinnen und Autoren dieser Publikation nicht zwingend
notwendig.

3. CVS, AZ und FBS werden unter kontinuierlicher Ultraschallsicht
und in der Regel ,frei Hand“, d. h. ohne Punktionshilfen,
durchgefiihrt. Die Nadel wird in Ldngsrichtung im Schallfenster
gefiihrt. Die gesamte Nadel sollte wéhrend des Punktionsvor-
gangs sonografisch dargestellt werden.

Chorionzottenbiopsie

Die Chorionzottenbiopsie wird iberwiegend transabdominal
durchgefihrt, kann aber abhangig von der Plazentalage oder der
anatomischen Lage des Uterus (Retroflexio uteri) auch transzervi-
kal vorgenommen werden. Die Komplikationsrate ist bei transzer-
vikalem Zugang gegeniiber einer transabdominalen Punktion
nicht signifikant erhoht [34]. Die transzervikale Chorionzotten-
biopsie ist allerdings technisch anspruchsvoller und schwieriger
zu erlernen. Deshalb ist die transabdominale Chorionzottenbiop-
sie die Methode der Wahl.

Fiir die transabdominale CVS kénnen verschiedene Nadeln ein-
gesetzt werden: -Gauge-Nadeln in GroRe 18 bis 21, oder seltener
18/21-Gauge-Doppelnadeln.

Fiir die transzervikale CVS kénnen durch den Zervikalkanal ein-
gefiihrte Biopsiezangen oder Biopsiekatheter mit Fiihrungsdraht
verwendet werden [7].

Mit einer auf die Nadel aufgesetzten Spritze, die mit Kulturme-
dium gefllt ist, wird ein Sog aufgebaut. Sodann bewegt man die
Nadel unter sonografischer Kontrolle im Chorion langsam vor und
zuriick, wodurch Chorionzotten aspiriert werden. Es ist darauf zu
achten, dass die choriale Deckplatte nicht verletzt wird, da da-
durch Aborte ausgeldst werden kdnnen. Die Zotten missen bei
der Punktion in ein mit Natrium-Heparin versetztes Medium auf-
genommen werden, um eine Blutkoagulation an den Zotten zu
vermeiden.

Amniozentese

Die Punktionsnadel wird unter sonografischer Kontrolle durch die
miitterliche Bauchdecke und den Uterus in die Amnionhdhle vor-
geschoben und Fruchtwasser aspiriert. Der erste Milliliter des ge-
wonnenen Fruchtwassers wird verworfen, um die Gefahr einer
Kontamination mit mitterlichen Zellen zu reduzieren. Der para-
plazentare Zugang ist die Methode der Wahl. Bei kompletter Vor-
derwandplazenta und transplazentarer Punktion sind der plazen-
tare Nabelschnuransatz oder Deckplattengefde nicht zu
verletzen.

Bei nicht fusioniertem Amnion und Chorion (Chorion-Amnion-
Dissoziation) wird empfohlen, die AZ entweder auf einen spateren

Zeitpunkt, zu dem Amnion und Chorion fusioniert sind, zu ver-
schieben, oder alternativ eine Plazentazentese zu wahlen.

Fiir die AZ wird die Verwendung einer 20-22-Gauge-Nadel
empfohlen.

Cordozentese

Diese wird transabdominal, unter kontinuierlicher sonografischer
Kontrolle, vorzugsweise mit einer 20-22-G-Nadel durchgefiihrt.
Dabei wird die Nadel durch die mitterliche Bauchdecke und
Uteruswand in die Nabelvene vorgeschoben. Der transplazentare
Zugang in die Nabelvene bei Vorder- oder Seitenwandplazenta ist
technisch am einfachsten. Die Punktion des fetalen Nabelschnur-
ansatzes, des intrahepatischen Teils der Umbilikalvene oder einer
freien Nabelschnurschlinge ist ebenfalls moglich, technisch aber
anspruchsvoller, unter anderem wegen des Einflusses fetaler Be-
wegungen. Nach Punktion einer freien Schlinge treten haufiger
und langer Nabelschnurblutungen auf [35].

Im Vergleich fanden sich signifikant kiirzere Punktionszeiten
bei Punktion der plazentaren Nabelschnurinsertion, dagegen
aber eine signifikant geringere Rate an maternaler Blutkontami-
nation bei Punktion einer freien Nabelschnurschlinge [36].

Ob der Nabelschnuransatz, der intrahepatischen Teils der Vena
umbilicalis oder eine freie Nabelschnurschlinge punktiert wird,
hangt maRgeblich von der Plazentalokalisation, der Lage des Fe-
tus und damit verbunden von einer giinstigen Erreichbarkeit der
Nabelvene ab.

Bei Punktion der plazentaren Nabelschnurinsertion wird emp-
fohlen, die fetale Herkunft des Blutes nachzuweisen. Dies erfolgt
durch Nachweis der Konzentration des fetalen Himoglobin (HbF)
oder mittels der Bestimmung des mittleren korpuskuldren Ery-
throzytenvolumens (MCV).

Diagnostische Punktionen bei Mehrlingen

Punktionen bei Mehrlingen sollten Experten, Expertinnen und
Zentren mit besonders hoher Erfahrung vorbehalten bleiben.

Ein Vorteil der CVS gegeniiber der AZ bei Mehrlingen ist der
friihere Zeitpunkt des Eingriffs. Somit kann im Falle eines patholo-
gischen Ergebnisses mit Indikation fiir eine selektive Mehrlingsre-
duktion diese auch zu einem friiheren Zeitpunkt und mit geringe-
rem Abortrisiko erfolgen [37].

Fiir die Planung von diagnostischen Punktionen bei Mehrlingen
ist die Bestimmung von Chorionizitdt und Amnionizitdt Vorausset-
zung.

Dabei ist die genaue Zuordnung der Plazenten zu den entspre-
chenden Feten essenziell. Die gewonnene Probe soll dem jeweili-
gen Fetus klar zugeordnet werden kdnnen und entsprechend be-
schriftet sein.

Die AZ bei dichorialen Mehrlingen kann als singuldre oder
Mehrfachpunktion durchgefiihrt werden. Bei der singuldren
Punktion wird die Nadel nach Punktion und Fruchtwasseraspirati-
on der ersten Amnionhdhle durch die Trennwand in den zweiten
Fruchtraum geschoben, wo die zweite Fruchtwasserentnahme in
eine zweite Spritze erfolgt. Bei der Mehrfachpunktion werden 2
(oder entsprechend eine dem Mehrlingsgrad entsprechende An-
zahl) Nadeln verwendet und die Fruchtraume getrennt punktiert.
Die Entscheidung, welche Methode zum Einsatz kommt, obliegt
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der Erfahrung des Operateurs und hangt zudem von den anatomi-
schen Gegebenheiten ab.

Bei monochorial-diamnialen Zwillingen kann die Punktion ei-
nes Fruchtsacks ausreichend sein. Bei biometrischer oder sonoa-
natomischer Diskordanz wird die Punktion beider Fruchtsacke
empfohlen [7].

Bei der CVS dichorialer Mehrlinge ist darauf zu achten, dass Cho-
rionzotten aus jeder Plazenta gewonnen werden. Die Punktionsstel-
len sollten eindeutig dem jeweiligen Chorion zuzuordnen sein.

Bei monochorialen Mehrlingen kann die CVS als eine singulare
Punktion des gemeinsamen Chorions ausgefiihrt werden. Bei biome-
trischer oder anatomischer Diskordanz kann eine AZ mit separater
Punktion beider Fruchtsacke angeboten werden. Alternativ kann in
solchen Fallen die CVS als Mehrfachpunktion des Chorions in der
Ndhe der plazentaren Nabelschnurinsertionen durchgefiihrt werden.

Nach der Punktion (AZ, CVS, FBS)

Die fetale Herzfrequenz und die Fruchtwassermenge wird tiber-
priift und dokumentiert. Diese Untersuchung kann einige Tage
nach der Punktion wiederholt werden.

Die Empfehlung zur kérperlichen Schonung fiir 24-48 Stunden
ist Gblich, aber nicht evidenzbasiert. Die Gabe von tokolytischen
Substanzen nach der Punktion zeigt keinen eindeutigen Benefit
fur die Vermeidung von Komplikationen [7].

Die Schwangere sollte darauf hingewiesen werden, sich bei Be-
schwerden wie Unterbauchschmerzen, Fruchtwasserabgang und
Fieber in drztliche Betreuung zu begeben.

Komplikationen

Maternale Komplikationen

Maternale Komplikationen nach diagnostischen Punktionen sind
extrem selten und beschranken sich meist auf Schmerzen an der
Einstichstelle, kleinere Himatome in der Bauchdecke oder Kreis-
laufdysregulation [38, 39].

Schwere maternale Komplikationen (Sepsis) werden in Einzel-
fallen berichtet und kénnen durch eine Punktion des maternalen
Darmes verursacht werden [7].

Verletzungen des Fetus

Durch die kontinuierliche Ultraschalliiberwachung wahrend des
Eingriffs sind Verletzungen des Fetus sehr selten [40]. Diese sind
jedoch bei nicht vollstandig einsehbarer Nadel prinzipiell méglich.
Deshalb ist es essenziell, dass wahrend der Punktion darauf geach-
tet wird, dass die Nadel vollstdndig und nicht nur in einem Teilab-
schnitt dargestellt wird.

Ein Kontakt des Fetus mit der Nadel ist bei sachgerechter
Durchfiihrung des Eingriffs unter kontinuierlicher Ultraschallsicht
maoglich, wird aber nur in Einzelfallberichten als leichte oberflach-
liche Hautldsion beschrieben [7, 41, 42, 43].

Leakage

Eine Folge der AZ kann der transiente Abgang von Amnionfliissig-
keit sein (Leakage). Dieser ist meist passager und sistiert spontan.

Ein exspektatives Management fiihrt zu einer Lebendgeburtenra-
te von (iber 90 % und hat insofern eine wesentlich bessere Progno-
se als ein spontan auftretender vorzeitiger Blasensprung [44, 45].

Da eine Leakage sehr selten vorkommt, gibt es keine dem
spontanen vorzeitigen Blasensprung entsprechenden Empfehlun-
gen zum Management. Klinische Praxis ist ein dem spontanen vor-
zeitigen Blasensprung angepasstes Vorgehen. Allerdings gibt es
hierfir keine Evidenz.

Punktionsassoziierter Abort

Die Berechnung des Risikos fiir einen Abort nach diagnostischer
Punktion basiert auf der Wahrscheinlichkeit eines natirlichen Ver-
lustes einer Schwangerschaft, des Spontanaborts (Hintergrundri-
siko). Die Wahrscheinlichkeit fiir einen Spontanabort ist primar
abhangig vom Gestationsalter. Weitere Faktoren, welche das Risi-
ko fiir Spontanaborte erhéhen, sind mitterliche Charakteristika,
wie z.B. das maternale Alter, Vorerkrankungen oder Adipositas
[46]. Auch schwangerschaftsbedingte Faktoren wie fetale Fehlbil-
dungen und genetische Aberrationen des Fetus erhéhen das Risi-
ko fiir einen Abort. Einige Laborparameter sind hinweisend auf
eine erhohte Fehlgeburtsrate. Eine verringerte Konzentration von
PAPP-A ist mit einem erhdhten Risiko fiir Spontanaborte assoziiert
[41, 46, 47, 48, 49, 50], (> Tab. 3).

Das individuelle Hintergrundrisiko beeinflusst die Moglichkeit
fur einen Abort nach diagnostischer Punktion maRgeblich. Bei
der Beurteilung des punktionsbezogenen Abortrisikos muss daher
das a-priori-Risiko flir einen Spontanabort beriicksichtigt werden.
Idealerweise werden Kohorten mit und ohne diagnostische Punk-
tion miteinander verglichen, bei denen das a-priori-Risiko ver-
gleichbar ist.

Die in Studien ermittelte Angabe von Aborten nach AZ, CVS
und FBS variiert wegen dieses individuellen Hintergrundrisikos,
aber auch wegen studienspezifischer Faktoren (u. a. Vollstandig-
keit der Daten zum weiteren Verlauf der Schwangerschaft, Vor-
handensein von Kontrollgruppen, Randomisierung, Dauer der

» Tab. 3 Risikofaktoren fiir einen Abort [7, 43, 46, 49, 51].

Maternal

vaginale Blutung vor oder zum Zeitpunkt der Punktion/Hdmatom
(Kontraindiktion fiir eine Punktion)*

symptomatische vaginale Infektion (Kontraindiktion fiir eine Punk-
tion)

hypertensive Erkrankung

Adipositas

Multiparitdt (mehr als 3 Geburten)

Vorgeschichte von 3 oder mehr Aborten

Nikotinabusus

Schwangerschaftsspezifisch

= auffélliger sonografischer Befund (verbreiterte NT, fetale Fehlbil-
dung, Wachstumsretardierung)

= Chromosomenaberration

= auffélliges Serumscreening (erhdhtes AFP, erniedrigtes PAPP-A)

* Bei akuter oder kurzfristig vorangegangener vaginaler Blutung oder
vaginaler Infektion sollte die Punktion in Abhdngigkeit vom Verlauf um
2-4 Wochen verschoben werden.
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Nachbeobachtung, Zeitpunkt des Eingriffs, Vergleich von Niedrig-
und Hochrisikogruppen fiir chromosomale Aberrationen und an-
dere genetische Erkrankungen, Einbeziehung bzw. Vernachlassi-
gung des Hintergrundrisikos).

Amniozentese und Chorionzottenbiopsie

Aktuelle Publikationen seit 2015 zeigen, dass in Expertenzentren
das Abortrisiko nach AZ und CVS gegentiber der spontanen Abor-
trate nicht statistisch signifikant erhoht ist [2, 3, 5].

In der danischen nationalen Kohortenstudie von Wulff et al.
2016 [3] wurden bei insgesamt 147987 Schwangeren nach Erst-
trimester-Screening 5072 CVS und 1809 AZ mittels Propensity-
Score-Matching analysiert. Im Ergebnis fand sich gegeniiber den
Kontrollgruppen kein erhéhtes Abortrisiko nach diagnostischer
Punktion.

Ein dhnliches Ergebnis findet sich in einer Metaanalyse von
Akolekar et al. (2015) [2], in die 21 Studien (14 AZ- und 7 CVS-Stu-
dien) mit jeweils mindestens 1000 Punktionen, die nach dem Jahr
2000 publiziert, eingeschlossen wurden. Das eingriffsbedingte
gewichtete Abortrisiko betrug 0,11 % fiir AZ und 0,22 % fiir CVS.

In einer aktualisierten Metaanalyse - ein Update zur Publikati-
on von Akolekar 2015 [2] - wurden 12 kontrollierte Studien mit
insgesamt 63723 AZ (Kontrollgruppe 330469 ohne AZ) und 7
mit insgesamt 13011 CVS (Kontrollgruppe 232680 ohne CVS)
analysiert [5]. Die gewichtete Abortrate lag bei 0,3 % (AZ) und
0,2 % (CVS). Die Analyse von Studien an Schwangeren mit ver-
gleichbarem Risikoprofil erbrachte eine eingriffsbedingte Abor-
trate von 0,12 % (AZ) und 0,11 % (CVS). Diese Arbeit verdeutlicht
den Einfluss des Vergleichs von inhomogenen Studiengruppen auf
die Bezifferung der Fehlgeburtsrate nach AZ und CVS.

Das ACOG (American College of Obstetricians and Gynecolo-
gists) hat die Ergebnisse der aktuellen Studien zu den Fehlge-
burtsraten nach AZ und CVS (0,11 % fiir AZ, 0,22 % fiir CVS) im
2016 erschienenen ,Practice Bulletin“ ibernommen [51].

Eine retrospektive Studie von Gil et al. [50] analysiert das ein-
griffsbedingte Abortrisiko nach CVS mit Propensity-Score-Mat-
ching. Die Autoren schlussfolgern, dass im Niedrigrisikokollektiv
fir Aneuploidien das eingriffsbedingte Risiko gering und ver-
gleichbar mit der Gruppe ohne CVS ist. Da schwangerschaftsbe-
dingte und demografische Charakteristika das eingriffsbedingte
Risiko beeinflussen, sollte dies in der Beratung der Schwangeren
beriicksichtigt werden (s. » Tab. 3).

Altere Untersuchungen aus den 1970er- und 80er-|ahren, die
ein Abortrisiko von 0,5-1 % angeben [52, 53, 54, 55], entsprechen
nicht mehr den heutigen Gegebenheiten.

Heute werden diagnostische Punktionen in der Pranatalmedi-
zin unter kontinuierlicher sonografischer Uberwachung durchge-
flihrt. Dadurch ist die Rate eingriffsbedingter Aborte deutlich re-
duziert [40], ebenso die Rate fetaler Verletzungen und blutiger
Punktate.

Die Abbildungsqualitat der heutigen Ultraschallgerate hat sich
deutlich verbessert. Dadurch ist die Punktion mit héherer Prézisi-
on moglich.

Zudem sind die Kriterien fiir einen aktuellen Ausschluss von ei-
ner Punktion, wie z. B. eine Blutung, heute strenger definiert.

Zusammenfassend kann aus den Daten der neueren Literatur

zur Abortrate nach AZ bzw. CVS konstatiert werden:

= In Zentren mit hoher Punktionserfahrung unterscheidet sich
das eingriffsbedingte Abortrisiko nach diagnostischen Punk-
tionen statistisch nicht signifikant von der Rate von Spontan-
aborten (0,11 % fiir AZ, 0,22 % fiir CVS).

= Die Ergebnisse der neueren Literatur miissen korrekterweise in
die Beratung der Schwangeren (iber pranatale Diagnostik auf-
genommen werden, um eine autonome Entscheidung zu er-
maoglichen.

= Untersucherinnen und Untersucher, die diagnostische Punk-
tionen durchfiihren, sollten einen Uberblick iiber den weiteren
Verlauf und den Ausgang der Schwangerschaft haben (,Fol-
low-up*), um dieses als Grundlage fiir die Beratung der
Schwangeren zu nutzen (s. Abschnitt ,Qualitatskontrolle)

= In der Aufkldrung der Schwangeren sollten besondere Ein-
flussfaktoren wie fetale Anomalien, Amnion-Chorion-Dissozia-
tion, noch bestehende Blutungen und retrochoriale Himato-
me und andere Risikofaktoren (s. » Tab. 3) berticksichtigt
werden.

Fetalblutentnahme

Das Abortrisiko nach FBS wurde in mehreren Studien untersucht.
Es besteht mdglicherweise ein hoheres Abortrisiko als nach AZ
oder CVS. Die publizierten Abortraten liegen zwischen 0,4 % und
1,4% [56, 57, 58, 59].

Eine aktuelle Studie analysiert 6290 FBS retrospektiv und zeigt
eine eingriffsbedingte Erhéhung der Abortrate um 0,6 % im Ver-
gleich mit einer Kontrollgruppe (1,6 vs. 1,0 %). Die Autoren dieser
Untersuchung definieren als Risikofaktoren fiir einen Abort die
Plazentapassage, eine prolongierte Blutung (> 1 Minute) und feta-
le Bradykardie (fetale Herzfrequenz <100/min, > 1 Minute) [60].

Weitere Folgen einer FBS konnen Nabelschnurblutungen und
fetale Bradykardien sein. Beide Komplikationen sistieren meist
spontan [56].

Die Vergleichbarkeit von Studien zu Komplikationen nach FBS
wird aber durch eine geringere Fallzahl und die Heterogenitét der
Studienkollektive und der Indikationen limitiert.

Da FBS in Deutschland nur auf einige Zentren begrenzt sind,
werden Schwangere, die sich einer FBS unterziehen missen,
auch entsprechend dem zentrenspezifischen Outcome infor-
miert. Nach Erfahrung der Autorinnen und Autoren dieser Arbeit
ist die Komplikationsrate nach FBS geringer als in der Literatur an-
gegeben.

Mehrlinge

Studien zu Abortraten bei Mehrlingen zeigen entgegen den
aktuellen Studien fir Einlingsschwangerschaften ein inhomoge-
nes Ergebnis. Zudem gibt es wenige Daten, die das eingriffsbe-
dingte Abortrisiko im Kontext des Hintergrundrisikos untersu-
chen. Allerdings weisen die Ergebnisse der aktuellen Studien
darauf hin, dass das eingriffsbedingte Abortrisiko gegeniiber
dem Hintergrundrisiko nicht oder nur gering erhdht ist [61, 62,
63, 64].
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Mehrere randomisierte Studien postulieren, dass Punktionen
bei Mehrlingen nicht mit einer héheren Abortrate assoziiert sind
[65, 66, 67].

Eine Metaanalyse von 16 Studien iber 3419 Zwillingsschwan-
gerschaften mit AZ und 2517 ohne AZ zeigte keinen signifikanten
Unterschied von Schwangerschaften mit und ohne AZ. Die ge-
poolte Abortrate lag in beiden Gruppen bei 2,4 % [62].

Eine Multizenterstudie, die mittels multivariater Regression
den Zusammenhang von CVS und Abort bei Zwillingsschwanger-
schaften untersuchte, ergab ein 2-fach erhéhtes Risiko fiir einen
Abort in der Gruppe mit CVS im Vergleich zu der Gruppe ohne
CVS [68]. Die Autoren fiihren die Erhéhung des Abortrisikos nach
CVS maBgeblich auf den Einfluss von verschiedenen Faktoren und
nicht auf den Eingriff selbst zuriick. Diese Faktoren sind: materna-
le Adipositas, Monochorionizitdt, biometrische Diskordanz der
Zwillinge und verbreiterte NT.

Eine Studie an 8581 Zwillingsschwangerschaften mit 445 CVS
mittels Propensity-Score- Matching weist ebenfalls nach, dass das
eingriffsbedingte Abortrisiko im Wesentlichen von Risikofaktoren
abhangig ist. Dies sind hauptsachlich die Faktoren, die auch die In-
dikation zur CVS darstellen [69]. Im Vergleich der Gruppen mit
niedrigem Risiko fiir einen Spontanabort fanden die Autoren die-
ser Multizenterstudie einen Anstieg der Aborte von 3,5 % nach
Cvs.

Die Wahl der Punktionsmethode (singuldre oder Mehrfach-
punktion) scheint keinen Einfluss auf die Abortrate zu haben [70,
71].

Alloimmunisierung

Eine fetomaternale Blutung kann nach AZ und CVS nach alteren
Studien in ca. 1% eine Alloimmunisierung gegen fetale Blutgrup-
penantigene ausldsen [55, 72].

In einer ddnischen Kohortenstudie wurden Rh-negative
Schwangere mit RhD-positiven Feten untersucht, die keine Anti-
D-Prophylaxe erhielten. Es zeigte sich eine sehr geringe Rate an
Immunisierung (keine bei 189 AZ und eine bei 543 CVS) [73].

Trotzdem wird aktuell die Anti-D-Prophylaxe nach Punktion
empfohlen, wenn der fetale RhD-Status positiv oder nicht bekannt
ist.

Einzig bei einem RhD-negativen Partner und glaubhaft versi-
cherter Vaterschaft kann auf die Anti-D-Prophylaxe verzichtet
werden. In diesen Féllen sollte der Blutgruppenausweis des Part-
ners dokumentiert werden.

Frustrane Punktion

Bei erfolgloser AZ (,,Dry Tap“) kann eine erneute Punktion an ei-
ner anderen Lokalisation durchgefiihrt werden, wobei mehr als 2
Eingriffe pro Sitzung wegen des deutlich ansteigenden Abortrisi-
kos nicht empfohlen werden [74]. Es ist ratsam, den Eingriff nach
2 frustranen Punktionsversuchen abzubrechen und die Schwan-
gere einer Einrichtung mit hoher Punktionserfahrung zuzuweisen.

Weitere Komplikationen

Zu weiteren extrem seltenen Komplikationen zahlen Amnionabld-
sung, Blutung in die Fruchthohle und die Ausbildung eines retro-
chorialen Himatoms.

Aufklarung

Die aktuell geltenden rechtlichen Vorgaben sind zu beachten.
Punktionen mit dem Ziel der Analyse genetischer Eigenschaften
des Fetus unterliegen dem Gesetz (iber genetische Untersuchun-
gen bei Menschen (Gendiagnostikgesetz - GenDG) vom
31.7.20009.

Die Schwangere hat nach dem 2013 in Kraft getretenen ,Ge-
setz zur Verbesserung der Rechte von Patientinnen und Patien-
ten“ (Patientenrechtegesetz) ein Recht auf umfassende Informa-
tionen Uber alle zur Verfiigung stehenden und erforderlichen
Untersuchungen, Diagnosen und Therapien. Der Inhalt des Geset-
zes zur Vermeidung und Bewiltigung von Schwangerschaftskon-
flikten (Schwangerschaftskonfliktgesetz - SchKG) ist zu beriick-
sichtigen.

Dokumentation

Die Dokumentation im Rahmen von diagnostischen Punktionen

sollte folgende Punkte umfassen:

= Befunde, aus denen die Indikation zur diagnostischen Punktion
hervorgeht

= Dokumentation der Aufkldarung vor der Punktion, einschlieR-
lich der schriftlichen Einwilligung der Schwangeren in die Un-
tersuchung

= Dokumentation der Ultraschalluntersuchung vor dem Eingriff
(s.0.)

= Dokumentation des Eingriffs: verwendetes Instrument, Ein-
stichstelle, Zahl der Einstiche, Menge der Probe, Aussehen der
Fruchtwasserprobe

= Dokumentation der Vitalitdt des Fetus und der Fruchtwasser-
menge nach dem Eingriff und evtl. Hinweise auf Friithkompli-
kationen (s. 0.)

= Dokumentation einer Anti-D-Prophylaxe (inkl. der Chargen-
Nummer des applizierten Praparats)

= Dokumentation des Eingriffs im Mutterpass

= Dokumentation der Einwilligung in eine genetische Untersu-
chung nach dem Gendiagnostikgesetz.

Qualitatskontrolle

Ziel einer jeden diagnostischen Punktion in der Pranatalmedizin
ist die Gewinnung einer addquaten Menge des fiir die jeweilige
Fragestellung erforderlichen Materials und die Vermeidung von
Komplikationen. Dies ist nur bei einer hohen Qualifikation der Un-
tersucherin bzw. des Untersuchers zu gewahrleisten.

Es gibt eine Assoziation zwischen der Komplikationsrate nach
pranataldiagnostischer Punktion und der Erfahrung der Untersu-
cher, gemessen an der Zahl der jahrlich durchgefiihrten Eingriffe
[75]. Allerdings wird die fiir eine addquate Qualitat erforderliche
Zahl an Eingriffen in der Literatur sehr unterschiedlich angegeben.
Es ist derzeit nicht moglich, eine evidenzgesicherte Mindestzahl
an jahrlich durchzufiihrenden Eingriffen zur Qualitdtssicherung
zu nennen, da die Angaben in der Literatur hierzu weit gestreut
sind [76, 77, 78, 79, 80]. In den Empfehlungen des RCOG werden
mindestens 30 Eingriffe pro Jahr mit kontinuierlichem Audit ge-
fordert. Das RCOG (Royal College of Obstetricians and Gynecolo-
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gists) definiert die Kriterien fiir erfahrene Untersucher ab 100 Ein-
griffen pro Jahr [81].

Aus- und Weiterbildung

Die Ausbildung fiir diagnostische Punktionen sollte mit einem
Training an einem Modell/Simulator beginnen, an dem die Fiih-
rung der Nadel im Ultraschallfenster so erlernt wird, dass die ge-
samte Nadel bis zur Spitze sichtbar bleibt und der anvisierte Punkt
sicher getroffen wird.

Erst wenn das Training am Modell sicher beherrscht wird, sollte
die klinische Ausbildung mit ,einfachen“ Amniozentesen begin-
nen.

Hierzu zahlen Eingriffe im fortgeschrittenen Schwanger-
schaftsalter (z. B. Amniondrainagen), Eingriffe bei Hinterwandpla-
zenta und bei ausreichender Fruchtwassermenge.

Die Zahl der Eingriffe, die nétig ist, um den Eingriff sicher zu
beherrschen, wird in der Literatur unterschiedlich angegeben
und liegt zwischen 30 und 400 Eingriffen, wobei nach 100 Eingrif-
fen keine Verbesserung mehr zu erkennen sei [78, 80, 81].
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